
Artykuł skierowany jest do odbiorcy niebędącego
specjalistą w transplantologii, przede wszystkim
do pediatrów z podstawowej opieki zdrowotnej, któ-
rzy ze względu na rozwój transplantologii, również
w Polsce, coraz częściej stykają się zarówno z pacjen-
tami wymagającymi przeszczepienia, jak i dziećmi
po przeszczepieniu, przewlekle leczonych immunosu-
presyjnie. Informacje zawarte w artykule mają bardzo
ogólny, podstawowy zakres, dotyczący wskazań
do transplantacji poszczególnych narządów, najczęst-
szych problemów po transplantacji, zasad leczenia im-
munosupresyjnego oraz wczesnych i odległych
wyników transplantacji i mogą stanowić ważne źró-
dło wiedzy dla tych lekarzy.

Wiedza dotycząca aktualnych wyników transplantacji
narządów będzie ponadto pomocna w rozmowach
z rodzicami szukającymi porady przy podejmowaniu
trudnej decyzji dotyczącej zgody na przeszczepienie
u swojego dziecka, zwłaszcza w przypadku transplanta-
cji, które jeszcze nie mają tak ugruntowanej pozycji
i wyników, jak np. przeszczepy nerki czy wątroby.

Ze względu na głównego adresata tego artykułu za-
brakło mi jednak kilku podstawowych informacji,
które są niezwykle ważne, zwłaszcza dla pediatry, do
którego trafi dziecko po przeszczepieniu z powodu
objawów zakażenia, a które – jak zauważają autorzy
artykułu – mogą być nie do odróżnienia od wczesnych
symptomów ostrego odrzucania przeszczepu. Jednym
z najczęściej popełnianych wówczas błędów jest wcze-
sne włączenie oraz niewłaściwy dobór antybiotyku,
nieuwzględniający możliwości wystąpienia interakcji

z lekami immunosupresyjnymi, przede wszystkim in-
hibitorami kalcyneuryny (cyklosporyna, takrolimus).
Wiele antybiotyków konkuruje o cytochrom P450
z tymi lekami i przez to wpływa na znaczne podwyż-
szenie ich stężenia w surowicy, co może prowadzić np.
do ostrej nefrotoksyczności, aż do wystąpienia ostrej
niewydolności nerek włącznie. Podobne zjawisko,
choć w innym mechanizmie, występuje w trakcie wi-
rusowego zapalenia jelita u dzieci otrzymujących ta-
krolimus, którego stężenie w surowicy wzrasta
gwałtownie, a w warunkach np. odwodnienia spowo-
dowanego biegunką upośledzenie czynności nerek
może wystąpić szczególnie łatwo.

Niezwykle ważne i warte szczególnego podkreśle-
nia jest zalecenie autorów, aby jak najczęściej i jak
najwcześniej kontaktować się z ośrodkiem transplan-
tacyjnym w razie wystąpienia jakichkolwiek proble-
mów zdrowotnych u dziecka po przeszczepieniu.
Rodzice zawsze mają niezbędne kontakty telefoniczne
do lekarzy z takiego ośrodka i warto skorzystać
z możliwości konsultacji i wspólnego ustalenia dalsze-
go postępowania.

Dobry kontakt lekarza rodzinnego i pediatry z ro-
dzicami dziecka i z nim samym mogą być bardzo po-
mocne w zauważeniu zagrożenia utratą samokontroli
pacjenta (zwłaszcza nastoletniego) w codziennym
przyjmowaniu leków. Zjawisko to, jak słusznie zauwa-
żyli autorzy artykułu, jest jedną z istotnych przyczyn
późnej utraty przeszczepu wywołanego odrzucaniem
w wyniku zaprzestania przyjmowania leków immuno-
supresyjnych przez biorcę przeszczepu.

TABELA. Porównanie liczby przeszczepień narządów u dzieci w Polsce i USA

Przeszczep Dzieci 2008 rok Polska Dzieci razem USA Dzieci razem Polska

Nerka 45 14 727 600
Wątroba 35 11 214 375
Serce (brak dokładnych danych z Polski)* 2* 5 444 10-20*
Trzustka 0 319 0
Płuco 0 861 0
Jelito 0 969 1

Nowości w dziedzinie przeszczepień narządowych u dzieci
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Hipotyroksynemia u wcześniaków
Cele: Po przeczytaniu tego artykułu czytelnik powinien umieć:
1. Opisać rozwój i fizjologię tarczycy w okresie płodowym.
2. Omówić czynność tarczycy u wcześniaka.
3. Przedstawić wiadomości z piśmiennictwa dotyczące zależności między hipotyroksynemią

a stanem zdrowia wcześniaków.
4. Omówić leczenie hipotyroksynemii u wcześniaków.

STRESZCZENIE
Jednym z czynników niezbędnych dla prawidłowego rozwoju płodu jest dostępność odpo-
wiedniej ilości hormonów tarczycy, która zależy od przepływu matczynych hormonów
przez łożysko oraz prawidłowego rozwoju płodowej osi podwzgórzowo-przysadkowo-tar-
czycowej. Nieleczona wrodzona niedoczynność tarczycy może prowadzić do ciężkich zabu-
rzeń rozwoju układu nerwowego, w tym opóźnienia rozwoju umysłowego, niedosłuchu
i spastycznego porażenia kończyn. Większość danych dotyczących odległych skutków wro-
dzonej niedoczynności tarczycy wskazuje, że nieprawidłowości te utrzymują się, acz mniej
nasilone, aż u 10% dzieci, u których leczenie podjęto wkrótce po badaniu przesiewowym
noworodków. U wcześniaków, we wczesnym okresie noworodkowym, stężenie hormonów
tarczycy w surowicy jest niższe niż u dzieci w tym samym wieku, urodzonych o czasie. Ist-
nieją obawy, że ta przemijająca hipotyroksynemia może częściowo odpowiadać za towa-
rzyszące wcześniactwu upośledzenie rozwoju układu nerwowego. Wielu badaczy zajęło
się tą zależnością oraz perspektywami stosowania hormonów tarczycy u wcześniaków
w celu uzyskania przez nie lepszych wyników rozwoju. W artykule przedstawiono przegląd
piśmiennictwa na ten temat i omówiono kierunki postępowania, które mogą okazać się
wartościowe w przyszłości.

