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uvoD

Choroby §&titné zlazy jsou v souCasné dobé velice Castym onemocnénim
a objevuji se spiSe u zenské populace nez u muzské. Onemocnéni se posuzuje
z hlediska funkCnosti zlazy a CcCastéji je zachycena hypofunkce Stitnice
nez hyperfunkce. PIné rozvinuté onemocnéni zlazy se projevuje klinickymi pfiznaky.
Existuji ale i formy subklinické (SCH), které se nevyznacuji zadnymi €i minimalnimi
pfiznaky, a z tohoto divodu je dulezity laboratorni nalez. Limanova uvadi vyskyt
tyreopatii vice nez 10 % u rizikovych skupin — Zenské pohlavi, genetické
predispozice, osoby s autoimunitnimi onemocnénimi (Limanova, 2016, s. 376).
Onemocnéni §titné zlazy je diagnostikovano biochemicky. Jestlize je hodnota
tyreostimulacniho hormonu (TSH) zvySena, zatimco hodnota volného tyroxinu (fT4)
a volného trijodthyroninu (fT3) je sniZzena (Chiovato, Magri, Carlé, 2019, s. 47) jde
o hypotyre6zu rozvinutou nebo také manifestni (Jiskra, 2015, s. 868). U subklinické
hypotyredzy je zvySeny THS a hodnoty T4 a T3 se pohybuji v normalnich hladinach
(Sirohi a Singh, 2018, s. 1281). Referen¢ni rozmezi THS v séru je pro dolni mez
0,4-0,5 mlU/I a pro horni mez 4,0-5,0 mlU/l. Hodnota fT4 by se méla pohybovat mezi
9-24 pmol/l a hodnota fT3 mezi 3,8-9,2 pmol/l. Horni mez TSH stoupa od 40 let
cca o 0,3 mlU/l kazdych 10 let (Jiskra, 2015, s. 868). Prevalence rozvinuté
hypotyredzy v téhotenstvi se pohybuje okolo 0,3-0,5 %, vyskyt subklinické
hypotyre6zy (SCH) u téhotnych je asi 2,5-17 % dle nastaveni horniho limitu TSH.
Tyreoidalni hormony hraji dulezitou a zasadni roli pfi rastu plodu. Jestlize t€hotna
Zena trpi nedostate¢nou funkci stitné Zlazy je nutné, aby byla co nejdfive zahajena
potfebna lécba (Springer a Zima, 2018, s. 113-119). V souvislosti s touto
problematikou si miZzeme polozZit otazku: Jaké jsou aktualni publikované poznatky
o problematice, 1éCbé a screeningu u hypotyredznich téhotnych zen?

Tato bakalarska prace se zabyva problematikou hypofunkce Stitné zlazy a jejim
vlivem na fertilitu a té€hotenstvi, dale vlivem onemocnéni na plod a novorozence
a vneposledni fadé& |é&bou, prevenci a screeningovymi programy v Ceské
republice.

Cilem bakalarské prace je sumarizovat aktualni poznatky o vlivu hypotyreozy
na otéhotnéni, téhotenstvi, plod a novorozence. Dale moznosti lécby, péce

a screeningovych programu u t€hotnych Zzen a novorozencu. Dil€imi cili jsou:



1) Sumarizace dohledanych publikovanych aktualnich poznatkl o vlivu

hypofunkce §titné zlazy na fertilitu a graviditu

2) Sumarizace dohledanych publikovanych aktualnich poznatkl o screeningovych
programech, |éCbé a péci o téhotné zeny s hypofunkci stitné zlazy

3) Sumarizace dohledanych publikovanych aktualnich poznatkd o vlivu

hypofunkce §titné zlazy u matky na plod a novorozence

Jako vstupni studijni literatura byly prostudovany tyto publikace:

MAREK, Josef a Vaclav HANA. Endokrinologie. Praha: Galén, [2017]. ISBN 978-80-
7262-484-3.

HANA, Véclav. Endokrinologie pro praxi. 2. aktualizované vydani. Praha: Maxdorf,
[2019]. Jessenius. ISBN 978-80-7345-625-2.

ZADRAZIL, Josef, Pavel HORAK a David KARASEK. Moderni farmakoterapie
autoimunitnich chorob. 2. aktualizované a dopInéné vydani. Praha: Maxdorf, [2019].
Moderni farmakoterapie. ISBN 978-80-7345-615-3.

ROZTOCIL, Ales. Moderni porodnictvi. 2., pfepracované a doplnéné vydani. Praha:
Grada Publishing, 2017. ISBN 978-80-247-5753-7.



1 POPIS RESERSNI STRATEGIE

Vyhledavajici kritéria:

- Kliéova slova v CJ: hypotyredza, hypofunkce, t&hotenstvi, gravidita, sterilita,
screening, Stitna Zlaza, léCba, komplikace, neplodnost, rizika, plod,
novorozenec, porodni asistentka

- Kliéova slova v AJ: hypothyroidism, hypothyreosis, pregnancy, infertility
in women, screening, thyroid gland, treatment, complication, risks, fetus,
newborn, midwife

- Jazyk: Anglicky, Cesky

- Obdobi: 2014-2021

- Dalsi kritéria: Recenzovana periodika, clanky, plnotexty

Databaze: EBSCO, PubMed, Medvik, DynaMed, Google Scholar
Nalezeno: 231 &lanku

Vyrazujici kritéria:
- Kvalifikacni prace
- Duplicitni ¢lanky
- Obsahova nekompatibilita s cili prace
Sumarizace vyuzitych databazi a dohledanych dokumentu:
EBSCO — 8 dokumentu
PubMed — 14 dokument
Medvik — 4 dokumenty
DynaMed — 14 dokumentu
Google Scholar — 5 dokumentu

Sumarizace dohledanych odbornych periodik a dokumentu:

Biomedical Papers — 1 Clanek



Journal of Perinatology — 1 Clanek

Journal of Medical Science — 1 Clanek

International Journal of Pharmaceutical Research — 1 Clanek
Best Practice — 2 Clanky

Gynecological Endocrinology — 1 Clanek

Journal of Clinical Research in Pediatric Endocrinology — 1 ¢lanek

Advances in Therapy — 1 Clanek

International Archives of Integrated Medicine — 1 Clanek
Journal of the Endocrine Society — 1 ¢lanek

Annals of the New York Academy of Sciences — 1 ¢lanek
The American Journal of Clinical Nutrition — 1 ¢lanek
Remedia — 3 ¢lanky

Reproductive Health: Eastern Europe — 1 ¢lanek
Northern Clinics of Istanbul — 1 Clanek

Middle East Journal of Family Medicine — 1 Clanek
Vnitfni Lékarstvi — 5 ¢lanku

Journal of Family Medicine and Primary Care — 1 Clanek
Medicina pro praxi — 1 ¢lanek

Medical Tribune — 1 €lanek

Newslab — 1 ¢lanek

Best Practice & Research Clinical Endocrinology & Metabolism — 2 Clanky

Pediatrie pro praxi — 1 ¢lanek

Cesko-Slovenska pediatrie — 2 &lanky

Journal of Pediatric Research — 1 Clanek

BMC Research Notes — 1 ¢lanek

Orphanet Journal of Rare Diseases — 1 Clanek

Early Human Development — 1 ¢lanek

The Journal of Clinical Endocrinology & Metabolism — 1 Clanek

International Journal of Reproduction, Contraception, Obstetrics and Gynecology —

1 élanek

Pro tvorbu bakalarské prace bylo celkem pouzito 47 publikaci ztoho 25

cizojazyénych a 5 kniznich zdroja. Dale oficialni webové stranky Ceské

endokrinologické spoleénosti CLS JEP a Narodniho screeningového centra.
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2 HYPOFUNKCE STITNE ZLAZY A VLIV NA FERTILITU A
TEHOTENSTVI

Hypofunkce stitné Zlazy, je charakterizovana jako chronické onemocnéni, které
vznika, pokud §titna zlaza neprodukuje dostatek jejich hormonu potfebnych pro télo.
Nedostatek tyroxinu (T4) a trijodotyroninu (T3) zpusobuje srde€ni onemocnéni,
sterilitu Ci Spatny vyvoj mozku a centralni nervové soustavy u déti. Osoba s timto
onemocnénim mulze zaznamenat urc€ité zmény v téle, jako napfiklad hmotnostni
prirGstek, unavu a spavost, pocity slabosti, deprese, poruchy menstruacniho cyklu,
snizeni psychomotorického tempa a feCi v niz je jiz charakteristicky hruby hlas,
zimomfivost, suchou, chladnou a zhrubélou kizi, zhorSenou artikulaci, opuchly
obli¢ej, myxedém v&etné otokl viek a jazyka, zpomalenou srdecni akci (Chiovato,
Magri, Carlé, 2019, s. 48). Limanova a kol. v doporu¢enych postupech pro praktické
Iékaife naopak zminuji, Ze obezita a velky hmotnostni pFiristek nepatfi k pfiznakim
onemocnéni (Limanova, Larnkova, Zamrazil, 2008, s. 3-10). V détstvi se u zenského
pohlavi muze objevit i obraz pfedCasné puberty, ktery zahrnuje zvétSeni prsou
s moznou galaktoreou, vaginalni krvaceni Ci zvétSena cysticka ovaria (Hana, 2019,
s. 108).

