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Abstrakt
 
Choroby postihující štítnou žlázu můžeme pro jednoduchost rozlišit na autoimunitní 

onemocnění, hypotyreózu a hypertyreózu. Mezi příčiny jejich vzniku počítáme na příklad 

genetické predispozice, faktory vnějšího prostředí a přísun jódu v příliš velkých i příliš malých 

dávkách. Různé formy tyreoidálních dysfunkcí se vyskytují u velkého počtu světové populace, 

větší zastoupení mají mezi takto postiženými ženy v porovnání s muži v poměru přibližně 4:1. 

Větší pozornost je ženám věnována nejen v důsledku jejich vyšší náchylnosti k těmto 

nemocem, ale i z toho důvodu, že patologie štítné žlázy přetrvávají, nebo se dokonce nově 

objevují, i během těhotenství. Pokud nedojde k jejich včasnému zachycení a následné 

adekvátní léčbě, působí probíhající nemoc především v prvním trimestru negativně na 

vyvíjející se dítě.  V relativně velkém množství se pak objevují potraty, předčasné porody, 

mrtvě narozené děti a děti s různými stupni tělesného a duševního postižení. V rámci léčby, 

která probíhá v případě hypofunkce levotyroxinem a u hyperfunkce propyltiouracilem, 

carbimazolem a metimazolem, dochází u budoucích matek ke zmírnění projevů tyroidálního 

onemocnění. Po porodu ale můžou být někdy u novorozenců pozorovány vrozené vady, jejichž 

původ je přičítán antityroidálním lékům a poukazuje tak na jejich možný teratogenní účinek.

Klíčová slova: štítná žláza, hypotyreóza, hypertyreóza, autoimunitní onemocnění, těhotenství, 

vývoj dítěte, léčba, antityreoidální léky, levotyroxin, teratogenní účinek
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Abstract

Hypothyroidism, hyperthyroidism and the autoimmune thyroid diseases are the basic disorders 

the diseases affecting the thyroid gland can be divided into. The causes of the thyroid disorders 

are assigned to the genetic background, environmental factors and too high or too low iodine 

intake. Various forms of thyroid disorders are very common among the large number of world 

population, more often seen among women compared to men, scale approximately 4:1. The 

attention is more paid to women because of their bigger predisposition to the thyroid diseases 

but also because of the persistance or new occurence of the diseases during the pregnancy. If 

the diagnosis is not retain early and no adequate treating follows, the proceeding disease will 

mainly in the first trimester negatively affect the developing baby. There are relatively big 

amount of the miscarriages, premature deliveries, stillbirths and babies with various degrees of 

somatic and intelectuall inflictions appearing. Within the frame of the treatment, in the case of 

thyroid hypofunction with levothyroxine and in the case of thyroid hyperfunction with 

propylthiouracile, carbimazole and methimazole, the smoothing of the thyroid disorders signs 

happens. After the delivery there is a risk of neonatal congenital disorders, whose cause is 

assigned to the antithyroid drugs and also advert to their possible teratogenic effect.

Keywords: thyroid gland, hypothyroidism, hyperthyroidism, autoimmune disease, pregnancy, 

development of the child, treatment, antithyroid drugs, levothyroxine, teratogenic effect
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1. Úvod
Štítná žláza je orgán motýlkovitého tvaru, tvořený dvěma laloky v jejich dolní části 

spojený istmem. Najdeme ji na ventrální straně krku na průdušnici pod štítnou chrupavkou, 

kterou žláza z části po stranách objímá. Svou velikostí se u lidí liší v závislosti na věku, 

tělesné hmotnosti a příjmu jódu, u dospělých osob se její váha pohybuje v rozmezí 15-20 g. 

Její činnost je řízena tzv. etážovým systémem osy hypotalamus-hypofýza-štítná žláza. 

Z hypotalamu uvolněný tyreoliberin (TRH) stimuluje buňky adenohypofýzy k sekreci 

tyreotropinu (TSH), která probíhá v pulzních vlnách v průběhu 24 hodin a je řízena dvěma 

hlavními systémy-již zmíněným kontrolou pomocí TRH a dále negativní zpětnou vazbou přes 

hladiny T3 v tyreotropech hypofýzy (Límanová et al., 1995). TSH se skládá ze dvou 

nekovalentně spojených podjednotek α a β, kde α-podjednotka je univerzální a společná kromě 

TSH i pro lutropin, lidský choriový gonadotropin a folitropin (McDougall, 1992). 

β-podjednotka se u každého glykoproteinu liší a mezi několik jejich funkcí patří biologická 

aktivita a specifické vazebné vlastnosti (Límanová et al., 1995). Veškerá sekretorická činnost 

štítné žlázy je pak pod vlivem TSH (Guyton, Hall, 1996).