Rozwój tarczycy w okresie płodowym
Tarczyca jest pierwszym gruczołem wewnętrznego wydzielania rozwijającym się w okresie
życia płodowego. Powstaje około 3-4 tygodnia ciąży w wyniku proliferacji komórek na-
błonka endodermalnego. Od pierwszego miesiąca ciąży tarczyca płodu zaczyna syntetyzo-
wać tyreoglobulinę, od 8-10 tygodnia działa już mechanizm pułapki jodowej, a synteza
tyroksyny (T4) i trijodotyroniny (T3) rozpoczyna się w 12 tygodniu życia płodowego.
Możliwości syntezy hormonów tarczycy przez tarczycę płodu zależą od tego, ile jodu otrzy-
muje on w drodze transferu przezłożyskowego. Oś podwzgórzowo-przysadkowo-tarczy-
cowa płodu zaczyna się rozwijać wcześnie w pierwszym trymestrze ciąży. W 6-8 tygodniu
życia płodowego komórki nerwowe podwzgórza zaczynają wydzielać tyreoliberynę (TRH),
gdy płód ma 8-10 tygodni zaczyna rozwijać się układ naczyń wrotnych przysadki, a w 12
tygodniu przysadka płodu zaczyna wydzielać tyreotropinę (TSH). We wczesnym okresie
ciąży TRH wydzielana jest również przez trzustkę płodu. Między 18 a 28 tygodniem cią-
ży stężenie TSH u płodu może wzrastać do 15 mU/ml, a później, blisko porodu, spada
do około 10 mU/ml. Oś podwzgórzowo-przysadkowo-tarczycowa płodu dojrzewa w dru-
giej połowie ciąży, ale zależności ujemnego sprzężenia ustalają się do 1-2 miesiąca życia
po urodzeniu. Do czasu gdy ten układ osiągnie dojrzałość, umożliwiając płodowi wytwo-
rzenie odpowiedniej ilości hormonów tarczycy, jego rozwój zależy od zgodnego z gradien-
tem przechodzenia T4 i T3 przez łożysko. Jeszcze w chwili narodzin 30% hormonów
tarczycy obecnych we krwi noworodka pochodzi od matki. Wskazuje to, jak ważne dla
rozwoju płodu jest prawidłowe stężenie hormonów tarczycy we krwi matki.

Stężenie T4 w surowicy płodu wzrasta od średnio 2 µg/dl (25,7 nmol/l) w 12 tygodniu
ciąży do 10 µg/dl (128,7 nmol/l) w chwili porodu. Stężenie wolnej T4 zmienia się równo-
legle do stężenia tyroksyny całkowitej od 0,1 ng/ml (1,29 pmol/l) w 12 tygodniu ciąży
do 1,5 ng/dl (19,3 pmol/l) w chwili urodzenia. Uważa się, że ten wzrost stężenia zachodzi
pod wpływem zwiększonego wydzielania TSH i rozwijającej się zdolności odpowiedzi tar-
czycy na TSH. Takie zależności są ważne dla płodu na krótko przez urodzeniem, ponieważ

Nikta Forghani, MD,
Tandy Aye, MD

Autorzy deklarują brak
jakichkolwiek powiązań
finansowych dotyczących
tego artykułu
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niedostateczny rozwój tej zdolności prowadzi do niższych
stężeń tyroksyny. Stężenie TSH i T4 we krwi sznura pępo-
winowego pozostają w bezpośredniej proporcji do masy
urodzeniowej i wieku ciążowego (ryc. 1).

Czynność tarczycy po urodzeniu
Po urodzeniu, we krwi dziecka urodzonego o czasie do-
chodzi do gwałtownego wzrostu stężenia TSH, co od-
zwierciedla proces przystosowawczy do nowego
środowiska niskich temperatur i zamknięcia sznura pę-
powinowego. Stężenie TSH może wzrosnąć do 80 mU/l,
szybko się obniża w ciągu pierwszej doby życia, a na-
stępnie stopniowo obniża do poziomu poniżej 10 mU/l
po pierwszym tygodniu życia dziecka. Wzrost stężenia
TSH prowadzi do zwiększonego wydzielania tyroksy-
ny, co można zaobserwować jako wzrost stężenia T4
do 17 µg/dl (218,8 nmol/l) i wolnej T4 do 3,5 ng/dl
(45,0 pmol/l) w 24-36 h po urodzeniu (ryc. 2). U dzieci
urodzonych przedwcześnie zwiększenie wydzielania TSH
pod wpływem zmiany środowiska życia nie sięga tak wy-
soko (do około 40 mU/l), w związku z czym również stę-
żenie T4 zwiększa się w mniejszym stopniu. U dzieci
urodzonych w 25-30 tygodniu życia płodowego stężenie
wolnej tyroksyny mieści się w zakresie 0,5-3,3 nl/dl

(6,4-42,5 pmol/l), w 31-36 tygodniu ży-
cia płodowego – stężenie T4 wynosi
1,3-4,7 ng/dl (16,7-60,5 pmol/l). W bada-
niach wykazano także, że u noworodków
z małą masą urodzeniową, które przyszły
na świat w 25-28 tygodniu życia płodowe-
go, dochodzi w pierwszym tygodniu po uro-
dzeniu do istotnego spadku stężenia T4
do 4 µg/dl (51,5 nmol/l). To zjawisko od-
zwierciedla najprawdopodobniej niedo-
rozwój osi podwgórzowo-przysadkowo-
tarczycowej niezdolnej do skompensowania
utraty hormonów matczynych.

U wcześniaków można spodziewać się
poważnych powikłań zdrowotnych, które
prowadzą do dalszego obniżenia się stęże-
nia TSH i T4 w surowicy. Zespół niskiej
trijodotyroniny stanowi odzwierciedlenie
zahamowania odpowiedzi przysadki na
TRH, które skutkuje nieprawidłowo ni-
skim stężeniem TSH w sytuacji kiedy stę-
żenie T3, a w poważniejszych przypadkach
również T4 są niskie. Zespół błon szkli-
stych noworodków (RDS), posocznica,
niedożywienie i inne, często stwierdzane
u wcześniaków stany chorobowe, prowa-
dzą do zespołu niskiej trijodotyroniny,
który utrudnia interpretację stanu czynno-
ściowego tarczycy.

Niedożywienie, niedojrzałość wątroby
i inne powikłania przedwczesnych naro-
dzin, takie jak zespół błon szklistych, wią-

żą się także z nieprawidłowo niskim stężeniem globuliny
wiążącej tyroksynę (TBG), co sprawia, że stężenie całko-
witej tyroksyny jest niskie. Wielu autorów zaleca, aby
w celu określenia stanu czynnościowego tarczycy w tej
grupie pacjentów oznaczać jedynie stężenie wolnej tyrok-
syny. Ze wszystkich wymienionych powyżej powodów nie
ma zgody odnośnie do prawidłowych zakresów stężeń
hormonów tarczycy u dzieci urodzonych przedwcześnie.
Chociaż w tabeli przedstawiono zakresy stężeń uważane
za prawidłowe, każdą sytuację kliniczną należy interpreto-
wać w świetle czynników, które mają wpływ na stężenie
hormonów tarczycy.

Niższe stężenie hormonów tarczycy stwierdzane w wy-
mienionych sytuacjach klinicznych jest różnicowane
z prawdziwą wrodzoną niedoczynnością tarczycy i często
nazywane hipotyroksynemią.