Ahmed a Raza ve svém Clanku uvadi, Ze se téhotné zeny s hypofunkci Stitné
Zlazy potykaji se stejnymi pfiznaky onemocnéni, jako zeny, které t€hotné nejsou.
Mezi tyto pfiznaky fadi unavu, zimnici, obstipaci a hmotnostni pfirdstek. Dilezité
je zminit, ze nékteré Zeny nemusi mit zadné pfiznaky, zatimco u nékterych budou
symptomy pfipominat normalni fyziologické zmény, které se v gravidité objevuji
(Ahmed a Raza, 2020, s. 100).

Hypofunkce se déli dle pfi€iny na dvé zakladni skupiny, a to na periferni
a centralni poruchy S§titné Zlazy. Periferni nebo téz primarni poruchy vznikaji
v dusledku pfimého postiZzeni Stitné Zlazy napf. zanétlivym procesem, agenezi
Zlazy, uplnym nebo ¢asteCnym odstranénim zlazy, nedostatenym pfisunem jodu
Ci autoimunitni tyreoiditis (Limanova, Larnkova, Zamrazil, 2008, s. 3). Chronicka
lymfocytarni thyreoiditida (CLT) je v sou€asnosti nejCastéjSim autoimunitnim
onemocnénim §titné Zlazy a vznika na podkladé primarni hypotyre6zy. Osoby
s CLT jsou Casto eufunkéni, ale poruchu funkce muize vyvolat gravidita nebo
nékteré léCebné pfipravky (Limanova, 2016, s. 376). Naproti tomu centralni, téz

sekundarni a tercialni poruchy jsou meéné cCasté a vyznacuji se poruchou
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hypotalamu a hypofyzy. Centralni hypotyredza vznika, kdyz zdrava Stitna zlaza je
nedostateCné zasobovana tyreotropinem. KrSek zminuje prevalenci centralni
poruchy v populaci na 1:80 000-1:120 000 (Krsek, 2016, s. 85).

Chiovato a kol. uvadi, ze hypofunkci Stitné Zlazy trpi 5 % bézné populace
a dalSich 5 % populace neni diagnostikovano. Primarni formou hypotyredzy trpi
99 % z nich, zaroven vétsi prevalence hypotyredzy se objevuje u bilé rasy nez
u Cerné a hispanské (Chiovato, Magri, Carle, 2019, s. 47-49). Pallai a Bennett uvadi
prevalenci vyskytu hypofunkce §titné zlazy u 9,2 % téhotnych Zen. 8,5 % z nich
mélo subklinickou formu a 0,7 % manifestni hypotyre6zu (Pallai a Bennett, 2018,
s. 1586).

2.1 Hypofunkce stitné zlazy a jeji vliv na fertilitu

Podle Limanové stoupa pocet Zen, které nejsou schopny otéhotnét. Tento zavér
dokazuje i fakt, Ze za pomoci IVF (in vitro fertilizace) bylo v poslednich letech po¢ato
okolo 8 % déti. Ze statistik vyplyva, Zze u 15-20 % neplodnych Zen je pfi€ina
v onemocnéni §titné Zzlazy. Co se tyCe souvislosti mezi hypotyre6zou
a neschopnosti otéhotnét, je znamo, ze Zeny, které trpi hypofunkci Stitnice maji
Casto anovulacni cykly. Pulsy gonadotropinl, které zajistuji spravnou funkci
vajecniku a dozravani folikull jsou zavislé na hormonech v&etné téch tyreoidalnich.
Zeny s hypotyreézou maji zvySené hodnoty TSH a prolaktinu. Naproti tomu
estrogen se drzi ve snizenych hladinach spole¢né s gonadotropiny FSH a LH
(Limanova, 2017, s. 89). Bari a kol. uvadi jako primarni pfiCinu sterility u Zen
s hypofunkci §titné zlazy zvySeny prolaktin. Dale zminuji, Zze hyperprolaktinemie je
nejCastéjSi biochemicka abnormalita pfi vySetfovani pficiny neplodnosti. ZvySena
produkce prolaktinu muize nepfiznivé ovliviiovat sekreci dalSich hormond.
Nedostatek progesteronu zabranuje implantaci embrya do délozni sliznice. V jejich
studii dale zmiriuji, Ze hypotyredza byla zjiSténa u 24—28 % z vybranych neplodnych
Zen. U Zen s neschopnosti otéhotnét je proto dulezité, aby byly vySetfeny hodnoty
hormonu 8&titné Zlazy a prolaktinu v séru (Bari et al., 2020, s. 1-4). V studii od Sirohi
a Singh je uvedeno, ze 18 % pacientek se subklinickou formou hypotyredzy (SCH)
mélo hyperprolaktinemii. Zarovern uvadi, Ze k podobnym vysledkim doSly i jiné
studie dalSich odbornikl. ZvySena hladina prolaktinu v séru zpUsobuje i u muzské

Casti populace problémy s potenci. Objevuje se snizené libido a snizena tvorba
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spermii. Normalni hodnoty prolaktinu v séru jsou 5,18-26,53 ng/ml. U Zen s projevy
sterility tato hodnota stoupa na 31-50 ng/ml. Sterilita na podkladé hypotyredzy
a hyperprolaktinemie se feSi suplementaci tyroxinu (Sirohi a Singh, 2018,
s. 1279-1280).

Maraka a kol. uvadi, Ze normalni funkce S§titné Zlazy je zasadni pro poceti
a pfipadné nasledné téhotenstvi. Dale zminuji danskou obecnou populaéni studii,
ktera vyuzila biochemické vysledky a dotaznik. Ze studie vyplynulo, ze subklinicka
hypotyre6za je spojena s rizikem neplodnosti. Zaroven jsou ale data limitovana,
kvuli rozdilnym hladindm TSH u jednotlivych Zen. V roce 2015 Americka spole&nost
pro reprodukéni medicinu (American Society for Reproductive Medicine) doSla
k zavéru, ze subklinicka hypotyre6za neni spojena s neplodnosti pro nedostatek
ddkazl (Maraka et al., 2018, s. 536). U infertilnich a sterilnich Zen je nutné vySetfit
hladinu TSH, ktera informuje o funkénim stavu S§titné Zlazy. Dale je potfeba
se zaméfit na vySetfeni protilatek proti tyreoidalni peroxidaze (TPOAD), které jsou
ukazatelem autoimunitniho procesu ve §titné Zlaze (Limanova, 2015, s. 865).

Prevalence onemocnéni spojenych s hypofunkci stitné zlazy a fertilitou

Ve studii Prasanna a kol. uvadi, Zze u 56 % sterilnich Zen s hypotyredzou
se objevila nepravidelna menstruace, dale u 41 % Zen byl diagnostikovan syndrom
polycystickych ovarii (PCOS), ktery navic zvySuje riziko potratl. Vy$Si Body mass
index (BMI) a obezitu mélo 38 % zen. Zacpu a zmény funkce zazivaciho systému
zaznamenalo 25 % zen zapojenych do studie. Anémie byla zaznamenana u 23 %
Zen, diabetes mellitus I. i Il. typu se objevil u 13 % Zen a astma u 3 % Zen zapojenych
do vyzkumu. Studie poukazuje na fakt, ze prevalence dalSich onemocnéni
u hypotyredznich neplodnych Zen je vysoka (Prasanna et al., 2020, s. 1366-1367).