Ze všech žláz s vnitřní sekrecí se štítná žláza vyvíjí jako první. Její základy se ve formě 

vchlípeniny,  která  je  původně  dutá,  objevují  ve  spodní  části  faryngu  kolem  24.dne 

embryonálního vývoje (Moore, Persaud, 2002). Poté dochází k jejímu sestoupení ke kořeni 

jazyka, kde je její základ pozorovatelný jako  foramen caecum  (Límanová et al., 1995). Od 

kořene jazyka žláza sestupuje dál až před tracheu, kde dochází z původně duté výchlipky tzv. 

tyreoidního diverticula ke zkompaktnění tkáně a diverzifikaci ve dva laloky spojené istmem 

(Moore, Persaud, 2002). Celý průběh sestupu štítné žlázy je definovaný tubulární strukturou 

zvanou  ductus  thyreoglossus, který  za  normálních  okolností  přibližně  po  šesti  týdnech 

atrofuje, v ostatních případech, kdy zůstává zachována jakákoli jeho část, je místem vzniku 

různých patologií (McDougall, 1992).

V 11.týdnu embryonálního vývoje se ve folikulech štítné žlázy, které vznikly rozpadem 

epitelových provazců, začne tvořit koloid a nedlouho poté jsou tyto buňky schopny vychytávat 

a střádat jód a syntetizovat hormony (Moore, Persaud, 2002). Strukturně štítná žláza dozrává 

mezi 17.a 18.týdnem (Bocian-Sobkowska et al., 1992). 

Aby mohlo dojít k syntéze hormonů trijodtyroninu a tyroxinu, musí mít žláza vždy 

k dispozici dostatečné množství jódu, který je aktivně vychytáván z krve jodidovou pumpou 
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(McDougall, 1992). Z tyreocytů se pak hormony krevním řečištěm dostávají k cílovým 

orgánům (Límanová et al., 1995). Z těchto důvodů patří štítná žláza mezi nejvíce 

vaskularizované orgány v těle (McDougall, 1992). 

Jód je halogenid, jehož převážná část se v přírodě nachází v mořské vodě, kam se dostal 

dlouhodobým splavováním z hornin. Obecně jsou tedy přímořské oblastí zásobeny jodem 

mnohem lépe než vnitrozemí a hory. Kromě mořské vody patří mezi zásobárny jódu vzduch 

(hlavně v přímořských oblastech), minerální vody a určitá část je ho i v půdě, pokud je ho ale 

malé množství, odrazí se to na obsahu jódu v potravě rostlinné i živočišné (Stárka et al., 1999). 

Největší množství jodu je ale lidmi získáváno z potravy, především mořských ryb a jiných 

mořských živočichů, mléka a mléčných výrobků. I přes konzumaci doporučovaných 

minimálních denních a týdenních dávek ryb a mléka nemusí dojít k saturaci jódem 

(Rasmussen et al., 2002). Důležitou roli hraje i jodovaná sůl, která představuje jednu 

z možností, jak lidem dodat dostatečné množství jódu v oblastech, kde ho přijímají 

v nedostatečném množství. V rámci těchto suplementačních programů ale může dojít 

k několika situacím v závislosti na tom, jak velkým jodovým deficitem daná populace trpí, na 

výskytu nemocí štítné žlázy, tyreoidálních protilátek a podobně (Bülow Pederson et al., 2006a; 

Bülow Pederson et al., 2007; Vejbjerg et al., 2007). Na příklad v oblastech s mírných 

nedostatkem jódu byl více než přiměřený až nadměrný přísun jódu spjat se vznikem 

hypotyreózy a AITD. V rámci programů suplementace jódem by se proto mělo myslet 

především na to, aby se podávaná dávka přizpůsobila každé populaci podle jejích potřeb 

a nedocházelo k zavedení stejné dávky pro všechny (Teng et al., 2006). 

K syntéze hormonů dochází uvnitř základní funkční jednotky štítné žlázy, což je 

tyreocyt. Tato buňka je rozdělená na vnitřní doménu, která sestává z folikulárních buněk, a na 

vnější doménu, kterou představuje koloid. Za normálních podmínek jsou folikulární buňky 

ploché, svou velikost mění až v závislosti na věku člověka, na stimulaci tyreotropinem a s tím 

související sekreční aktivitou (Límanová et al., 1995). Dalším charakteristickým znakem 

folikulárních buněk je jejich polarizace, tedy rozdělení na stranu bazální, kde se vyskytuje 

jádro a veškerý proteosyntetický aparát buňky, a na stranu apikální, kde probíhá čilá 

endocytóza a exocytóza (Kobilková, Dušková, 2006). Apikální úsek folikulárních buněk 

nasedá na koloid a v místě, kde se setkávají, dochází k oxidaci jodidu I¯ na jód I² pomocí 

H2 O 2 za současné katalýzy tyreoidální peroxidázy. Ta katalyzuje nejen oxidaxi jodidových 

iontů, ale i inkorporaci jódu do tyrosinových zbytků v tyreoglobulinu, spojování 

jódtyrozylových zbytků v tyreoglobulinu a jodaci tyrozylových molekul v albuminech a jiných 
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proteinech (Límanová et al.,1995). Zároveň s oxidací jodidu na jód dochází ve folikulárních 

buňkách k syntéze tyreoglobulinu , který je posléze exocytován do koloidu (McDougall, 

1992). V koloidu pak dochází k párování molekul jódu s tyrozinem. V případě spojení dvou 

atomů jódu a tyrozinu vzniká dijodtyrozin (DIT), jeden atom jódu a tyrozin vytvoří 

monojodtyrozin (MIT). Pak dochází logicky k párování DITu a MITu, fúzí DIT a MIT vzniká 