Hipotyroksynemia u dziecka urodzonego
przedwcześnie a rozwój układu nerwowego
Nieleczona wrodzona niedoczynność tarczycy jest przy-
czynowo związana z bardzo niezadowalającym rozwojem
układu nerwowego, w tym z ciężkim niedorozwojem
umysłowym i opóźnieniem wzrastania. Logicznym następ-
stwem tego jest doszukiwanie się przyczyny upośledzenia

rT3

TSH

T4

T3

RYCINA 1. Kierunki zmian czynności tarczycy u płodu i po urodzeniu. Stężenie hormonu
tyreotropowego (TSH) osiąga około 80 mU/l. T3 – trijodotyronina, T4 – tyroksyna.
Przedruk za zgodą z Wilson JD, Foster DW. Williams Textbook of Endocrinology. 8th ed.
Philadelphia, Pa: WB Saunders; 1992. Copyright Elsevier 1992.
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rozwoju układu nerwowego u dzieci uro-
dzonych przedwcześnie w powszechnie
u nich obserwowanym niskim stężeniu hor-
monów tarczycy. W niektórych badaniach
wskazywano, że hipotyroksynemia przy-
czynia się do zachorowalności i umieralno-
ści noworodków. W jednym z badań
obserwowano 717 niemowląt, które uro-
dziły się przed 32 tygodniem ciąży lub by-
ły noworodkami o bardzo małej masie
urodzeniowej (<1500 g). Obserwację pro-
wadzono do 5 i 9 roku życia. Od pierwsze-
go tygodnia po urodzeniu u dzieci
wykonywano pomiary stężenia całkowitej
tyroksyny w eluatach bibułowych. U oko-
ło 96% stwierdzono nieprawidłowo niskie
stężenia hormonów tarczycy, przy czym
u 32% stężenie całkowitej tyroksyny było
o ponad trzy odchylenia standardowe niż-
sze od średniej (<4,7 ng/ml [60 nmol/l]).
Wiek ciążowy dzieci w chwili narodzin
był odwrotnie proporcjonalny do odset-
ka dzieci z tak niskimi stężeniami tyroksy-
ny całkowitej. U 96% spośród dzieci,
które przeżyły do 5 r.ż., wykonano rozszerzone badania
rozwoju układu nerwowego. Autorzy donoszą, że opóź-
nienie rozwoju stwierdzono u prawie 30% pacjentów.
Gdy dzieci wkroczyły w 9 r.ż., 83% z nich wypełniło
kwestionariusz dotyczący postępów w nauce. Stwier-
dzono, że 45% dzieci wykazywało opóźnienie w nauce
lub też były poddane kształceniu specjalnemu. Zarów-
no zaburzenia neurologiczne w wieku pięciu lat, jak
i niepowodzenia szkolne u 9-latków wykazywały istot-
ną zależność od niższych wartości T4 stwierdzanych
w wieku noworodkowym, nawet po uwzględnieniu in-
nych czynników okresu okołourodzeniowego (iloraz
szans [OR] 1,3). Biorąc pod uwagę duży odsetek dzie-
ci, u których początkowo stwierdzano niskie stężenie
T4, nie można ustalić związku przyczynowego tych ob-
serwacji.

W innym badaniu obserwację 463 dzieci urodzonych
przed 32 tygodniem ciąży lub z masą urodzeniową poni-
żej 2000 g prowadzono do ukończenia 2 roku życia.
W tym historycznym już badaniu autorzy śledzili losy
tylko tych dzieci, u których znane były wyniki stężenia cał-
kowitej tyroksyny przed 7 dniem życia. Gdy uwzględ-
niono wiek ciążowy, okazało się, że dzieci z ciężką
hipotyroksynemią były jedenastokrotnie bardziej za-
grożone porażeniem mózgowym prowadzącym do ka-
lectwa w porównaniu z dziećmi bez hipotyroksynemii
(OR 10,8; 95% przedział ufności [PU]: 3,0, 39,3). Śred-
nia wyników badania rozwoju umysłowego w wieku 2 lat
była o 15,4 punktu niższa (95% PU: 8,1, 22,6) u dzieci
z hipotyroksynemią w porównaniu z wynikami u dzieci,
które w okresie noworodkowym miały prawidłowe stę-
żenie T4 we krwi. Po uwzględnieniu wieku ciążowego

T4 – o czasie

T4 – wcześniak

TSH – o czasie
TSH –
wcześniak

RYCINA 2. Zmiany stężenia hormonu tyreotropowego (TSH) i tyroksyny (T4) u wcześniaków
i dzieci urodzonych o czasie w ciągu pierwszych pięciu dni po urodzeniu. Przedruk
za zgodą z Fisher DA, Klein AH. Thyroid development and disorders of thyroid function
in the newborn. N Engl J Med. 1981;304:702-712
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Średnia masa ciała (g) 772±233 1260±238 1786±255 2125±376 >2500
Średnie stężenia 1,4 (18,0) 2,0 (25,7) 2,4 (30,9) 2,8 (36,0) 3,8 (48,9)

wolnej tyroksyny
(ng/dl) [pmol/l]

Zakres normy stężenia 0,6-2,2 0,6-3,4 1,0-3,8 1,2-4,4 2,0-5,3
wolnej tyroksyny (7,7-28,3) (7,7-43,8) (12,9-48,9) (15,4-56,6) (25,7-68,2)
(ng/dl) [pmol/l]

Przedruk z Adams LM, et al. Reference ranges for newer thyroid function tests in premature infants. J Pediatr. 1995;126:122-127, Copyright 1995, za zgodą wydawnictwa Elsevier.

TABELA. Prawidłowe wartości stężenia wolnej tyroksyny u noworodków
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niedostateczny rozwój tej zdolności prowadzi do niższych
stężeń tyroksyny. Stężenie TSH i T4 we krwi sznura pępo-
winowego pozostają w bezpośredniej proporcji do masy
urodzeniowej i wieku ciążowego (ryc. 1).

Czynność tarczycy po urodzeniu
Po urodzeniu, we krwi dziecka urodzonego o czasie do-
chodzi do gwałtownego wzrostu stężenia TSH, co od-
zwierciedla proces przystosowawczy do nowego
środowiska niskich temperatur i zamknięcia sznura pę-
powinowego. Stężenie TSH może wzrosnąć do 80 mU/l,
szybko się obniża w ciągu pierwszej doby życia, a na-
stępnie stopniowo obniża do poziomu poniżej 10 mU/l
po pierwszym tygodniu życia dziecka. Wzrost stężenia
TSH prowadzi do zwiększonego wydzielania tyroksy-
ny, co można zaobserwować jako wzrost stężenia T4
do 17 µg/dl (218,8 nmol/l) i wolnej T4 do 3,5 ng/dl
(45,0 pmol/l) w 24-36 h po urodzeniu (ryc. 2). U dzieci
urodzonych przedwcześnie zwiększenie wydzielania TSH
pod wpływem zmiany środowiska życia nie sięga tak wy-
soko (do około 40 mU/l), w związku z czym również stę-
żenie T4 zwiększa się w mniejszym stopniu. U dzieci
urodzonych w 25-30 tygodniu życia płodowego stężenie
wolnej tyroksyny mieści się w zakresie 0,5-3,3 nl/dl

(6,4-42,5 pmol/l), w 31-36 tygodniu ży-
cia płodowego – stężenie T4 wynosi
1,3-4,7 ng/dl (16,7-60,5 pmol/l). W bada-
niach wykazano także, że u noworodków
z małą masą urodzeniową, które przyszły
na świat w 25-28 tygodniu życia płodowe-
go, dochodzi w pierwszym tygodniu po uro-
dzeniu do istotnego spadku stężenia T4
do 4 µg/dl (51,5 nmol/l). To zjawisko od-
zwierciedla najprawdopodobniej niedo-
rozwój osi podwgórzowo-przysadkowo-
tarczycowej niezdolnej do skompensowania
utraty hormonów matczynych.