Zatimco manifestni hypotyre6za je prokazana jako rizikovy faktor pro
neplodnost, spojitost subklinické hypotyredzy (SCH) s neplodnosti neni potvrzena,
jak zminuje Khachikovna a kol. Dale vSak uvadi, Ze i u Zen se subklinickou
hypotyredzou se objevuiji rizika, jako je abrupce placenty, potrat, pfed€asny odtok
plodové vody (PROM) &i umrti novorozence (Khachikovna et al., 2019, s. 56).
Naproti tomu Ventskovsky a Varchenko ve své studii zminuji, ze zeny
se subklinickou hypotyre6zou mély casty vyskyt komorbidit a patologii
na reprodukcnim systému, napfiklad syndrom polycystickych ovarii (PCOS)
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nebo endometriéza. Vyzkum sledoval 113 Zzen a reprodukcni poruchy byly zjistény
u 75 % zen s onemocnénim SCH. Patfi mezi né poruchy menstruacniho cyklu,
a to pfevazné oligomenorea, dale endometriéza, syndrom polycystickych ovarii
(PCOS) a bolest v prsni zlaze. 10 % z Zen zapojenych do studie bylo neplodnych
po dobu 4-7 let. VySetfeni ultrazvukem odhalilo u 45 % Zen zmény
na ovariich — cysty, absence dominantniho folikulu, zmen$eni antralnich folikulQ
(Ventskovsky a Varchenko, 2018, s. 644-647).

2.2 Hypofunkce stitné zlazy a jeji vliv na téhotenstvi

spravného prabéhu téhotenstvi a vyvoje plodu. Naroky na Stitnou Zzlazu
se v gravidité zvysuji, vznika vysSi spotfeba jodu ze 150 ug/den na 250 pg/den.
Estrogeny ovlivriuji tyreoidalni hormony a vysledkem je vySSi hladina celkového
tyroxinu (T4) a trijodotyroninu (T3). Choriovy gonadotropin (hCG) stimuluje k vétsi
produkci tyreoidalnich hormonu. V této chvili ¢asto asymptomaticka chronicka
autoimunitni lymfocytarni tyreoiditida (CLT) se mize projevit pravé tehdy, kdyz
je Zzena téhotna (Limanova, 2015, s. 863).

Hypotyredza na podkladé chronickeé lymfocytarni autoimunitni tyreoiditidy (CLT)
je nejCastéjsi tyreoidalni porucha v téhotenstvi (Limanova, 2017, s. 89). NeléCené
Zeny s touto diagnézou se mohou setkat s celou fadou komplikaci, jako napfiklad
gestacni hypertenze, abrupce placenty nebo poporodni krvaceni (Prasanna et al.,
2020, s. 1364). Varner a kol. v jejich ¢lanku uvadi spontanni potraty, preeklampsii
a predCasny porod (Varner, Mele, Casey, 2018, s. 3). Prevalence vyskytu
hypotyredzy u Zen v reprodukénim véku se pohybuje okolo 1-2 %. V oblastech
s nizkym pfijmem jodu se vyskyt onemocnéni bé&éhem téhotenstvi uvadi okolo
4,58 %. Mnohem vysSi procenta jsou v regionech, kde je zavazny nedostatek jodu.
Li a Chan v ¢lanku dale uvadi stejné komplikace u t€hotnych zen s hypofunkci stitné
Zlazy, jako Prasanna a kol., a navic zminuji i porod mrtvého plodu. Manifestni
hypotyre6za muze mit velky vliv jak na blaho matky, tak plodu a apeluji
na neodkladnou léEbu. NeléEené onemocnéni mize byt pFi¢inou zvySeného rizika
potratu, a to pfevazné na zacatku |. trimestru gravidity. To potvrzuje i studie, ktera
zkoumala téhotné Zeny s neléCenou hypotyre6zou (hladina TSH nad 10 mlU/L)

a zeny s léCenou hypotyredézou (hladina TSH 1,0-2,5 mIU/L), kde vySlo riziko
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potratu vySSi u Zen s hladinou hormonu TSH nad 10 mIU/L. V dalSi studii uvadi,
Ze zvySena hodnota hormonu TSH na konci I. trimestru je spojena s rozvojem
pozdni preeklampsie po 34. tydnu gravidity. Vzhledem k témto komplikacim,
je podle Li a Chan dulezité, aby se co nejrychleji obnovila eutyredza. Cim dfive
se onemocnéni zacne u téhotné kompenzovat, tim vice se snizuje riziko
téhotenskych komplikaci (Li a Chan, 2020, s. 2-4).

Co se tyCe vztahu mezi hypotyre6zou a pfed€asnym porodem, nelze pfesné
urcit jejich spojitost z divodu dalSich faktorli, které ovliviiuji pfed€asny porod.
Li a Chan uvadi jako pfiklad preeklampsii a pfedCasny odtok plodové vody (PROM).
To samé plati i pro studie, které se zabyvaji spojitosti hypotyredzy a nizké porodni
hmotnosti ditéte. SouCasné studie neberou v potaz souvisejici faktory, které mohou
ovlivnit hmotnost plodu jako napfiklad placentarni nedostateCnost, hypertenzni
poruchy v téhotenstvi nebo gestaCni vék pfi narozeni. Tyto faktory ovliviuji
souCasné studie, a proto neni mozné urCit pfimou souvislost s hypotyre6zou
(Li a Chan, 2020, s. 2-4). Naproti tomu Sheehan a kol. uvadi, Ze manifestni
hypotyre6za u téhotné Zeny je spojena s malou, ale statisticky vyznamné vys$Si
prevalenci pfed€asného porodu, ktera se naopak neprokazala u subklinické formy
hypofunkce (Sheehan et al., 2015, s. 4325).

Ve studii Usha Devi a Vanaja zkoumali celkem 68 téhotnych zen. Z toho bylo
51 Zen s formou subklinické hypotyredzy (SCH) a dalSich 17 téhotnych zen mélo
manifestni hypotyredézu. U Zen se SCH se objevily potraty v 5,88 %, pfedCasny
porod byl zaznamenan u 11,76 % a preeklampsie u 17,64 %. Naproti tomu Zeny
s manifestni formou hypotyre6zy mély vyS8Si prevalenci potratd 17,64 %
a preeklampsie 29,41 %. PfedCasny porod zaznamenalo stejné procento zen
ato 11,76 %. Ze studie vyplyva, zZe Zeny s manifestni formou hypotyre6zy maji vétsi
vyskyt komplikaci nez zeny se SCH (Usha Devi a Vanaja, 2017, s. 199).

V Ceské republice trpi subklinickou formou hypotyredzy cca 6-8 % té&hotnych
Zen. DalSich 7 % Zen je eufunk&nich, ale ma pozitivni protilatky. Rozvoj do piné
rozvinuté hypotyredzy je v gravidité Casty. Onemocnéni je zavislé jak na genetické
vybavé jednotlivce, tak na zasobeni jodem a dalSich zevnich faktorech (Limanova,
2015, s. 864-865). U téhotnych Zen s normalni hladinou tyreoidalnich hormond,
ale s pozitivnimi protilatkami anti-TPO bylo zjiSténo vysSi riziko pfed€asného porodu
a spontanniho potratu. Dale také vyssSi riziko vzniku poporodni tyreoiditidy, a to cca
0 40 %. U 20 % pretrvava hypotyre6za i déle jak rok po porodu a pfechazi
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do chronické lymfocytarni tyreoiditidy (Horacek et al., 2013, s. 918). Poporodni
tyreoiditida je charakterizovana jako zanét Stitné zlazy, vznikly v souvislosti
s porodem. U téchto Zen byva typické zvySeni funkce Zlazy nékolik tydnd po porodu
a nasledné snizeni s pfechodem do manifestni hypotyre6zy po tfech az Ctyfech
mésicich (Potlukova, 2019). Incidence poporodni tyreoiditidy se uvadi 5-9 %
u vSech zen. Obvykle se nevyskytuje u zen, které nemaji pozitivni protilatky anti-
TPO. Pfi pozitivnich protilatkach je vyskyt uvadén okolo 50 %. Poporodni
tyreoiditida pfechazi v manifestni hypotyreézu v 25-30 % pfipadu (Zima a Springer,
2018).
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3 LECBA A PREVENCE HYPOFUNKCE STITNE ZLAZY
V TEHOTENSTVI

Lécba hypotyredzy pomoci substituce hormont $titné Zlazy je jiz standardem
po vice nez 60 let. Prvni pouziti hormond Stitnice bylo zdokumentovano
na koncidruhé poloviny 19. stoleti, kdy byl extrakt z ovCi §titné zlazy podan
pacientovi s tézkou hypofunkci a nasledné u ného doslo ke zlepSeni stavu. V roce
1914 probéhla extrakce tyroxinu a jeho synteticka struktura je k dispozici pro pouziti
od 50. let 20. stoleti. Zvifeci sudena §titna Zlaza zlstala zakladem lé¢by az do
70. let 20. stoleti. Levothyroxin byl pfedstaveny v roce 1962 a je dostupny v riznych
formach od klasickych tablet po formy tekuté. Levothyroxin je celosvétové jednim
z nejCastéji predepisovanych léki na svété. Svétova zdravotnicka organizace
(WHO) povaZzuje tento Iék za zakladni pro zdravotni péci (Chiovato, Magri, Carle,
2019, s. 52).