T3, a fúzí dvou molekul DIT vzniká T4 (McDougall, 1992). Všechny procesy jsou opět 

katalyzovány tyreoidální peroxidázou. Tyroxin je prekurzor trijodtyroninu, až jeho dejodací 

dejodázami vzniká biologicky aktivní trijodtyronin (Límanová et al., 1995). Pro správnou 

funkci dejodáz je důležitý selen, jehož nedostatek se projevuje na periferním metabolismu 

a při tvorbě tyreoidálních hormonů (Stárka et al., 1999). Množství syntetizovaného tyroxinu 

kvantitativně převyšuje množství trijodtyroninu, který je ale pro štítnou žlázu hormonem 

metabolicky aktivním. Tyroxin má oproti němu mnohem užší vztah s tyreotropinem 

(McDougall, 1992). Vztah mezi volným tyroxinem a TSH se v nedávné době ukázal být 

složitější a ne tak lineární, než se doposud předpokládalo (Hoermann et al., 2010). Při 

nedostatečném zásobení organismu jódem dochází ke snížení jeho množství v organismu 

a také k preferenční tvorbě trijodtyroninu nad tyroxinem a zároveň se snižuje množství 

tvořeného tyroxinu (Límanová et al., 1995).

Pokud nedojde k jeho proteolýze, funguje tyreoglobulin jako zdroj hormonů štítné žlázy 

a jejich prekurzorů. Takto vzniklé zásoby jsou dimenzované na přibližně 100 dní (McDougall, 

1992).  Tyreoglobulin  je  klinicky  velice  důležitý  antigen  typický  pro  štítnou  žlázu,  jeho 

přítomnost v koloidu tyreocytů usnadňuje jejich imunocytochemickou identifikaci (Kobilková, 

Dušková, 2006) a navíc může fungovat jako spolehlivý marker deficience jódu a abnormalit či 

dysfunkcí štítné žlázy (Knudsen et al., 2001).

Po uvolnění hormonů z folikulárních buněk do oběhu přichází na řadu jejich navázání na 

proteinové nosiče, mezi které řadíme albumin, transtyretin a globulin vázající tyroxin (TGB). 

Největší  afinitu  pro  T3  a T4  má  TGB  a nejrychlejším  zdrojem  hormonů  je  transtyretin 

a albumin má největší vázací schopnost, ale nejmenší afinitu (Límanová et al., 1995). Uvnitř 

těchto buněk dochází při vstupu tyroxinu jeho přeměna na biologicky aktivní trijodtyronin, 

který pak převážně v játrech, vyvíjejícím se mozku a svalech působí selektivně na genovou 

expresi (Dunn, 1998). 

Tato  práce  si  klade  několik  cílů.  Prvním z nich  je  seznámit  čtenáře  s problematikou 

hypofunkce a hyperfunkce štítné žlázy u mužů a žen. Poté následuje shrnutí poznatků o tom, 
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jak  neléčená  hypotyreóza  a hypertyreóza  působí  na  matku  a dítě  a nakonec  se  pokusí 

odpovědět na otázku, zda nejčastěji používané léky pro léčbu štítné žlázy mají na vyvíjející se 

dítě teratogenní vliv.

2. Patologie štítné žlázy
Jakákoli abnormální činnost štítné žlázy se zjišťuje pomocí různých testů a její stanovení 

závisí především na hladině TSH v séru (Negro et al., 2010). V případě tyreoidální dysfunkce 

se pohybuje mimo hranice eutyroidního stavu.  Jako dalšího ukazatele  abnormální  činnosti 

štítné  žlázy  se  využívá  měření  množství  volného  či  celkového  tyroxinu.  Podle  studie 

provedené v americkém Coloradu můžeme fungování štítné žlázy rozdělit na eutyreózu (TSH 

v normálním rozmezí 0,3-5,1 mIU.lˉ¹),  hypotyreózu (hladina TSH zvýšená nad 5,1 mIU.lˉ¹ 

a celkový  tyroxin  se  nachází  pod  57,9  nmol.lˉ¹),  subklinickou  hypotyreózu  (hladina  TSH 

zvýšená nad horní hranici a celkový tyroxin je zvýšen či roven 57,9 nmol.lˉ¹), hypertyreózu 

(hladina  TSH menší  nebo  rovna  0,01  mIU.lˉ¹)  a subklinickou  hypertyreózu  (hladina  TSH 

v rozmezí 0,01-0,3 mIU.lˉ¹) (Canaris et al., 2000). 