U wcześniaków można spodziewać się
poważnych powikłań zdrowotnych, które
prowadzą do dalszego obniżenia się stęże-
nia TSH i T4 w surowicy. Zespół niskiej
trijodotyroniny stanowi odzwierciedlenie
zahamowania odpowiedzi przysadki na
TRH, które skutkuje nieprawidłowo ni-
skim stężeniem TSH w sytuacji kiedy stę-
żenie T3, a w poważniejszych przypadkach
również T4 są niskie. Zespół błon szkli-
stych noworodków (RDS), posocznica,
niedożywienie i inne, często stwierdzane
u wcześniaków stany chorobowe, prowa-
dzą do zespołu niskiej trijodotyroniny,
który utrudnia interpretację stanu czynno-
ściowego tarczycy.

Niedożywienie, niedojrzałość wątroby
i inne powikłania przedwczesnych naro-
dzin, takie jak zespół błon szklistych, wią-

żą się także z nieprawidłowo niskim stężeniem globuliny
wiążącej tyroksynę (TBG), co sprawia, że stężenie całko-
witej tyroksyny jest niskie. Wielu autorów zaleca, aby
w celu określenia stanu czynnościowego tarczycy w tej
grupie pacjentów oznaczać jedynie stężenie wolnej tyrok-
syny. Ze wszystkich wymienionych powyżej powodów nie
ma zgody odnośnie do prawidłowych zakresów stężeń
hormonów tarczycy u dzieci urodzonych przedwcześnie.
Chociaż w tabeli przedstawiono zakresy stężeń uważane
za prawidłowe, każdą sytuację kliniczną należy interpreto-
wać w świetle czynników, które mają wpływ na stężenie
hormonów tarczycy.

Niższe stężenie hormonów tarczycy stwierdzane w wy-
mienionych sytuacjach klinicznych jest różnicowane
z prawdziwą wrodzoną niedoczynnością tarczycy i często
nazywane hipotyroksynemią.

Hipotyroksynemia u dziecka urodzonego
przedwcześnie a rozwój układu nerwowego
Nieleczona wrodzona niedoczynność tarczycy jest przy-
czynowo związana z bardzo niezadowalającym rozwojem
układu nerwowego, w tym z ciężkim niedorozwojem
umysłowym i opóźnieniem wzrastania. Logicznym następ-
stwem tego jest doszukiwanie się przyczyny upośledzenia

rT3

TSH

T4

T3

RYCINA 1. Kierunki zmian czynności tarczycy u płodu i po urodzeniu. Stężenie hormonu
tyreotropowego (TSH) osiąga około 80 mU/l. T3 – trijodotyronina, T4 – tyroksyna.
Przedruk za zgodą z Wilson JD, Foster DW. Williams Textbook of Endocrinology. 8th ed.
Philadelphia, Pa: WB Saunders; 1992. Copyright Elsevier 1992.
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rozwoju układu nerwowego u dzieci uro-
dzonych przedwcześnie w powszechnie
u nich obserwowanym niskim stężeniu hor-
monów tarczycy. W niektórych badaniach
wskazywano, że hipotyroksynemia przy-
czynia się do zachorowalności i umieralno-
ści noworodków. W jednym z badań
obserwowano 717 niemowląt, które uro-
dziły się przed 32 tygodniem ciąży lub by-
ły noworodkami o bardzo małej masie
urodzeniowej (<1500 g). Obserwację pro-
wadzono do 5 i 9 roku życia. Od pierwsze-
go tygodnia po urodzeniu u dzieci
wykonywano pomiary stężenia całkowitej
tyroksyny w eluatach bibułowych. U oko-
ło 96% stwierdzono nieprawidłowo niskie
stężenia hormonów tarczycy, przy czym
u 32% stężenie całkowitej tyroksyny było
o ponad trzy odchylenia standardowe niż-
sze od średniej (<4,7 ng/ml [60 nmol/l]).
Wiek ciążowy dzieci w chwili narodzin
był odwrotnie proporcjonalny do odset-
ka dzieci z tak niskimi stężeniami tyroksy-
ny całkowitej. U 96% spośród dzieci,
które przeżyły do 5 r.ż., wykonano rozszerzone badania
rozwoju układu nerwowego. Autorzy donoszą, że opóź-
nienie rozwoju stwierdzono u prawie 30% pacjentów.
Gdy dzieci wkroczyły w 9 r.ż., 83% z nich wypełniło
kwestionariusz dotyczący postępów w nauce. Stwier-
dzono, że 45% dzieci wykazywało opóźnienie w nauce
lub też były poddane kształceniu specjalnemu. Zarów-
no zaburzenia neurologiczne w wieku pięciu lat, jak
i niepowodzenia szkolne u 9-latków wykazywały istot-
ną zależność od niższych wartości T4 stwierdzanych
w wieku noworodkowym, nawet po uwzględnieniu in-
nych czynników okresu okołourodzeniowego (iloraz
szans [OR] 1,3). Biorąc pod uwagę duży odsetek dzie-
ci, u których początkowo stwierdzano niskie stężenie
T4, nie można ustalić związku przyczynowego tych ob-
serwacji.

W innym badaniu obserwację 463 dzieci urodzonych
przed 32 tygodniem ciąży lub z masą urodzeniową poni-
żej 2000 g prowadzono do ukończenia 2 roku życia.
W tym historycznym już badaniu autorzy śledzili losy
tylko tych dzieci, u których znane były wyniki stężenia cał-
kowitej tyroksyny przed 7 dniem życia. Gdy uwzględ-
niono wiek ciążowy, okazało się, że dzieci z ciężką
hipotyroksynemią były jedenastokrotnie bardziej za-
grożone porażeniem mózgowym prowadzącym do ka-
lectwa w porównaniu z dziećmi bez hipotyroksynemii
(OR 10,8; 95% przedział ufności [PU]: 3,0, 39,3). Śred-
nia wyników badania rozwoju umysłowego w wieku 2 lat
była o 15,4 punktu niższa (95% PU: 8,1, 22,6) u dzieci
z hipotyroksynemią w porównaniu z wynikami u dzieci,
które w okresie noworodkowym miały prawidłowe stę-
żenie T4 we krwi. Po uwzględnieniu wieku ciążowego

T4 – o czasie

T4 – wcześniak

TSH – o czasie
TSH –
wcześniak

RYCINA 2. Zmiany stężenia hormonu tyreotropowego (TSH) i tyroksyny (T4) u wcześniaków
i dzieci urodzonych o czasie w ciągu pierwszych pięciu dni po urodzeniu. Przedruk
za zgodą z Fisher DA, Klein AH. Thyroid development and disorders of thyroid function
in the newborn. N Engl J Med. 1981;304:702-712
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Średnie stężenia 1,4 (18,0) 2,0 (25,7) 2,4 (30,9) 2,8 (36,0) 3,8 (48,9)

wolnej tyroksyny
(ng/dl) [pmol/l]

Zakres normy stężenia 0,6-2,2 0,6-3,4 1,0-3,8 1,2-4,4 2,0-5,3
wolnej tyroksyny (7,7-28,3) (7,7-43,8) (12,9-48,9) (15,4-56,6) (25,7-68,2)
(ng/dl) [pmol/l]

Przedruk z Adams LM, et al. Reference ranges for newer thyroid function tests in premature infants. J Pediatr. 1995;126:122-127, Copyright 1995, za zgodą wydawnictwa Elsevier.