Vedle l1éCby je neméné dulezita také prevence a edukace. Edukace v porodni
asistenci zvySuje spokojenost a pusobi preventivné na pfipadny vyskyt komplikaci.
Porodni asistentka by méla znat aktualni informace o problematice a zaroven za né
vzit zodpovédnost. Tato role je zminéna i v zakoné 96/2004 Sb. a vyhlasce
55/2011 Sb. v jejich plathném znéni (Dusova et al., 2019, s. 11-13). Co se tyCe
primarni zdravotni péce, uplatiuje se v oboru porodni asistence pfedevsim primarni
prevence, u které je hlavnim cilem pfevazné posilovat zdravi Zeny a branit vzniku
onemocnéni. Porodni asistentky by mély poskytovat zdravotni poradenstvi, a to
pfedevSim téhotnym Zenam a matkam s détmi, popfipadé Zenam, které
o téhotenstvi usiluji. Toto poradenstvi ma charakter zdravotni vychovy a prevence.
Porodni asistentka a jeji péCe se vztahuje ke vSem pfirozenym vyvojovym etapam
u Zen v jakémkoli véku od adolescence po klimakterium (Prochazka et al., 2020,
s. 585). Porodni asistentka by méla informovat téhotné Zeny o pfiznacich
onemocnéni §titné zlazy, interpretacich laboratornich nalezl, nutnosti sledovani
a v neposledni fadé o screeningovych programech tyreopatii (Limanova, 2015,
s. 866). Permanentni edukace o jodové problematice a nutnosti navysSeni jodové
davky u téhotnych a kojicich zen je nezbytna (Hnikova et al., 2014, s. 228).
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3.1 Lééba hypofunkce stitné zlazy

Lécba hypofunkce S§titné zlazy v téhotenstvi se vyznamné neliSi od |éCby
v bézné populaci, medikace se vSak zahajuje plnou davkou Levotyroxinu ihned
poté, co je potvrzena diagn6za manifestni hypotyredzy. Na medikamentézni 1éCbé
jsou i téhotné, které trpi subklinickou formou hypotyredzy (SCH). Je nutné, aby zena
védéla, Ze Iék je pro plod neSkodny a zaroven nezbytny, jak uvadi Limanova
(Limanova, 2015, s. 865). Levotyroxin nejen ze normalizuje funkci stitné zlazy, ale
také snizuje riziko potratl, hypertenznich poruch a détskych kognitivnich deficitu.
V soucCasnosti neexistuje zadna studie, ktera by srovnavala 1éCenou a nelécenou
hypotyre6zu, a to pfevazné pro silné dukazy pfinosu IéEby. Takova studie by byla
v tomto okamziku neeticka, kvuli moznému poskozeni matky a plodu (Stagnaro-
Green, Dong, Stephenson, 2019, s. 7).

V doporuc€enich pro prevenci, ¢asny zachyt a léCbu tyreopatii v t€hotenstvi
z roku 2018, které vydala Ceska endokrinologicka spoleénost a Ceska lékarska
spole&nost Jana Evangelisty Purkyné (CES CLS JEP), autofi odkazuiji pfi pozitivnim
vysledku testu na standardizované doporuceni pro diagnostiku a 1éCbu tyreopatii
v téhotenstvi od Horacka a kol. z roku 2013. LéCba levotyroxinem u téhotnych zen
s manifestni hypotyredzou je indikovana vzdy a pocatecni davka léku se pohybuje
od 1,5-2,3 pg/kg podle stupné hypofunkce. U subklinické hypotyreézy (SCH)
je l1éCba také indikovana a pocatecni davka je 1,0-1,5 pg/kg. Pfi pozitivnich TPOADb
protilatkach a normalni hladiné TSH a volného tyroxinu (fT4) se indikace k l1éCbé
pomoci levotyroxinu zvazuje, a to zejména u Zen s anamnézou potratd, neplodnosti
a predCasnych porodl. OrientaCni pocateCni davka se pohybuje od 25
do 50 mikrogramd denné. V pfipadé izolované hypotyroxinémie, kdy je snizeny
volny tyroxin (fT4), normalni hladina TSH a negativni TPOAb protilatky se léCba
levotyroxinem také zvazuje, pokud nedojde k upravé po suplementaci jodem.
Orientacni davka se pohybuje od 0,5-1,5 ug/kg. Davky se upravuji dle hodnot TSH,
které se kontroluji jednou za 4 tydny do 20. tydne téhotenstvi. Hladina volného
tyroxinu (fT4) je kontrolovana pouze v pfipadé izolované hypotyroxinémie nebo
u centralni hypotyredzy pred pouzitim levotyroxinu. Lécba té€hotné s hypofunkci
Stitné Zlazy probiha dle ordinace endokrinologa po celou dobu jeji gravidity (Jiskra
a Limanova, 2018, s. 2). Zeny, které trpi hypofunkci $titné Zlazy a jsou jiz 1é8ené
levotyroxinem musi od 4.-5. tydne gravidity navysit substitucni davku levotyroxinu,
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a to cca 0 20-50 %. V praxi to znamena navysSeni poctu tablet v tydnu o 1-2 navic.
Po porodu se zvySena substituce levotyroxinu snizuje na davku, kterou Zena uzivala
pred graviditou (Limanova et al., 2015, s. 14-15).

Navzdory tomu, zZe zjevnou hypotyre6zu v téhotenstvi je nutné I&Cit, nebylo
dosud dosazeno shody ohledné IéCby subklinické hypotyredzy (SCH) v gravidité.
Vroce 2007 Americky kongres porodniki a gynekologli (ACOG) neshledal
dostate¢né dukazy pro 1éEbu subklinické hypotyre6zy v téhotenstvi. V roce 2011
American Thyroid Association (ATA) vydala doporu€eni pro léCbu téhotnych zen
se subklinickou formou hypotyredzy pouze za predpokladu, ze maji pozitivni
protilatky proti tyreoperoxidaze (TPOAb). Vroce 2012 vydala Americka
endokrinologicka spolecnost doporuceni pro univerzalni Ié€bu vSech téhotnych Zen
se SCH a dodala, zZe toto doporuéeni bylo vydano na zakladé dukazu nizké kvality
(Maraka et al., 2018, s. 538). Van der Spek a Bisshop uvadi, zZe vliv levotyroxinu
u Zen se subklinickou formou hypotyre6zy je v souCasné dobé nejasny, co se tyCe
spravného vyvoje téhotenstvi, protoZze rizné studie vykazuji protichddné vysledky
(Van der Spek a Bisshop, 2020, s. 5).

3.2 Screeningové programy na onemocnéni stitné zlazy v téhotenstvi

Dle WHO je screening definovan jako pFfedpokladana identifikace
rozpoznaného onemocnéni u zdanlivé zdravé asymptomatické populace pomoci
testu nebo vySetfeni, ktery Ize rychle a snadno aplikovat na cilovou populaci
(Ahmed a Raza, 2020, s. 101). Prenatalni péce je relativné novy pojem v soucasné
medicing, ktery se zacCal praktikovat ve Spojenych statech Americkych (USA) na
konci 20. stoleti ve snaze zabranit pfed€asnym porodim a matefskym a fetalnim
umrtim (Stagnaro-Green, Dong, Stephenson, 2019, s. 3). VSeobecny screening
chorob stitné Zlazy v gravidité je dlouhodobé kontroverznim tématem, a to
predevsim co se tyCe jeho rozsahu — zda cileny Ci plosny. Odbornici se stale Castéji
priklani ke screeningu ploSnému (Springer a Zima, 2018, s. 113-119). S timto
nazorem souhlasi i studie od Ahmed a Raza, ktefi uvadi, ze i kdyz univerzalni
screening neni formalné doporucovany, tak vétSina Iékafu ho praktikuje, jak bylo
potvrzeno v prizkumu v americkém staté Maine. V Evropském vyzkumu vySly
obdobné vysledky, kdy 42 % respondentl testovalo vSechny téhotné na pfipadné

tyreopatie. Dale uvadi, ze nékteré zemé& napf. Spanélsko, Cina a Polsko
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jiz doporucuji plosny screening Stitné Zlazy u v8ech gravidnich Zzen (Ahmed a Raza,
2020, s. 102). Van der Spek a Bisschop naopak uvadi, ze i kdyz je dysfunkce Stitné
Zlazy spojena s nepfiznivymi komplikacemi u matky i plodu, stale probiha diskuse
o tom, koho a kdy IéCit. V €lanku dale uvadi, Zze ackoli ploSny screening b&hem
gravidity zvySuje diagnostiku a IéCbu dysfunkce, tak neexistuje v sou€asné dobé
dostatek ddkazu prokazujicich pozitivni u€inek univerzalniho screeningu
na vysledky jak u matek, tak u plodd. Proto jsou autofi v sou€asné dobé proti
zavedeni univerzalniho ploSného screeningu pfed a béhem téhotenstvi (Van der
Spek a Bisschop, 2020, s. 1).