Mezi ženami a muži může existovat rozdíl právě v hodnotách TSH. U žen byly zjištěny 

hodnoty 0.69-5.70mU.lˉ¹ a u mužů 0.56-4.60mU.lˉ¹. Výrazně nižší TSH se u mužů s věkem 

zvyšuje (Bjøro et al., 2000). Aby se předcházelo nemocem štítné žlázy, měla by se optimální 

dávka  jodu  pohybovat  v poměrně  úzkém  rozpětí  kolem  doporučené  denní  dávky  150 µg 

(Bülow Pederson et al., 2002). Tyreoidální onemocnění ovlivňuje i množství přijímaného jódu, 

v tomto případě se jako užitečným a citlivým markerem ukázalo být měření tyreoglobulinu 

v séru použitelné na celé populace (Knudsen et al., 2001; Rasmussen et al., 2002). Štítná žláza 

patří k orgánům, které jsou u mnoha lidí špatně nebo vůbec tolerovány imunitním systémem, 

s tyreoidální  peroxidázou  a tyreoglobulinem  jako  antigeny  pro  přirozeně  se  vyskytující 

protilátky (Tozzoli et al., 2008). A právě autoimunitní onemocnění, je především ve vyspělých 

státech (Eriksson et al., 2012) příčinou rozvoje nadměrné nebo nedostatečné činnosti štítné 

žlázy.  Mezi tyto autoimunitní onemocnění (v angličtině AITD-autoimmune thyroid disease) 

řadíme  Hashimotovu  hypotyreózu,  Gravesovu  hypertyreózu,  atrofickou  tyreoiditidu  (od 

Hashimotovy nemoci se liší nepřítomností strumy) a postpartální dysfunkci štítné žlázy (Brix 

et al., 2000). Za vznikem AITD stojí kromě genetických predispozic i vlivy vnějšího prostředí. 

Uvádí se,  že určitý vliv může mít  i intrauterinní mikrochimérismus (Brix et  al.,  2009),  na 

příklad Bülow Pederson et al.  (2006b), tuto teorii zpochybňují s tím, že mikrochimérismus 
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není zas tak důležitý faktor, jak by se mohlo zdát.

2.1.Tyreoiditida

Pod pojmem tyreoiditida se sdružují veškeré odchylky ve funkci štítné žlázy, které jsou 

charakterizovány nějakou formou jejího zánětu. Jelikož existuje více typů tyreoiditidy, dělí se 

do několika kategorií. Patří sem infekční tyreoiditida (zahrnující všechny typy infekce, kromě 

virové), dále tyreoiditida subakutní (nebo také subakutní granulomatózní tyreoiditida,  která 

způsobuje akutní formu nemoci doprovázenou prudkou bolestí), autoimmunitní onemocnění 

štítné žlázy (řadí se sem Hashimotova tyreoiditida-se strumou, pak nebolestivá tyreoiditida-

bez strumy,  která  je  považována za  variantu  chronické  Hashimotovy nemoci,  a Gravesova 

nemoc)  a jako  poslední  Riedelova  tyreoiditida,  která  je  velmi  vzácná  (Desailloud,  Hober, 

2009). 

2.1.1.Autoimunitní onemocnění štítné žlázy

Ve stručnosti můžeme říci, že autoimunitní onemocnění je charakterizováno přítomností 

protilátek proti tyreoidální peroxidáze, tyreoglobulinu (Weetman et al., 1982; Holowell et al., 

2002)  či  receptorům  pro  TSH,  případně  proti  jeho  α-podjednotce  (Chen  et  al.,  2003). 

Spekulovalo se i o NI symportéru, jako možném antigenu, ale Seissler et al. (2000) ukázali, že 

mezi  hlavní  antigeny  nepatří  a vyskytuje  se  jen  u několika  málo  jedinců  s HT nebo  GD. 

V etiologii tohoto onemocnění hraje velkou roli vnější prostředí i genetické pozadí jedince. 

Genetika má ale výraznější zastoupení (Manji et al., 2006). Hansen et al. (2006) prokázali, že 

prvotní příznaky autoimunitního onemocnění štítné žlázy jsou pod silným genetickým vlivem, 

na protilátky samé pak působí věk, pohlaví a množství TSH a fT3 v séru pacienta. 

O několik let dříve Tomer et al.  (1999) poukázali na to, že i když mají AITDs různé 

klinické  projevy,  objevují  se  u nich  stejné  imunopatogenetické  mechanismy,  a tím  pádem 

i společná  genetická  náchylnost.  Při  práci  s celým  lidským  genomem  objevili  několik 

chromozomů, na kterých se nacházely lokusy přímo pro HT a GD, Konkrétně se u GD jednalo 

o chromozomy 14q, 20q a Xq chromozom, u HT o 13q a 12q, a také lokus společný pro GD 

a HT  na  chromozomu  6p.  O několik  let  později  ale  ta  samá  skupina  autorů  provedla 

přezkoumání  lidského genomu,  aby vyvrátili  či  potvrdili  dříve  nalezená  data.  Nakonec  se 

ukázalo  že  chromozom  Xq  a chromozom  13q  musí  být  ze  seznamu  vyškrtnuty,  protože 

neprokázaly dostatečnou spojitost s AITDs. Naopak nově přibyly lokusy na chromozomu 8q 

a 10q (pro HT i GD) a 7q pro GD. Opět se ale potvrdilo, že za predispozici k AITDs může nést 
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odpovědnost více genů (Tomer et al., 2003). 