TABELA. Prawidłowe wartości stężenia wolnej tyroksyny u noworodków
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i wielu czynników, które mogą zadziałać przed urodze-
niem, w okresie okołourodzeniowym oraz we wczesnym
i późnym okresie noworodkowym stwierdzono, że ciężka
hipotyroksynemia w wieku noworodkowym nadal wiąza-
ła się ze zwiększonym ryzykiem porażenia mózgowego
prowadzącego do kalectwa (OR 4,4, 95% PU: 1,0, 18,6)
oraz obniżenia wyniku rozwoju umysłowego o pra-
wie 7 punktów (95% PU: 0,3, 13,2). W tym badaniu
ponownie skorelowano niskie stężenia T4 z ryzykiem po-
rażenia mózgowego i niższymi wynikami w skali rozwoju,
jednak zależność przyczynowa pozostaje niewyjaśniona.

Wreszcie w badaniu z udziałem 342 dzieci o masie uro-
dzeniowej poniżej 1500 g, przyjętych do tego samego od-
działu intensywnej opieki noworodkowej trzeciego stopnia
referencyjności, porównywano stężenie tyroksyny całko-
witej w surowicy w czasie pierwszego badania przesiewo-
wego noworodków stwierdzone u dzieci, które zmarły
przed wypisaniem ze szpitala, do wartości stężenia u dzie-
ci, które przeżyły. Porównywano również wartości stęże-
nia tyroksyny całkowitej u dzieci, u których doszło
do krwotoku dokomorowego i malacji okołokomorowej
ze stężeniami u dzieci bez tych powikłań. Łącznie niskie
stężenie T4 stwierdzono u 85% dzieci, jednak u żadnego
nie rozpoznano prawdziwej wrodzonej niedoczynności
tarczycy. Dzieci, które zmarły przed wypisaniem ze szpi-
tala (n = 24), miały niższe stężenia T4 niż wypisane do do-
mu (odpowiednio 3,4 vs 7,9 µg/dl [43,8 vs 101,7 nmol/l]).
Po uwzględnieniu czynników, które mogły wpływać na
trzymane wyniki, niskiemu stężeniu T4 nadal towarzyszy-
ło zwiększone ryzyko wystąpienia krwotoku dokomoro-
wego (OR 1,2, 95% PU: 1,05, 1,4) i większa umieralność
(OR 2,3, 95% PU: 1,6, 3,4) Autorzy konkludują, że niż-
sze stężenie całkowitej tyroksyny wiązało się ze zwiększo-
nym ryzykiem wystąpienia krwotoku dokomorowego
i zgonu, ale na podstawie dostępnych danych nie można
określić, czy jest to zależność przyczynowa, czy też tylko
czynnik towarzyszący jakiejś innej przyczynie.

Krytycy tego badania wskazują, że oceny środowi-
ska hormonalnego dokonywano na podstawie stężenia
tyroksyny całkowitej, które w tej grupie pacjentów mo-
że być niemiarodajne ze względu na niższe od prawi-
dłowych stężenia globuliny wiążącej tyroksynę
z powodu niedożywienia, zespołu błon szklistych i in-
nych, wymienionych wcześniej stanów chorobowych.
Dodatkowo, autorzy sprawdzali jedynie wyjściowe stę-
żenia T4, tymczasem badane wydarzenia mogły być
związane z rzeczywistym czasem utrzymywania się hi-
potyroksynemii.

Suplementacja hormonów tarczycy u wcześniaków
z hipotyroksynemią
Autorzy wymienionych w artykule badań oraz innych po-
święconych temu zagadnieniu wskazują na możliwość
związku przyczynowego między zjawiskiem, które daw-
niej uważano za niegroźną przemijającą hipotyroksynemię
u dzieci urodzonych przedwcześnie, a gorszymi postępa-

mi w rozwoju układu nerwowego i umieralnością. W wie-
lu badaniach starano się ustalić związek przyczynowy, sto-
sując u wcześniaków lewotyroksynę.

Tylko do jednego prowadzonego dotychczas badania
kwalifikowano dzieci w zależności od ich wieku ciążowe-
go w chwili narodzin i niskich stężeń hormonów tarczy-
cy. Autorzy włączyli do badania 23 dzieci urodzonych
między 25 a 28 tygodniem życia płodowego, o masie uro-
dzeniowej poniżej 1250 g oraz z hipotyroksynemią okre-
śloną jako stężenie tyroksyny poniżej 4 µg/dl (51,5 nmol/l)
i TSH poniżej 20 IU/l. Dzieci losowo podzielono na gru-
py: w jednej stosowano lewotyroksynę dożylnie lub do-
ustnie w dawce dobowej 10 µg/kg m.c., natomiast
w drugiej otrzymywały placebo. Postępowanie to prowa-
dzono od 15 dnia po urodzeniu do 7 tygodnia życia. Oce-
niano umieralność w okresie noworodkowym, przyrost
masy ciała i parametrów antropometrycznych. W obu
grupach dzieci doszło do jednego zgonu przed wypisa-
niem ze szpitala, co świadczyło o braku wpływu takiego
postępowania na umieralność. Nie stwierdzono również
istotnych różnic w przyroście masy ciała ani zwiększeniu
obwodu głowy czy długości ciała. Nie wykazano istot-
nych różnic w zakresie innych powikłań wcześniactwa,
takich jak przewlekła choroba płuc, drożny przewód tęt-
niczy, martwicze zapalenie jelit lub retinopatia wcześnia-
cza. Badacze prowadzili obserwację ośmiorga dzieci
do 12 miesiąca życia i czworga do 24 miesiąca życia, co
jednak nie pozwoliło pozyskać ważnych informacji na te-
mat rozwoju neurologicznego, ponieważ stanowiły one
bardzo nieliczną grupę na tle wszystkich dzieci urodzo-
nych przedwcześnie. Można więc powiedzieć, że autorzy
nie wykazali różnic między dwiema grupami w zakresie
chorobowości i umieralności, natomiast dane dotyczące
rozwoju neurologicznego były niedostateczne, a obser-
wowane grupy zbyt małe.