Na Slovensku byl zahajen ploSny screening v roce 2009 vyhlaskou Ministerstva
zdravotnictvi. CES CLS JEP je pro zavedeni univerzalniho screeningu i u nas.
Limanova zmifuje, Zze gynekology akceptovany cileny screening ve skutecnosti
neni provadén disledné a ani kompletné s protilatkami TPOAb. Dale dodava, zZe je
nutné vénovat zvySenou pozornost neplodnym Zenam, Zenam s anamnézou potratl
a Zenam podstupujicim asistovanou reprodukci (Limanova, 2015, s. 865-866).

Dle doporugeni Ceské endokrinologické spole¢nosti zroku 2018 by mél
gynekolog, ktery ma v péci téhotnou Zenu, provést krevni odbéry v 9.-11. tydnu
téhotenstvi na kombinovany tyreoidalni test. Test zahrnuje vySetfeni hladiny
tyreoidalniho stimulacniho hormonu (TSH), dale vySetfeni protilatek proti tyreoidalni
peroxidaze (TPOADb) a volného tyroxinu (fT4). Dle American Thyroid Association
(ATA) a European Thyroid Association (ETA) neni nutné provadét test u zen, které
nejsou rizikove.

Za rizikove faktory se povazuje:

a) Tyreopatie v osobni nebo rodinné anamnéze

b) Pfiznaky tyreoidalni dysfunkce nebo struma

c) DM 1. typu nebo jiné autoimunitni onemocnéni

d) Potrat nebo pfed€asny porod v anamnéze

e) Pozitivni TBOAb

f) Ozareni hlavy nebo krku v anamnéze

g) Obezita s BMI hodnotou vysSi nez 40

h) Uzivani amiodaronu, lithia, aplikace cytokin, nedavna aplikace jodové RTG
kontrastni latky

i) Infertilita

j) Zena Zijici v oblasti se stfednim &i t&zkym jodovym deficitem
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Pfi pozitivnim vysledku je nutna navstéva téhotné zeny na endokrinologii. Test se
povazuje za pozitivni, jestlize je nejméné jeden ze sledovanych parametra (TSH,
TPOAD, fT4) mimo referenCni rozmezi specifické pro graviditu v dané laboratofi
(Jiskra a Limanova, 2018). NedodrZzeni postupu se povazuje za postup non lege
artis (Limanova et al., 2015, s. 15).

V roce 2017 podstoupilo vySetfeni hormonu §titné zlazy pouze 41 % téhotnych
Zen. Vsoudasné dobé& realizuje Narodni screeningové centrum Ustavu
zdravotnickych informaci a statistiky CR (UZIS) s gynekology a endokrinology
pilotni projekt s nazvem Casny zachyt tyreopatii v t&hotenstvi. Jeho myslenkou
je Casné odhaleni onemocnéni stitné zlazy v gravidité. Do projektu ma byt zapojeno
celkem 8000 téhotnych Zen zcelé Ceské republiky. Tyto Zeny nejpozdsii
do ukon€eného 13. tydne téhotenstvi podstoupi krevni odbér, ktery ma za cil odhalit
poruchu funkce Stitné Zlazy. Nabor téhotnych zZen zacal v roce 2020 a projekt
je realizovan v osmi centrech v CR ztoho jsou tfi centra v Praze, dvé centra
v Havli¢kové Brodé, jedno centrum v Chotébofi a dvé centra v Olomouci. Vysledky
projektu by meély byt zvefejiiovany v pribéhu realizace projektu cca v roce
2020-2022. Odborny garant projektu doc. MUDr. Jan Jiskra, Ph.D. v rozhovoru
pro Medical Tribune fika, Zze cilem projektu je zjistit, zda je ploSny screening
efektivnéjSi z hlediska jak medicinského, tak financniho. DalSim cilem projektu
je zjistit, jak moc by eventualni ploSny screening zatizil zdravotnicky systém a take,
zda je v Ceské republice dostatek endokrinologickych ordinaci, které by byly
schopné pojmout az 15 % téhotnych, které odeSle registrujici gynekolog pro
patologicky nalez ve screeningovém testu. V neposledni fadé se v ramci projektu
zjiStuje, jak moc se vyskytuji faleSné pozitivni vysledky. Pfedmétem projektu
je zvySeni efektivity Casného zachytu zejména hypofunkce $titné Zlazy a chronické
lymfocytarni tyreoiditidy a s tim spjata minimalizace negativnich dopadu na plod.
Zmifuje také, zZe zdravotnicka zafizeni pfi vyb&rovém fizeni musela splinit urcita
kritéria, jako je personalni a materialni vybaveni. Centra musi mit laboratorni
pristroje, které zarucuji spolehlivost a pak pfedevsim vlastni normy pro laboratorni
testy v gravidité. Soucasti celého projektu je i navrzeni standardizovanych
diagnostickych a klinickych postupl pro vSechny endokrinologické a gynekologické
ambulance v CR. Dale zmifiuje, Ze pokud se screening tyreopatii stane b&znou
soucasti prenatalni péCe, mél by byt hrazeny ze zdravotniho pojisténi. Projekt bude
probihat pfiblizné 2 roky (Jiskra, 2019).
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Springer a Zima uvadi, Zze uz vroce 2006 se v Ceské republice usilovalo
o vSeobecny screening Stitné Zlazy v gravidité. V roce 2009-2010 byla provedena
studie, ktera zjiStovala prevalenci onemocnéni stitnice u téhotnych zen. Cilem bylo
zaroven zjistit optimalni kombinaci a vytéznost provadénych diagnostickych testu.
Celkem bylo vySetfeno 2937 téhotnych Zzen na hodnoty hormont TSH, fT4, TPOAb
a 18 % znich mélo patologicky nalez v téchto vySetfovanych parametrech.
Hypotyre6za se prokazala u 7,8 % z nich. TPOAb pozitivitu mélo 8,9 % vSech
testovanych téhotnych zen. V roce 2012 Springer a Zima provedli SirSi studii, ktera
zkoumala 5223 téhotnych Zen, a ta vedla k zavéru, ze provadéni plosného
screeningu v Ceské republice, by mélo byt vyznamné doporugeno. Dale uvadi, ze
je v Cesku mozné vytvorit sit endokrinologd, ktefi by byli schopni pfijmout do péée
téhotnou Zenu v pfipadé patologického nalezu béhem jednoho tydne (Springer
a Zima, 2018, s. 113-119).

3.3 Prevence

Jodovy deficit doprovazi lidstvo od nepaméti, nicméné tento problém se zacal
fesit az od druhé poloviny dvacatého stoleti, kdy se jod zacal pfidavat do kuchyriské
soli v takovém mnozZstvi, jaké bylo potfeba pro danou oblast. V Ceské republice je
to od roku 1966 15-35 mg/kg soli (Hnikova et al., 2014, s. 229). Nedostatek jodu
v organismu muze zhorsit klinicky obraz hypotyreézy nebo ho vyvolat u t€hotnych
Zen, u kterych se pfed graviditou onemocnéni klinicky nemanifestovalo. Naproti
tomu spojitost mezi nedostatkem jodu a autoimunitnim onemocnénim ve Stitné
Zlaze neni jasna. Jelikoz je téhotenstvi stav se zvySenou imunotoleranci,
u autoimunitni tyreoiditidy ze zkuSenosti nedochazi ke zménam v onemocnéni ani
po nasazeni dostateéné davky jodu (Zamrazil a Cefovska, 2014, s. 29).