Důležitost genetických faktorů potvrdili již dříve i Brix et al. (2001) při studii provedené 

na dvojčatech. Zároveň ale upozorňují na fakt, že jejich výsledky se nedají aplikovat na jiné 

skupiny  a populace,  protože  genetické  pozadí  a podmínky  vnějšího  prostředí  se  v rámci 

států/oblastí liší. Pro vznik AITDs je tedy důležitá přítomnost genetických predispozic, vnější 

prostředí pak má ale hlavní roli v tom, zda se nemoc plně projeví či ne. Mezi jeden z faktorů 

působícího vnějšího prostředí je příjem jódu. Nemá sice žádný vliv na množství protilátek 

TPOAb  a TGAb,  ale  prevalence  autoimunitního  onemocněné  štítné  žlázy  se  liší  i díky 

odchylkám v příjmu jódu mezi populacemi a více než přiměřený a až enormní příjem jódu 

může zvyšovat incidenci AITDs u lidí (Teng et al., 2006). 

Mnohem častěji se s autoimunitou štítné žlázy potkáváme u žen než u mužů (Bjøro et 

al., 2000), i když na množství samotných protilátek nemusí mít pohlaví pacienta vliv (Tozzoli 

et al., 2008). Svou roli v této prevalenci může mít i inaktivace X chromozomu, za normálních 

okolností náhodná. Za nenáhodností této inaktivace mohou stát škodlivé mutace a přestavby X 

chromozomu  a s nimi  spojené  odlišné  modely  exprese  chromozomu.  Tím  mohou  být 

znevýhodněny  krevní,  bukální  i tyroidální  buňky  (Ozcalik  et  al.,  2006).  Při  nenáhodné 

inaktivaci vzniká odchylka od fyziologického rozsahu mozaiky, která by měla být stejně jako 

proces inaktivace brána v potaz jako možný faktor pro tuto dominanci u žen (Brix et al., 2005; 

Ozcalik  et  al.,  2006;  Chabchoub  et  al.,  2009).  TSH  byl  u pacientů  s pozitivním nálezem 

protilátek  vyšší  než  u pacientů  s protilátkami  negativními  a zároveň se  množství  protilátek 

měnilo v závislosti na množství TSH- nejméně TPOAb bylo pozorováno s hodnotami TSH 

0,2-2,0mU.lˉ¹, zvýšení TSH do 4,0mU.lˉ¹ více než zdvojnásobilo množství TPOAb (Bjøro et 

al.,  2000).  Výrazný  vliv  na  fenotyp  autoimunitních  onemocnění  (např.oftalmopatie  a 

biochemická závažnost choroby) má rodinná a kuřácká historie a věk (Manji et al.,  2006). 

Riziko  výskytu  Gravesovy  choroby  související  s kouřením  (a tedy  vyšším  příjmem 

thiokyanátu) popsali i Holm et al. (2005). 

V posledních  letech  se  začíná  vžívat  názor,  že  za  vznikem  AITDs  může  stát 

mikrochimérismus. V našem konkrétním případě  dochází  k vmezeření  mikrochimerických 

fetálních  buněk  do  tkáně  mateřské  štítné  žlázy  a reakce  mezi  matkou  (hostitelem) 

a intratyreoidálním štěpem, kterou toto vmezeření vyvolá, zapřičiní chronický zánět, exkreci 

hormonů  a podobně  (Klintschar  et  al.,  2001).  Výsledky  belgické  studie  z minulého  roku 

ukazují, že souvislost mezi fetálními mikrochimerickými buňkami a výskytem AITDs opravdu 

existuje (objevili rozdíly v počtu fetálních buněk mezi matkami postiženým AITD a zdravým 
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matkami) a dále se ukázalo, že původ mikrochimerických buněk byl u GD i HT různý, což prý 

může hrát roli v odlišné patogenezi obou nemocí (Lepez et al., 2011).

Důkazy o vlivu mikrochimerismu na pozdější vývoj autoimunitního onemocněné štítné 

žlázy se objevují již dříve. Klintschar et al. (2001) na příklad uvádějí  hypotézu vícečetného 

mateřství. Renné et al. (2004) porovnávali ženy s HT, GD a folikulárními adenomy a největší 

prevalence jedné a více pozitivních buněk ve štítných žlázách pacientek byla pozorována u žen 

s HT (60 %), pak s GD (40 %) a nejméně u folikulárních adenomů (22 %). Větší prevalenci 

mikrochimerismu  u žen  s autoimunitním  onemocněním a ne  naopak  potvrzuje  Ando  et  al. 

(2002). Mikrochimerické buňky se častěji nachází u žen, které již porodily (Ando et al., 2002; 

Renné et al., 2004), a také byly nalezeny u matek, které trpěly Hashimotovou tyreoiditidou, ale 

ne u žen zdravých a trpících nodulární strumou (Klintschar et al., 2006). K jejich identifikaci 

dochází pomocí mužských markerů, konkrétně lokusu SRY na Y chromozomu (Klintschar et 

al., 2001).