W innych badaniach oceniano wpływ suplementacji
lewotyroksyny, którą prowadzono u wcześniaków nieza-
leżnie od stanu hormonalnego. W największym przepro-
wadzonym dotychczas badaniu 200 dzieci urodzonych
między 25 a 30 tygodniem życia płodowego podzielono
losowo na dwie grupy. W jednej z nich stosowano doust-
nie lewotyroksynę w dawce dobowej 8 µg/kg m.c., nato-
miast w drugiej stosowano placebo. To postępowanie
prowadzono od 12-24 h do szóstego tygodnia życia. Co
tydzień sprawdzano stężenie wolnej tyroksyny w osoczu.
Obserwację 157 dzieci prowadzono do 24 miesiąca życia.
W 6, 12 i 24 miesiącu życia przeprowadzono badania
z wykorzystaniem wskaźników rozwoju umysłowego
i psychoruchowego Bayleya (Bayley Mental and Psycho-
motor Development Index). W żadnym punkcie czaso-
wym nie stwierdzono różnic w zakresie rozwoju
umysłowego ani psychoruchowego między dziećmi
z obu grup. Gdy badacze analizowali wyniki uzyskane
u dzieci urodzonych przed 27 tygodniem ciąży, okazało
się, że w 24 miesiącu życia dzieci w grupie leczonej zdo-
były o 18 punktów więcej w tej skali (p=0,01). Dzieci le-
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czone urodzone po 27 tygodniu ciąży otrzymywały jed-
nak paradoksalnie o 10 punktów mniej niż otrzymujące
placebo (p=0,03). Nie stwierdzono zależności między
wyjściowymi stężeniami wolnej tyroksyny a końcowymi
wynikami leczenia. Autorzy doszli do wniosku, że w przy-
padku dzieci urodzonych przed 30 tygodniem ciąży su-
plementacja lewotyroksyny nie powodowała poprawy
osiągnięć rozwojowych w 24 miesiącu życia. Biorąc
pod uwagę rozbieżność między dziećmi urodzonymi
przed 27 tygodniem życia płodowego a dziećmi urodzo-
nymi później, autorzy sugerowali, że wartość leczenia pro-
wadzonego u tych pierwszych wymaga dalszych badań.
Ich odkrycie, że gorsze wyniki osiągały dzieci urodzone
później, wskazuje na możliwość niekorzystnych następstw
wywołanej u nich hipertyreozy. Badacze stwierdzili utrzy-
mywanie się stabilnych wyników w ciągu 10-letniej ob-
serwacji, którą prowadzono po zamknięciu właściwego
badania. Nie wykazano istotnych statystycznie różnic
w zakresie wyników w nauce, zachowaniu, jakości życia,
sprawności ruchowej i stresu rodzicielskiego, które moż-
na by przypisać stosowaniu u dzieci lewotyroksyny. Choć
u dzieci urodzonych przed 28 tygodniem wieku ciążowe-
go stwierdzono nieco lepsze wyniki w nauce oraz lepszą
sprawność ruchową, żadna z tych różnic nie uzyskała
istotności statystycznej. Zauważono niepokojące zjawisko,
że dzieci urodzone w 29 tygodniu życia płodowego staty-
stycznie częściej wymagały nauczania specjalnego
(p=0,05).

Podobne wyniki otrzymano w badaniach z udziałem
mniejszej liczby dzieci, w których przyjęto różne plany
lecznicze, a ich skuteczność sprawdzano rozmaitymi
metodami. W opublikowanym niedawno przeglądzie
badań w bazie Cochrane stwierdzono, że dostępne da-
ne „nie uzasadniają zapobiegawczego stosowania hor-
monów tarczycy w celu zmniejszenia umieralności,
chorobowości noworodków ani poprawienia rozwoju
układu nerwowego u dzieci urodzonych przedwcze-
śnie”.

Podsumowanie
Nie ulega wątpliwości, że dostateczny transport przezło-
żyskowy matczynych hormonów tarczycy, a później syn-
teza hormonów w tarczycy płodu, mają zasadnicze
znaczenie dla rozwoju jego mózgu. Jest również jasne, że
fizjologia wydzielania hormonów tarczycy u dzieci uro-
dzonych o czasie jest inna niż u urodzonych przedwcze-
śnie. Co więcej, nie ustalono zakresów prawidłowych
stężeń wolnej i całkowitej tyroksyny dla każdego okresu
ciąży ani też w zależności od masy urodzeniowej. Dalszych
badań, zwłaszcza z wykorzystaniem oznaczeń stężenia
wolnej tyroksyny, wymaga zagadnienie związku przyczy-
nowego między względną hipotyroksynemią a rozwojem
układu nerwowego. Stosowanie lewotyroksyny z zamia-
rem uzyskania „normalizacji” jej stężenia w osoczu pozo-
staje kontrowersyjne, ponieważ nie ma dostatecznych
danych, aby wczesne rozpoczęcie leczenia hormonami tar-

czycy prowadziło do poprawy wyników. Z pewnością po-
trzeba więcej badań, które pozwolą na ocenę zasadności
stosowania hormonu tarczycy, przy czym trzeba w nich
zwrócić szczególną uwagę na stosowane dawki lewotyro-
skyny, a wyniki leczenia korelować z wiekiem ciążowym
oraz czasem prowadzenia leczenia.

Artykuł ukazał się oryginalnie w NeoReviews, Vol. 9, No. 2, February 2008, p. e66:
Hypothyroxinemia and prematurity, wydawanym przez American Academy of Pedia-
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i wielu czynników, które mogą zadziałać przed urodze-
niem, w okresie okołourodzeniowym oraz we wczesnym
i późnym okresie noworodkowym stwierdzono, że ciężka
hipotyroksynemia w wieku noworodkowym nadal wiąza-
ła się ze zwiększonym ryzykiem porażenia mózgowego
prowadzącego do kalectwa (OR 4,4, 95% PU: 1,0, 18,6)
oraz obniżenia wyniku rozwoju umysłowego o pra-
wie 7 punktów (95% PU: 0,3, 13,2). W tym badaniu
ponownie skorelowano niskie stężenia T4 z ryzykiem po-
rażenia mózgowego i niższymi wynikami w skali rozwoju,
jednak zależność przyczynowa pozostaje niewyjaśniona.

Wreszcie w badaniu z udziałem 342 dzieci o masie uro-
dzeniowej poniżej 1500 g, przyjętych do tego samego od-
działu intensywnej opieki noworodkowej trzeciego stopnia
referencyjności, porównywano stężenie tyroksyny całko-
witej w surowicy w czasie pierwszego badania przesiewo-
wego noworodków stwierdzone u dzieci, które zmarły
przed wypisaniem ze szpitala, do wartości stężenia u dzie-
ci, które przeżyły. Porównywano również wartości stęże-
nia tyroksyny całkowitej u dzieci, u których doszło
do krwotoku dokomorowego i malacji okołokomorowej
ze stężeniami u dzieci bez tych powikłań. Łącznie niskie
stężenie T4 stwierdzono u 85% dzieci, jednak u żadnego
nie rozpoznano prawdziwej wrodzonej niedoczynności
tarczycy. Dzieci, które zmarły przed wypisaniem ze szpi-
tala (n = 24), miały niższe stężenia T4 niż wypisane do do-
mu (odpowiednio 3,4 vs 7,9 µg/dl [43,8 vs 101,7 nmol/l]).
Po uwzględnieniu czynników, które mogły wpływać na
trzymane wyniki, niskiemu stężeniu T4 nadal towarzyszy-
ło zwiększone ryzyko wystąpienia krwotoku dokomoro-
wego (OR 1,2, 95% PU: 1,05, 1,4) i większa umieralność
(OR 2,3, 95% PU: 1,6, 3,4) Autorzy konkludują, że niż-
sze stężenie całkowitej tyroksyny wiązało się ze zwiększo-
nym ryzykiem wystąpienia krwotoku dokomorowego
i zgonu, ale na podstawie dostępnych danych nie można
określić, czy jest to zależność przyczynowa, czy też tylko
czynnik towarzyszący jakiejś innej przyczynie.

Krytycy tego badania wskazują, że oceny środowi-
ska hormonalnego dokonywano na podstawie stężenia
tyroksyny całkowitej, które w tej grupie pacjentów mo-
że być niemiarodajne ze względu na niższe od prawi-
dłowych stężenia globuliny wiążącej tyroksynę
z powodu niedożywienia, zespołu błon szklistych i in-
nych, wymienionych wcześniej stanów chorobowych.
Dodatkowo, autorzy sprawdzali jedynie wyjściowe stę-
żenia T4, tymczasem badane wydarzenia mogły być
związane z rzeczywistym czasem utrzymywania się hi-
potyroksynemii.