Zeny ve fertilnim véku, planujici téhotenstvi a Zeny jiz t&hotné by se mély
zameéfit na dostateCny pfijem jodu. Jelikoz je v gravidité zvySena potfeba hormonl
Stitné Zlazy a pro bezproblémové téhotenstvi je nutné, aby Zlaza spravné fungovala,
méla by Zena pfijmout v gravidité a zaroven i béhem kojeni o 100-200 mikrogramu
elementarniho jodu denné navic nad ramec bézné stravy. V praxi se doporucuji
vitaminy pro téhotné, které obsahuji 150-200 mikrogramu v 1 tableté nebo tablety
s obsahem jodu jako napfiklad Jodid 100 mikrogramu 1-2 tablety denné. Tablety se

daji nahradit i mineralni vodou Vincentkou, kdy doporu€uje Limanova
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a kol. v Doporu€enych postupech pro vSeobecné a praktické I1ékafe 20 ml denné
(Limanova et al., 2015, s. 14). Svétova zdravotnicka organizace (WHO) uvadi denni
doporu¢enou davku jodu pro téhotné a kojici Zeny 250 mikrogramu
a 150 mikrogramu pro Zeny v reprodukénim véku od 15 do 49 let. Vyjimku tvofi
Zeny, které se I&Ci pro zvySenou funkci Stitné Zlazy. O dostateCném zasobeni jodu
se muzeme ujistit pomoci jodurie z ranni moci (Kanova, 2017, s. 170-171).

Hlavnim rezervoarem jodu je v sou€asnosti morska voda. Vyjimku tvofi nékteré
mineralni vody, kde obsah jodu dosahuje hladiny nékolika set mikrogramu v jednom
litru. Typickym prikladem je v Ceské republice jiz zminéna Vincentka,
ale podobnych mineralnich vod je u nas vice. Je nutné dodat, Ze v celopopulaénim
méfitku je tento zdroj prakticky zanedbatelny (Zamrazil a Cefovska ,2014, s. 15).
V rozvojovych zemich vznika hypofunkce hlavné z nedostate€ného pfisunu jodu
ve stravé (Chiovato, Magri, Carlé, 2019, s. 47-49). VétSina potravin je na jod chuda,
avsak jidlo z more, a to zejména moriské fasy, které jsou napfiklad v Japonsku
a v jinych zemich ve vychodni Asii normalni soucasti jidelniCku obsahuji bohaté
mnozstvi jodu. Dale mlééné produkty nejen z kravského mléka, ale i z koziho
¢i velbloudiho mléka jsou jedny z hlavnich zdroji. Pitnd voda obsahuje
1-10 mikrogramu jodu na litr. Jeho koncentrace se méni v zavislosti na blizkosti
moiského a skalnatého prostfedi, pomoci kterého byva voda filtrovana. V zemich
jako je Dzibutska republika, Somalsko &i nékteré regiony v Cin&, maze byt voda
jedinym zdrojem jodu. Je dulezité zminit, Ze nadmérny pfijem jodu je rizikovym
faktorem pro vznik autoimunitniho onemocnéni S§tithé zlazy (Farebrother,
Zimmermann, Andersson, 2019, s. 44-65). Pfi lehCi hypofunkci, kdy je funkénost
8titné Zlazy zachovana, muze zvySeny pfijem jodu zmirnit zndmky onemocnéni.
U t&Zkych forem hypofunkce je jod bez uginku na funkci Zlazy (Zamrazil a Cefovska,
2014, s. 11).

V Ceské republice je dominantnim zdrojem jodu mléko a mlé&né vyrobky.
Naopak konzumace mofiskych produktd neni v nadi oblasti vyznamna (Hnikova
et al.,, 2014, s. 232). Celosvétové se nedostatek jodu vyskytuje predevSim
v horskych oblastech v ramci véech kontinentd. V Ceské republice taktéz prevazuje
nedostatek jodu v horskych oblastech. Deficit se objevuje vzacné i v nizinach.
Zitny ostrov na izemi Slovenska je znamy pro zavaznou jodopenii. Zemé, které jsou
v blizkosti mofe jsou ohrozeny jodovym deficitem taktéz. Doposud jim trpi Belgie,
Nizozemsko i Dansko (Zamrazil a Cefovska, 2014, s. 16).
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WHO na zakladé prlzkuma odhaduje, Zze 12 zemi ma nadmérny pfijem jédu,
116 adekvatni a 25 nedostateCny. Celosvétové se odhaduje, ze 1,9 miliard lidi
je ohroZeno nedostatkem jodu. Mirny az stfedni nedostatek jodu je Casty v Evropé.
Pearce a kol. uvadi, ze Evropani nemaji pfistup k jodizované soli nebo
ji nepouzivaji, i kdyz je k dispozici (Pearce et al., 2016, s. 918-919). Bilek a kol.
uvadi, ze Ceska republika netrpi jddovym deficitem od roku 2000. Dale zmifiuji, Ze
nemoci Stitné Zlazy jsou i pfes to pfitomné dale, a to i v rozvinutych zemich a na
mistech, kde je patrné znecisténi zivotniho prostredi (Bilek et al., 2017, s. 549).
Limanova naopak tvrdi, Ze i pfes zavedeni jodizace jedlé soli maji téhotné zeny
v Ceské republice mirny jodovy deficit. Jako ddvod uvadi omezovani pfijmu jedlé
soli, pfechod na veganskou a vegetarianskou stravu a sni spjaté potraviny
s obsahem strumigenu a v neposledni fadé nedodrzeni doporu¢ené suplementace
jodu. Nedostatek selenu, ktery zajiStuje spravnou cCinnost zlazy, je v nékterych
Castech republiky také aktualni (Limanova, 2015, s. 863).

Hnikova skolegy dodava, Ze =zlUstava nedostatek pfirozeného jodu
v geologickém podlozi nasi republiky a jedinymi vychodisky jsou preventivni
programy a trvala suplementace jedlé soli s obsahem jodichanu draselného
(Hnikova et al., 2014, s. 232).
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4 HYPOFUNKCE STITNE ZLAZY U MATKY A VLIV NA PLOD,
NOVOROZENCE A DITE

Spravna funkce hormonu §titné Zlazy je kliCova pro spravny vyvoj a rust plodu
a jeho mozku. Hormon TSH hraje dudlezitou roli v diferenciaci, vyvoji a dozravani
tkani (Liu et al., 2018, s. 154). Stitna Zlaza u plodu je pIné zrala ve 18. — 20. tydnu

téhotenstvi. Do té doby je pIné zavisla na tyreoidalnich hormonech matky. Rané
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do 11. - 12. tydne, kdy jeho vlastni §titna zlaza dosahne dospélosti. Hormony si plod
zacne vyluCovat okolo 16. tydne. Materska dysfunkce stitné zlazy je Casto spojena
se zpomalenym nitrodéloznim rdstem, hypertenznimi poruchami a snizenym I1Q
ditéte. Dale uvadi, Zze hypotyredza u téhotnych zen mize ovlivnit vysledek jejich déti
v neuropsychologickych testech (Salek et al., 2019, s. 265). Limanova uvadi, ze
pusobeni tyreoidalnich hormona je dulezité, protoze ovliviuji rust a diferenciaci
tkani prenatalné i postnatalné a tento stav pretrvava az do 2 let véku ditéte. Deficit
hormonu S§titné Zlazy v urcitych vyvojovych obdobich m& negativni dopad na
jednotlivé &asti mozku plodu a mize mit za nasledek neuropsychické projevy
(Limanova, 2015, s. 863). Van der Spek a Bisshop zminuji nejen nizsi IQ, ale i nizSi
objem Sedé hmoty a kiry mozkové (Van der Spek a Bisshop, 2020, s.4). Dulek
a kol. uvadi dalSi komplikace jako srdecni komplikace u plodu, nizka porodni
hmotnost, zvySena frekvence cisarského fezu, perinatalni mortalita a morbidita,
neuralni dysfunkce a kognitivni dysfunkce (Dulek et al., 2019, s. 268). Maraka a kol.
navic zminuji, Zze novorozenci narozeni matkam s hypofunkci Stitné Zlazy jsou
Castéji hospitalizovani na jednotkach intenzivni péce se syndromem dechové tisné
(Maraka et al., 2018, s. 536). Varner a kol. uvadi, Zze jednim zrizik neléCené
hypofunkce $&titné Zlazy matky muze byt vysoka porodni hmotnost novorozence,
dale zhorSeny psychomotoricky vyvoj a pfipadné i smrt ditéte (Varner, Mele, Casey,
2018, s. 3).

U déti ve véku do 2 let, které se narodily matkam s hypotyredzou v |. trimestru,
bylo objeveno vyznamné nizSi mentalni a motorické skére, nez u déti matek
s normalné probihajicim téhotenstvim (Dulek et al., 2019, s. 268). Toto tvrzeni

potvrzuji ve své studii i Liu a kol. (Liu et al., 2018, s. 154). Varner a kol. naproti tomu
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v jejich studii uvadi, ze déti narozené matkam se subklinickou formou hypotyredzy
byly sledovany az do 3 roku véku a nepotvrdil se u nich rozdil v IQ oproti détem,
které se narodily matkam bez jakékoliv formy hypotyredzy. Navzdory témto
zjiSténim zUstava nejisté, zda 1éCba subklinické hypotyredzy u matky mize ovlivnit
funkci §titné Zlazy u novorozencu (Varner, Mele, Casey, 2018, s. 4).