2.2.Hypotyreóza

Snížená  funkce  štítné  žlázy neboli  hypotyreóza  je  způsobená  nedostatečnou  tvorbou 

hormonů,  tedy  tyroxinu  a trijodtyroninu.  Je  to  nejčastější  tyreoidální  onemocnění,  které 

postihuje  kolem  pěti  procent  světové  populace.  Nejčastější  příčinou  pro  vznik  tohoto 

onemocnění  je  ve  vyspělých  státech  autoimunitní  onemocnění  štítné  žlázy  (nebo  taky 

spontánní hypotyreóza), tedy Hashimotova či Ordova tyreoiditida, celosvětově je pak hlavním 

důvodem pro vznik hypotyreózy nedostatečný přísun jódu (Eriksson et al., 2012). Přechod od 

v podstatě  eutyroidního  stavu  až  do  klinické  hypotyreózy  způsobené  autoimunitním 

onemocněním štítné žlázy je postupný proces trvající několik let (Effraimidis et al.,  2011). 

Carlé et al.  (2009) ale dokázali,  že Hashimotova tyreoiditida (charakterizovaná přítomností 

strumy) a Ordova tyreoiditida (charakterizovaná atrofií štítné žlázy) nepředstavují dvě odlišné 

nemoci  a měly  by být  brány spíš  jako  dvě  extrémní  situace  vyskytující  se  v rámci  škály 

volumu štítné žlázy. Vznik hypotyreózy v důsledku existující AITD potvrzuje i studie z Číny 

(Teng et al., 2006), svou roli v tom ale hraje i jód-jeho vysoký přísun může spustit a zjitřit 

AITD, a tím zvýšit pravděpodobnost vývinu klinické hypotyreózy. Tyreoidální protilátky se 

dají společně se škálou TSH (v tomto případě 2,5-4,0 mU.lˉ¹) použít k odhadnutí vypuknutí 

hypotyreózy v dlouhodobém měřítku (Walsh et al., 2010).

Hypotyreóza  je  mnohem častější  u žen  než  u mužů,  na  příklad  Bjøro  et  al.  (2000) 

uvádějí výskyt této nemoci u 4,8 % žen a 0,9 % u mužů, Hollowell et al. (2002) celkový počet 
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postižených hypotyreózou stanovují na 4,6 %, z toho 4,3 % subklinickou a 0,3 % klinickou 

formou. Bülow Pederson et al. (2002); Carlé et al. (2006); Hollowell et al. (2002) a Knudsen 

et al. (2000) se shodují na vyšším zastoupení hypotyreózy mezi ženami než mezi muži (na 

příklad spontánní hypotyreóza 1:3,7 a nespontánní hypotyreóza 1:3,5 u Carlé et  al.,  2006). 

Stejný názor mají i na jejím vyšším zastoupení mezi lidmi staršího věku. Walsh et al. (2010) 

nedávno na  základě  13  let  trvající  studie  uvedli,  že  nejrizikovějšími  činiteli  pro  vyvolání 

hypofunkce ŠŽ se ukázalo být množství TSH a to, že pacientem byla právě žena.

Subklinická hypotyreóza je diagnostikována na základě nálezu TSH vyšší než 10 mU.lˉ¹ 

a normálních hodnot tyroxinu (Bjøro et al., 2000). Tato hypofunkce je téměř třikrát běžnější 

u žen než u mužů (Estaquio et.al 2009), přibližně 0,90 % u žen a 0,37 % u mužů (Bjøro et al., 

2000).

Rizikovými  faktory  pro  pokračování  subklinické  hypotyreózy  u neléčeného  pacienta  byly 

množství tyreotropinu v krvi vyšší než 6 mIU.lˉ¹, vysoké hodnoty protilátek proti štítné žláze 

a změna přísunu jódu z lehkého nedostatku do množství více než adekvátního. Tato změna 

může také urychlovat  přechod ze subklinické na klinickou hypotyreózu. Tyto faktory byly 

podobné i u lidí dříve zdravých bez subklinické verze nedostatečné činnosti štítné žlázy, jen 

množství tyreotropinu bylo vyšší než 2 mIU.lˉ¹ (Teng et al., 2006).

Hypotyreóza se ovšem může objevit i v případě, kdy je přísun jódu po delší dobu vyšší, 

než by měl optimálně měl být. Ukázalo se, že výskyt hypotyreózy je častější už při malém 

zvýšení přísunu jódu (průměrně kolem 5 μg za den), především u populace se slabou jodovou 

deficiencí (Bülow Pedersen et al., 2002). Ke stejnému závěru došli i v Číně, při srovnávání tří 

oblastí  s různým  příjmem  jódu. Incidence  subklinické  hypotyreózy  byla  vyšší  v oblastech 

s více než adekvátní a enormním přísunem jódu (Teng et al., 2006). 