Suplementacja hormonów tarczycy u wcześniaków
z hipotyroksynemią
Autorzy wymienionych w artykule badań oraz innych po-
święconych temu zagadnieniu wskazują na możliwość
związku przyczynowego między zjawiskiem, które daw-
niej uważano za niegroźną przemijającą hipotyroksynemię
u dzieci urodzonych przedwcześnie, a gorszymi postępa-

mi w rozwoju układu nerwowego i umieralnością. W wie-
lu badaniach starano się ustalić związek przyczynowy, sto-
sując u wcześniaków lewotyroksynę.

Tylko do jednego prowadzonego dotychczas badania
kwalifikowano dzieci w zależności od ich wieku ciążowe-
go w chwili narodzin i niskich stężeń hormonów tarczy-
cy. Autorzy włączyli do badania 23 dzieci urodzonych
między 25 a 28 tygodniem życia płodowego, o masie uro-
dzeniowej poniżej 1250 g oraz z hipotyroksynemią okre-
śloną jako stężenie tyroksyny poniżej 4 µg/dl (51,5 nmol/l)
i TSH poniżej 20 IU/l. Dzieci losowo podzielono na gru-
py: w jednej stosowano lewotyroksynę dożylnie lub do-
ustnie w dawce dobowej 10 µg/kg m.c., natomiast
w drugiej otrzymywały placebo. Postępowanie to prowa-
dzono od 15 dnia po urodzeniu do 7 tygodnia życia. Oce-
niano umieralność w okresie noworodkowym, przyrost
masy ciała i parametrów antropometrycznych. W obu
grupach dzieci doszło do jednego zgonu przed wypisa-
niem ze szpitala, co świadczyło o braku wpływu takiego
postępowania na umieralność. Nie stwierdzono również
istotnych różnic w przyroście masy ciała ani zwiększeniu
obwodu głowy czy długości ciała. Nie wykazano istot-
nych różnic w zakresie innych powikłań wcześniactwa,
takich jak przewlekła choroba płuc, drożny przewód tęt-
niczy, martwicze zapalenie jelit lub retinopatia wcześnia-
cza. Badacze prowadzili obserwację ośmiorga dzieci
do 12 miesiąca życia i czworga do 24 miesiąca życia, co
jednak nie pozwoliło pozyskać ważnych informacji na te-
mat rozwoju neurologicznego, ponieważ stanowiły one
bardzo nieliczną grupę na tle wszystkich dzieci urodzo-
nych przedwcześnie. Można więc powiedzieć, że autorzy
nie wykazali różnic między dwiema grupami w zakresie
chorobowości i umieralności, natomiast dane dotyczące
rozwoju neurologicznego były niedostateczne, a obser-
wowane grupy zbyt małe.

W innych badaniach oceniano wpływ suplementacji
lewotyroksyny, którą prowadzono u wcześniaków nieza-
leżnie od stanu hormonalnego. W największym przepro-
wadzonym dotychczas badaniu 200 dzieci urodzonych
między 25 a 30 tygodniem życia płodowego podzielono
losowo na dwie grupy. W jednej z nich stosowano doust-
nie lewotyroksynę w dawce dobowej 8 µg/kg m.c., nato-
miast w drugiej stosowano placebo. To postępowanie
prowadzono od 12-24 h do szóstego tygodnia życia. Co
tydzień sprawdzano stężenie wolnej tyroksyny w osoczu.
Obserwację 157 dzieci prowadzono do 24 miesiąca życia.
W 6, 12 i 24 miesiącu życia przeprowadzono badania
z wykorzystaniem wskaźników rozwoju umysłowego
i psychoruchowego Bayleya (Bayley Mental and Psycho-
motor Development Index). W żadnym punkcie czaso-
wym nie stwierdzono różnic w zakresie rozwoju
umysłowego ani psychoruchowego między dziećmi
z obu grup. Gdy badacze analizowali wyniki uzyskane
u dzieci urodzonych przed 27 tygodniem ciąży, okazało
się, że w 24 miesiącu życia dzieci w grupie leczonej zdo-
były o 18 punktów więcej w tej skali (p=0,01). Dzieci le-
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czone urodzone po 27 tygodniu ciąży otrzymywały jed-
nak paradoksalnie o 10 punktów mniej niż otrzymujące
placebo (p=0,03). Nie stwierdzono zależności między
wyjściowymi stężeniami wolnej tyroksyny a końcowymi
wynikami leczenia. Autorzy doszli do wniosku, że w przy-
padku dzieci urodzonych przed 30 tygodniem ciąży su-
plementacja lewotyroksyny nie powodowała poprawy
osiągnięć rozwojowych w 24 miesiącu życia. Biorąc
pod uwagę rozbieżność między dziećmi urodzonymi
przed 27 tygodniem życia płodowego a dziećmi urodzo-
nymi później, autorzy sugerowali, że wartość leczenia pro-
wadzonego u tych pierwszych wymaga dalszych badań.
Ich odkrycie, że gorsze wyniki osiągały dzieci urodzone
później, wskazuje na możliwość niekorzystnych następstw
wywołanej u nich hipertyreozy. Badacze stwierdzili utrzy-
mywanie się stabilnych wyników w ciągu 10-letniej ob-
serwacji, którą prowadzono po zamknięciu właściwego
badania. Nie wykazano istotnych statystycznie różnic
w zakresie wyników w nauce, zachowaniu, jakości życia,
sprawności ruchowej i stresu rodzicielskiego, które moż-
na by przypisać stosowaniu u dzieci lewotyroksyny. Choć
u dzieci urodzonych przed 28 tygodniem wieku ciążowe-
go stwierdzono nieco lepsze wyniki w nauce oraz lepszą
sprawność ruchową, żadna z tych różnic nie uzyskała
istotności statystycznej. Zauważono niepokojące zjawisko,
że dzieci urodzone w 29 tygodniu życia płodowego staty-
stycznie częściej wymagały nauczania specjalnego
(p=0,05).

Podobne wyniki otrzymano w badaniach z udziałem
mniejszej liczby dzieci, w których przyjęto różne plany
lecznicze, a ich skuteczność sprawdzano rozmaitymi
metodami. W opublikowanym niedawno przeglądzie
badań w bazie Cochrane stwierdzono, że dostępne da-
ne „nie uzasadniają zapobiegawczego stosowania hor-
monów tarczycy w celu zmniejszenia umieralności,
chorobowości noworodków ani poprawienia rozwoju
układu nerwowego u dzieci urodzonych przedwcze-
śnie”.