Studie Usha Devi a Vanaja zroku 2017 dospéla k zavéru, ze u 9,8 %
novorozencl narozenym matkam se subklinickou formou hypotyredzy se objevila
intrauterinni rustova restrikce (IUGR), 7,84 % novorozencl mélo nizkou porodni
hmotnost, u 3,92 % se objevila hypoxie plodu a jedno dité bylo mrtvorozené.
U novorozencu matek s manifestni formou hypotyredzy se objevila intrauterinni
rustova restrikce u 17,6 %, nizka porodni hmotnost a hypoxie plodu u 11,76 %
a jedno dité bylo taktéz mrtvorozené. VsSichni novorozenci, ktefi byli zapojeni do
studie prosli paty den po porodu screeningem na hodnoty hormonu §titné zlazy
a u zadneého se nepotvrdila kongenitalni hypofunkce stitné zlazy. Nevyhodou studie
byla nemoznost sledovani novorozencl po propusténi z nemocnice (Usha Devi
a Vanaja, 2017, s. 199-206).

Endemicky kretenismus

Nedostate¢na suplemetace jodu v obdobi gravidity vede ke vzniku hypotyreozy
pfijmu nastat je porucha centralni nervové soustavy a mozku s moznou poruchou
intelektu, ktera se doposud vyskytuje vrozvojovych zemich a nazyvame
ji_endemicky kretenismus (Kanova, 2017, s.170). Jedinec postizeny timto
onemocnénim ma poruchu vyvoje skeletu s naslednymi deformitami postavy
a obliCeje, trpi hypoganadismem a sterilitou. Jeho samostatnou existenci
znemoznuje tézky defekt intelektu. Kretenismus se u nas vyskytoval az do 20.
stoleti, kdy se posledni jedinec s touto chorobou narodil v roce 1924 (Zamrazil
a Cefovska, 2014, s. 21). Endemicky kretenismus jako dusledek t&Zkého jodového
deficitu, je v Ceské republice dnes znam pouze z odborné literatury (Limanova,
2015, s. 863). Vyrazné projevy nedostatku jodu v nasi oblasti byly nejCastéjSi na
uzemi stfednich Cech a Vala$ska. Doposud se v&ak narodi po celém svété podle
odhadu asi 100 tisic jedincu s endemickym kretenismem za rok (Zamrazil
a Cefovska, 2014, s. 18-21).
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4.1 Kongenitalni hypofunkce stitné zlazy

Vrozena hypotyreéza je definovana jako nedostatek hormonu S§titné Zzlazy
u novorozencu. Jak jiz bylo nékolikrat uvedeno, tyreoidalni hormony hraji kli¢ovou
roli ve vyvoji a jejich nedostatek ma devastujici nasledky, pokud onemocnéni neni
zachyceno a lécCeno vc€as (Tanyeri et al., 2021, s. 1). Kongenitalni hypofunkce je
celosvétové nejCastéjSi vrozené endokrinni onemocnéni s vyskytem 1:3000—
1:4000 novorozencl. Az v 80 % pfipadl je pFi¢inou permanentni kongenitalni
hypotyre6za, ktera vznika poruchou vyvoje Stitnice v prenatalnim obdobi.
Tranzientni formu onemocnéni zplUsobuje mirny nedostatek jodu u t&€hotné Zeny.
Pouze u 5-10 % novorozencu Ize diagndzu stanovit pouze fyzikalnim vySetfenim.
Kvlli transplacentarnimu pfenosu hormonu S§titné Zlazy od matky byva
u novorozence jen protrahovany novorozenecky ikterus (Al Taji a Hnikova, 2014,
s. 134). Tanyeri a kol. oznacili protrahovanou novorozeneckou Zloutenku v jejich
studii za nejbé&znéjsi pfiznak u pacientu s kongenitalni hypotyreézou a dodavaji, ze
stejny zaveér vySel i v jinych studiich od dalSich odbornikl (Tanyeri et al., 2021,
s. 5). Priznaky u neléCené kongenitalni hypofunkce se zaCnou objevovat
az vprvnich 2-3 mésicich Zzivota. Mezi tyto pfiznaky patfi odmitani stravy,
neprospivani, hypotonie, obstipace, umbilikalni hernie, makroglosie, anémie,
poruchy termoregulace (Al Taji a Hnikova, 2014, s. 134). Sumreena dale uvadi
letargii, apnoe €i tachypnoe a opakované zvraceni (Sumreena, 2020, s. 1). Pozdéji
pfichazi porucha rustu, porucha sluchu a psychomotoricka retardace. V dobé, kdy
dojde k plnému vyjadieni obrazu kongenitalni hypofunkce, je jiz nezvratné
poSkozena centralni nervova soustava ditéte z divodu nedostatku hormona §titné
Zlazy. Al Taji a Hnikova uvadéji, ze i pfes celoploSny novorozenecky screening je
ddlezité, mit na paméti klinicky obraz vrozené hypotyredzy, kvili mozné centralni
poruSe, ktera neni screeningem detekovatelna, nebo také z duvodu uniku
novorozence pied screeningovym vysSetfenim napfiklad u domacich porodd,
popfipadé z divodu mozné zameény vzorkl v laboratofich (Al Taji a Hnikova, 2014,
s. 134-135).

Lécba by méla byt zahajena do 14 dnu véku novorozence. Onemocnéni se IéCi
substitucni davkou levotyroxinu, ktera je pfi zahajeni IéCby v prvnim mésici véku
10 az 15 mikrogramu na kg/den, mezi 7.-12. mésicem je davka ucinné latky

6 az 8 mikrogramud na kg/den. Levotyroxin se podava rano pred prvnim krmenim.
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Vstfebavani levotyroxinu zhorSuje sojové mléko, vlaknina a pfipravky s obsahem
kalcia Ci Zzeleza. Davka se upravuje s vékem a rustem ditéte. LéEba permanentni
kongenitalni hypofunkce je celozivotni. Ukazatelem spravné vedené |éCby je
normalni hladina TSH a celkovy pfiznivy rust a vyvoj ditéte (Al Taji a Hnikova, 2014,
s. 134-135). NeléCené onemocnéni vede k mentalni retardaci ditéte, jestlize neni

|éEba zahajena bé&hem prvnich tydnl od narozeni (Majid et al., 2020, s. 1).

Novorozenecky screening kongenitalni hypofunkce stitné zlazy

Novorozenecky laboratorni screening je program sekundarni prevence, ktery
slouzi k cilenému vyhledavani novorozencl se zvySenym rizikem vybranych
onemocnéni. Od roku 1975 je v Ceské republice zaveden novorozenecky screening
dédi¢nych metabolickych poruch. Tento celopopulacni program zajiStuje v€asnou
diagnostiku a léCbu vrozenych vzacnych onemocnéni. Zakladatelem tohoto
screeningu je profesor Robert Guthrie, ktery v roce 1963 vypracoval spolehlivou
metodu pro screening fenylketonurie (PeSkova et al., 2018, s. 390). V roce 1975 byl
zaveden screening na fenylketonurii v Ceské republice a deset let poté, v roce 1985
byl zahajen screening na kongenitalni hypotyredzu u novorozencu. Tento screening
byl zaveden pfevazné z divodu obtizného stanoveni diagnézy nemoci pfi pouhém
fyzikalnim vysSetfeni (Al Taji a Hnikova, 2014, s. 134). VySetfeni ze suché krevni
kapky ma za ukol identifikovat endokrinologické onemocnéni a dalSi vrozené
poruchy v takovém stadiu, kdy se jesté neprojevily klinické pfiznaky onemocnéni.
Screening na vrozenou hypofunkci byl v roce 2000 zaveden i v Indonésii,
Mongolsku, Sri Lance, Myanmaru (Barma) a Pakistanu (Vesaphong et al., 2021,
s. 1). Naproti tomu v Turecku se screening na kongenitalni hypofunkci zacal
provadét az v roce 2006, jak uvadi v Clanku Tanyeri a kol. (Tanyeri et al., 2021,
s. 2). Zadnou screeningovou aktivitu nevykazuje Nepal, Kambodza, Laos a nékteré
ostrovy v Pacifiku (Vesaphong et al., 2021, s. 1).