Při diagnóze tohoto onemocnění se lékaři opírají o zvýšenou hladinu TSH (při klinické 

formě  hypotyreózy  nad  10  mIU.lˉ¹)  a snížené  množství  T3  a T4  (tyroxin  je  při  klinické 

manifestaci  onemocnění  snížen  pod  dolní  mez,  což  obvykle  představuje  60-70  nmol.lˉ¹, 

hladina  fT4  spadne  pod  10  pmol.lˉ¹,  trijodtyronin  se  u lehčích  forem  hypotyreózy  může 

pohybovat  v normálním  rozmezí).  Toto  onemocnění  rozdělujeme  podle  místa  poruchy  na 

hypotyreózu  centrální  a periferní.  Centrální  hypotyreóza  je  způsobena  destrukcí  či 

autoimunním  postižením  hypofýzy  a vedle  patologie  štítné  žlázy  pozorujeme  i změny  na 

úrovni  gonadální  a později  i na  úrovni  nadledvin.  Dalším  důvodem  pro  vznik  centrální 

hypotyreózy  je  mnohem vzácněji  postižení  hypotalamu  (Límanová  et  al.,  1995).  Častější 

hypofyzární původ nacházíme i ve studii Ferretti et al. (1999). Z výsledků tohoto výzkumu 

14



také  vyplývá,  že  typickými  příznaky  je  přítomnost  edému,  suché  kůže,  ospalost,  astenie 

a ztráta  energie  a že  nejspolehlivěji  je  toto  onemocnění  diagnostikováno  pomocí  množství 

TSH a fT4. Při periferní hypotyreóze je zachována hypotalamo-hypofyzární činnost, porucha 

se projevuje pouze na úrovní štítné žlázy (Límanová et al., 1995). 

Kromě  měření  hodnot  TSH  se  jako  docela  dobrý  marker  hypotyreózy  dají  použít 

samotné symptomy přisuzované hypotyreóze. Statisticky významné příznaky jsou drsný hlas, 

suchá kůže a svalové křeče. Čím více (i těch méně statistických) se jich u pacienta projeví, tím 

je  pravděpodobnější,  že  hypotyreózou trpí  (Canaris  et  al.,  1997).  K léčbě,  jejímž cílem je 

dosažení eutyroidního stavu a pohybu TSH v mezích vymezených pro eutyreózu, se používá 

levothyroxin. Stává se ale, že léčba pouhým levotyroxinem nemusí stačit a dochází k podávání 

T4/T3 (Gullo et  al.,  2011). Během pravidelných klinických a biochemických kontrol, které 

jsou nedílnou součástí léčby, se množství podávaného levotyroxinu přizpůsobuje požadavkům 

jednotlivých pacientů, protože během léčení dochází v rámci individuálních potřeb k různým 

změnám, přičemž se ukázalo, že co se týče osob ve věku 60 let a mladších společně se stabilně 

podávanou dávkou levotyroxinu v rozmezí 100-150 μg na den, je postačující kontrola jednou 

za 18 měsíců (Viswanath et al., 2007).

Na  základě  dánské  studie  provedené  v rámci  let  1997-2000  ve  dvou  oblastech  ve 

východním a západním Dánsku si můžeme ukázat, že za vznikem hypotyreózy kromě výše 

zmíněných příčin stojí i další důvody, a to postpartální dysfunkce štítné žlázy (PPTD), což je 

subklinická  forma  hypotyreózy  objevující  se  a diagnostikovaná  u žen  přibližně  do  roka 

od porodu. Dále subakutní neboli de Quervainova tyreoiditida (SAT), hypotyreóza u pacientů 

užívajících  lithium či  amiodaron,  hypofunkce  vzniklá  po  ozáření  či  chirurgickém zákroku 

a nakonec  kongenitální  hypotyreóza,  diagnostikovaná  u novorozenců.  Důsledek  působení 

těchto faktorů pak konkrétněji označujeme jako nespontánní hypotyreózu (Carlé et al., 2006).

2.3.Hypertyreóza

Nejčastější příčinou vzniku hypertyreózy je Gravesova nemoc a rizikovými faktory pro 

její vývin je jakákoli forma strumy, množství TSH pod 0,3 mIU.lˉ¹, vysoké množství TPOAb 

(Teng et al., 2006). Stejně jako hypotyreózu, nacházíme i hyperfunkci štítné žlázy častěji u žen 

než  u mužů,  s přibližným odhadem výskytu  2,5  % u žen  a 0,6  % u mužů,  a její  incidence 

stoupá u pacientů s věkem. Subklinická hyperfunkce vykazuje množství TSH menší než 0,05 

mU.lˉ¹ a její výskyt byl častější u žen než u mužů (Bjøro et al., 2000). Hollowell et al. (2002) 

udává  celkový  počet  nemocných  hypertyreózou  na  1,3  %,  z toho  0,5  % klinická  a 0,8 % 
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subklinická  forma.  Přechod  z eutyroidního  stavu  do  klinické  hypertyreózy,  způsobené 

Gravesovou chorobou, je na rozdíl od hypotyreózy rychlejší, odehrává se v řádech několika 

málo měsíců (Effraimidis et al., 2011).

Kromě  Gravesovy  nemoci  může  za  vznikem  hypertyreózy  stát  jód  –  tzv.  jodem 

způsobená  hypertyreóza  (IIH  -  iodine  induced  hyperthyroidism).  V populaci  s jodovou 

deficiencí může i mírné navýšení přijímaného jódu způsobit  zvýšení výskytu hypertyreózy. 

Toto  navýšení  se  projeví  ve  všech  věkových  skupinách,  ale  úplně  největší  nárůst  byl 

pozorován  u lidí  ve  věku  20-39  let.  Nárůst  u této  skupiny  byl  vyšší  asi  o 160  %  oproti 

průměrně 20% nárůstu u dalších dvou věkových skupin (40-59let a 60let a víc). IIH se stejně 

jako hypertyreóza způsobená AITD objevovala více u žen než u mužů (Bülow Pederson et al., 

2006a).