Podsumowanie
Nie ulega wątpliwości, że dostateczny transport przezło-
żyskowy matczynych hormonów tarczycy, a później syn-
teza hormonów w tarczycy płodu, mają zasadnicze
znaczenie dla rozwoju jego mózgu. Jest również jasne, że
fizjologia wydzielania hormonów tarczycy u dzieci uro-
dzonych o czasie jest inna niż u urodzonych przedwcze-
śnie. Co więcej, nie ustalono zakresów prawidłowych
stężeń wolnej i całkowitej tyroksyny dla każdego okresu
ciąży ani też w zależności od masy urodzeniowej. Dalszych
badań, zwłaszcza z wykorzystaniem oznaczeń stężenia
wolnej tyroksyny, wymaga zagadnienie związku przyczy-
nowego między względną hipotyroksynemią a rozwojem
układu nerwowego. Stosowanie lewotyroksyny z zamia-
rem uzyskania „normalizacji” jej stężenia w osoczu pozo-
staje kontrowersyjne, ponieważ nie ma dostatecznych
danych, aby wczesne rozpoczęcie leczenia hormonami tar-

czycy prowadziło do poprawy wyników. Z pewnością po-
trzeba więcej badań, które pozwolą na ocenę zasadności
stosowania hormonu tarczycy, przy czym trzeba w nich
zwrócić szczególną uwagę na stosowane dawki lewotyro-
skyny, a wyniki leczenia korelować z wiekiem ciążowym
oraz czasem prowadzenia leczenia.

Artykuł ukazał się oryginalnie w NeoReviews, Vol. 9, No. 2, February 2008, p. e66:
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w publikowanych materiałach reklamowych. Reklamodawca nie ma wpływu na treść
publikowanego artykułu.
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i Neurologii Dziecięcej UM w Lublinie

Normalizacja czynności tarczycy ma istotne znaczenie
w okresach życia i sytuacjach zwiększonego zapotrzebo-
wania na hormony tarczycy, m. in. w okresie ciąży i doj-
rzewania. We wczesnym okresie zarodkowym, zanim
tarczyca płodu rozpocznie czynność wydzielniczą, dostar-
czycielką tyroksyny niezbędnej do rozwoju układu ner-
wowego płodu jest matka. Od 11-12 tygodnia życia
płodowego łożysko staje się słabo przepuszczalne dla hor-
monów tarczycy i płód staje się prawie samowystarczalny,
jeśli chodzi o ich wytwarzanie. Łożysko jest natomiast ła-
two przepuszczalne dla jodu, ale i dla leków o działaniu
wolotwórczym czy przeciwciał tarczycowych.

Autorzy podkreślają, że oś podwzgórze-przysadka-tar-
czyca dojrzewa w drugiej połowie ciąży. Istotną rzeczą jest
zależność od wydzielania TSH i stopnia rozwoju zdolności
odpowiedzi receptorowej tarczycy na TSH, a według naj-
nowszych danych, jeszcze w chwili narodzin ok. 30% hor-
monów tarczycy donoszonego noworodka pochodzi
od matki. Zatem ważne jest prawidłowe stężenie hormo-
nów tarczycy u matki.

Istotne jest podkreślenie przez autorów znaczenia hipo-
tyroksynemii dla zaburzeń rozwoju ośrodkowego układu
nerwowego, która występuje u wcześniaków – mimo że ma
charakter przemijający.

Jak wynika z badań innych autorów, cytowanych w pra-
cy, u dzieci urodzonych przedwcześnie wzrost stężenia
TSH pod wpływem zmiany środowiska jest zdecydowanie
niższy, a stężenie tyroksyny maleje. Wskazuje to prawdo-
podobnie na niedojrzałość (niedoczynność) osi podwzgó-
rze-przysadka-tarczyca niezdolnej do skompensowania
utraty hormonów tarczycy od matki.

Dlaczego tak istotna jest prawidłowa czynność tarczycy
w okresie płodowym i tuż po urodzeniu?

Jodotyroniny wpływają na wzrost, dojrzewanie, migra-
cję komórek nerwowych i glejowych. Na 18-20 tydzień ży-
cia płodowego przypada aktywny proces namnażania się
neuroblastów i komórek glejowych. W tym czasie szybko
wzrastają także i rozgałęziają się dendryty i włókna akso-
nalne budujące sieć połączeń neuronalnych odpowiedzial-
nych za procesy kojarzeniowe, a więc i stopień inteligencji.

Procesy te trwają do kilku miesięcy po urodzeniu. Stąd
konieczność oceny stanu czynnościowego tarczycy w okre-
sie płodowym (jeśli to możliwe matki i dziecka) i tuż
po urodzeniu, ponieważ wczesna interwencja tyreologicz-
na umożliwi dziecku właściwy rozwój układu nerwowego
i tym samym zadowalający rozwój psychofizyczny dziecka

(służą temu badania przesiewowe noworodków dla wcze-
snego wychwytywania wrodzonej niedoczynności tarczycy,
zainicjowane przed laty przez prof. Marię Rybakową i Ko-
misję Endokrynologii Rozwojowej PAN).

Autorzy komentowanego artykułu wskazują na opra-
cowania stwierdzające obniżenie stężenia tyroksyny
u wcześniaków lub noworodków z IUGR, które wiąże się
często z opóźnieniem rozwoju dziecka. Powołują się tak-
że na obserwacje współistnienia obniżonego stężenia ty-
roksyny i zwiększonego ryzyka wystąpienia krwotoku
dokomorowego.

Moim zdaniem, w tej sytuacji trudno doszukiwać się
zależności przyczynowej. Można raczej myśleć zarówno
o ogólnej niedojrzałości wcześniaków, jak i w zakresie osi
podwzgórze-przysadka-tarczyca oraz niedojrzałości ukła-
du krzepnięcia (niższe parametry w zakresie czynni-
ków I, II i III fazy krzepnięcia).

Najważniejsze jest wskazanie przez autorów na nieko-
rzystne konsekwencje, m. in. w rozwoju ośrodkowego
układu nerwowego tzw. przemijającej hipotyroksynemii
u wcześniaków. Stąd słuszne – moim zdaniem – sugestie
do stosowania u wcześniaków z niskim stężeniem hor-
monów tarczycy czy z podwyższonym umiarkowanie
TSH – małych dawek L-tyroksyny (ok. 10 mg/24 h) przy
równoczesnej obserwacji dziecka.

Nie ulega wątpliwości, że procesy mielinizacji i dendry-
tyzacji w ośrodkowym układzie nerwowym przebiegają
jeszcze w pierwszych tygodniach, miesiącach po urodzeniu,
a odpowiedzialne za nie są przede wszystkim hormony tar-
czycy. Stąd – pomimo rozbieżnych informacji dotyczących
stosowania L-tyroksyny u wcześniaków – uważam, że wię-
cej pożytku dla rozwoju układu nerwowego daje stosowa-
nie uzupełniających dawek L-tyroksyny. Oczywiście
uwzględniając całokształt tyreologicznej sytuacji matczyno-
-noworodkowej oraz obserwacji lekarskich. Trudno przy
tym ustalić jednoznaczne schematy postępowania.

Artykuł ważny ze względu na wzrost liczby urodzeń
przedwczesnych, trudności adaptacyjne do środowiska po-
załonowego wcześniaków, ich niedojrzałość fizjologiczną
oraz wiele problemów rozwojowych obserwowanych
w dzieciństwie. Stąd dyskusyjny wydźwięk artykułu doty-
czący stosowania L-tyroksyny u wcześniaków skłania
do rozważnego oraz – moim zdaniem – zasadnego uzupeł-
niania niedoborów substancji biologicznie czynnych nie-
zmiernie istotnych dla rozwoju ośrodkowego układu
nerwowego w przypadkach hipotyroksynemii.
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