Odbér se provadi 48 az 72 hodin po porodu na specialni infiltraCni papir nebo
také na tzv. novorozeneckou screeningovou karticku, ktera se necha nasaknout krvi
z paticky novorozence. KartiCky se nechavaji na nesavém povrchu volné uschnout
a do 24 hodin se odesilaji poStou do specialnich screeningovych laboratofi.
V pfipadé Fakultni nemocnice Olomouc je laboratof dédiCnych metabolickych

poruch na oddéleni klinické biochemie a imunologie. Pozitivni zachyt kongenitalni
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hypofunkce se potvrzuje v pfipadé, jestlize je hodnota TSH nad 15 mlU/I v suché
krevni kapce. Poté nasleduje dalSi odbér na TSH a fT4 z vendzni krve. Parametry
pro normalni funkci &titné Zlazy u déti ve véku 2-6 tydnu jsou <8 mlU/I pro TSH
a>12 pmol/l pro fT4. V dalSim kroku je nutné rozliSit permanentni a tranzientni formu
onemocnéni a pfipadné dalSi vrozené vyvojové vady.

Déti s vrozenou kongenitalni hypofunkci maji dvakrat az pétkrat vyssi riziko
sdruzenych vyvojovych vad ve srovnani se zbytkem populace. Z tohoto duvodu se
doporucuje ultrazvukové vySetieni srdce, ledvin a centralniho nervového systému.
NejCastéjSim pfidruzenym onemocnénim u déti s vrozenou nedostateCnosti Stitné
Zlazy je senzorineuralni porucha sluchu. U novorozencu s potvrzenou diagnézou je
povinné do tfi mésich véku ditéte provést vysSetfeni sluchu pomoci takzvané
transientné evokované otoakustické emise (Al Taji a Hnikova, 2014, s. 134).

Je dulezité zminit, Ze kazda zemé testuje na rlizny po€et metabolickych poruch.
V Ceské republice se v soucasné dobé vySetfuje novorozeneckym screeningem
celkem 18 onemocnéni naproti tomu ve Spojenych statech Americkych (USA)
se vyhledava pfes 50 riznych onemocnéni. V Evropé se poCet onemocnéni v ramci
screeningu pohybuje mezi 5 az 30 nemocemi (PeSkova et al., 2018, s. 390-394).
Maijid a kol. v jejich studii zmifiuji, Ze vSechny rozvinuté zemé a mnoho rozvojovych
zemi jiz zavedly ve svych screeningovych programech testovani na kongenitalni
hypofunkci (Majid et al., 2020, s. 5). Naproti tomu Sumreena uvadi, ze z divodu
absence zafizeni pro screening novorozenclu v Pakistanu se déti narozené
s metabolickymi poruchami diagnostikuji pouze pomoci klinickych symptomu a diky
tomu je velice obtizné zvladat onemocnéni u déti a s tim spojenou smrt zplsobenou
metabolickymi poruchami, a to v€etné kongenitalni hypofunkce (Sumreena, 2020,
s. 1).
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5 SHRNUTI TEORETICKYCH VYCHODISEK, JEJICH
VYZNAM A LIMITACE DOHLEDANYCH POZNATKU

Pfehledova bakalarska prace predklada nejnovéjsi poznatky o problematice
hypotyredzy jak v obdobi, kdy Zena s onemocnénim o graviditu usiluje, tak béhem
téhotenstvi. Dale se zabyva léCbou, prevenci a screeningovymi programy na
hypofunkci §titné Zlazy v Ceské republice i v zahraniéi. Nasledné& obsahuje i dilezité
informace ohledné problematiky tykajici se novorozencu a déti.

VétSina autoru se ve svych publikacich shoduje na nazoru, ze nékteré ze studii
maji malou vypovidajici hodnotu, kvuli malému vzorku pacientek a bylo by potfeba
provést podrobnéjSi a vétsi vyzkumy tykajici se dané problematiky. V tomto
okamziku neni mnoho nejnovéjSich publikovanych ¢lankd a studii tykajicich
se hypotyredzy v téhotenstvi od naSich odbornikl oproti zahraniénim zdrojam, kde
jsou studie nejaktualnéjsi.

Dohledané poznatky mohou slouzit Zenam planujici téhotenstvi v ramci
prevence a edukace, dale také osobam trpicim hypofunkci a v neposledni fadé

vSem, ktefi se zajimaji o problematiku stitné Zlazy.
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ZAVER

Sumarizace aktualné publikovanych poznatkld o vlivu hypotyreézy na fertilitu
a graviditu byla prvnim cilem prace. Dle vyzkumO ma az 20 % Zen, které trpi
neplodnosti problémy se Stithou Zlazou. Hypofunkce $titnice zpusobuje anovulaéni
cykly a hyperprolaktinémii, ktera ovliviiuje sekreci hormond, a proto je nezbytné
u zen s neschopnosti otéhotnét vySetfit hladinu prolaktinu v séru. Manifestni
hypotyre6za ma dle studii spojitost s neplodnosti. U subklinické formy se nazory
odbornikd rozchazi a dle Americké spolecnosti pro reprodukéni medicinu neni
subklinicka hypotyreéza spojena s neplodnosti. Zaroveni je hypotyre6za
u neplodnych ZzZen spojovana s dalSimi komplikacemi, jako je syndrom
polycystickych ovarii (PCOS) €i anémie a potraty. Zdrava stitna zlaza je klicova pro
spravny vyvoj téhotenstvi. U hypotyre6znich téhotnych zen se odbornici setkavaji
s komplikacemi jako je gestacni hypertenze, abrupce placenty, poporodni krvaceni,
preeklampsie i s porody mrtvého plodu. Nazor na hypofunkci a pfed€asny porod se
v dohledanych publikacich 1iSi. U subklinické formy hypotyredézy se vliv na
prfedCasny porod neprokazal. Zjevna hypotyre6za ma negativni vliv na téhotenstvi
a odbornici se shoduji na neodkladné léCbé.

Druhym cilem prace bylo sumarizovat aktualni poznatky o screeningovych
programech, léCbé a pécCi o téhotné Zzeny s hypofunkci Stitné zlazy. Lécba
levotyroxinem je v Ceské republice velmi dobfe dostupna, a je-li onemocnéni
zachyceno vcas, vede ke snizeni negativnich dopadu jak na téhotenstvi, tak i na
plod. Screeningové programy jsou v soucasnosti pomérné Casto diskutované téma.
| pfesto, Ze je zaveden pouze screening pro rizikové skupiny gravidnich Zen, se
prevazna vétSina odbornikl ¢im dal astéji pfiklani k ploShému screeningu vSech
t&hotnych, a to nejen v Ceské republice, ale i jinde ve svéts.

Tretim cilem prace bylo sumarizovat aktualni publikované poznatky o vlivu
hypotyredzy u matky na plod a novorozence. Spatna funkce $titnice mize mit
za nasledek Spatny rast a vyvoj plodu. Matefska dysfunkce Zlazy je spojena
se zpomalenym nitrodéloznim rdstem a snizenym |1Q ditéte, jak potvrzuji
publikované studie. U subklinické formy hypotyre6zy rozdil v IQ nebyl prokazan.
Odbornici se shoduji na dulezitosti novorozeneckého screeningu, kvili moZznému
zachytu kongenitalni hypofunkce S§titné Zlazy ditéte a ktomu se vztahujici

neodkladné 1é¢bé z dlivodu hrozici mentalni retardace.
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SEZNAM ZKRATEK

ACOG — American Congress of Obstetricans and Gynecologist
ATA — American Thyroid Association
BMI — body mass index

cca — cirka

CLT — chronicka lymfocytarni tyreoiditida
CES - Ceska endokrinologicka spole¢nost
CR — Ceska republika

CSL JEP — Ceska lékafska spolecnost Jana Evangelisty Purkyné
ETA — European Thyroid Association
FSH — folikulostimulacni hormon

fT3 — volny trijodtyronin

fT4 — volny tyroxin

hCG — choriovy gonadotropin

|Q — inteligencni kvocient

IUGR - intrauterinni rustova restrikce
IVF — in vitro fertilizace

LH — luteiniza¢ni hormon

mg — miligram

mlU/I — milijednotky v litru

ng/ml — nanogram v mililitru

PCOS — syndrom polycystickych ovarii
pmol/l — pikomol v litru

PROM - pfedCasny odtok plodové vody
RTG - rentgen

SCH — subklinicka hypotyreéza

T3 — trijodtyronin

T4 — tyroxin

TPOAD — protilatky proti tyreoperoxidaze
TSH — tyreostimulacni hormon

pg/kg — mikrogram v kilu

USA — United States of America
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UzIS CR — Ustav zdravotnickych informaci a statistiky Ceské republiky
WHO — World Health Organization
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