3.Štítná žláza v těhotenství
Během těhotenství musí štítná žláza zásobovat matky i vyvíjející se dítě dostatečným ale 

ne nadměrným až toxickým množstvím hormonů, aby nedocházelo ke zhoršení zdravotního 

stavu matky a vývoje dítěte (Davis et al., 1988; Calvo et al., 1990; Lavado-Autric et al., 2003, 

Anselmo et al., 2004). 

V prvním trimestru dochází ke zvyšování množství lidského choriového gonadotropinu 

(hCG).  Tento  rapidní  nárůst  a na  konci  prvního  trimestru  i pokles  je  shodný  pro  jedno- 

i vícečetná těhotenství, související pokles TSH (Thevarajah et al., 2009) je ale markantnější 

u vícečetných těhotenství (Grün et al., 1997). Lidský choriový gonadotropin,je syntetizován 

nejdříve buňkami trofoblastu a později tuto funkci přejímá placenta. Začátek nárůstu hCG je 

pozorován dvanáctý a třináctý den a stoupá až do svého maxima mezi 45.-70.dnem (Marshall 

et al., 1968), u vícečetných těhotenství dochází k nárůstu dříve (Grün et al., 1997). Díky tomu, 

že má s TSH společnou alfa podjednotku a má tedy tyreotropní účinek (váže se na receptory 

pro  TSH,  a tím  způsobuje  vyšší  produkci  hormonů  T3  a T4),  a  potlačuje  tak  množství 

tyreotropinu (Grün et al., 1997).

Co  se  týče  kvantity,  liší  se  výskyt  dysfunkce  štítné  žlázy  u těhotných  žen  (ale 

i u netěhotné populace) v závislosti na oblasti, ve které došlo k výzkumu, incidence bude vyšší 

či nižší, na příklad Taghavi et al., (2009). V této íránské studii se kromě zvýšené incidence 

tyreoidálních  dysfunkcí  přišlo  na  to,  že  mezi  skupinami  těhotných  žen  s dysfunkcí  a bez 

dysfunkce štítné žlázy (klinické i subklinické) vlastně není žádný rozdíl, co se týče prevalence 
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zhoršených  zdravotních  podmínek  matky  a dítěte  (v tomto  případě  předčasný  porod 

a preeklampsie).  V nedávné  době  se  objevil  názor,  že  dysfunkce  štítné  žlázy  a pozitivní 

protilátky  vůbec  nesouvisí  se  zhoršeným  zdravotním  stavem  vyvíjejícího  se  dítěte 

a komplikacemi  v těhotenství  (preeklampsie,  placentální  abrupce,  těhotenská  cukrovka, 

nadměrný váhový přírůstek u matky). Naopak slouží jako prediktor pro výskyt patologie štítné 

žlázy v pozdějším věku.  Nejvíce  se  zvýšila  šance na onemocnění  hypofunkcí  štítné  žlázy, 

pokud žena trpěla v těhotenství klinickou či subklinickou hypotyreózou a riziko je ještě vyšší, 

pokud se společně s hypotyreózou vyskytují i tyreoidální protilátky (Männistö et al., 2010). 

Většinou se ale zdravotníci a vědci kloní k názoru, že horší zdravotní podmínky a výsledky 

jsou spojovány právě s výskytem patologií  štítné žlázy(Negro et  al.,  2006;  Rahman et  al., 

2008), na příklad při subklinické hypotyreóze hrozilo ženám až třikrát větší riziko placentální 

abrupce a předčasný porod se u nich vyskytoval až dvakrát častěji (Casey et al., 2005). 

Při provádění testů těhotných žen, při kterých má být potvrzena či vyvrácena dysfunkce 

štítné žlázy, je nutné pamatovat na to, že se množství zkoumaných látek (TSH, fT4 a fT3) 

u těhotné a netěhotné populace liší a zároveň se zastoupení TSH, fT4 a fT3 liší v závislosti na 

probíhajícím trimestru (Haddow et al.,  2004; Thevarajah et al.,  2009). Proto by se neměly 

u těhotných žen naměřené hodnoty tyreotropinu, volného tyroxinu a volného trijodtyroninu 

porovnávat s hodnotami netěhotné populace. Následující tabulka představuje nově stanovené 

limity  měření  tyroxinu,  trijodtyroninu  a tyrotropinu  ve  všech  třech  trimestrech.  Výhodou 

výsledků je i to, že vzešla z multikulturního vzorku (Cotzias et al., 2008).

Tabulka 1: Nové na trimestru závislé limity tyroxinu, trijodtyroninu a tyreotropinu dle 
(Cotzias et al., 2008).

Netěhotná 
populace

1.trimestr 2.trimestr 3.trimestr

fT4 (pmol/l) 9-26 10-16 9-15.5 8-14.5

fT3 (pmol/l) 2.6-5.7 3-7 3-5.5 2.5-5.5

TSH (mU/l) 0.3-4.2 0-5.5 0.5-3.5 0.5-4

Na nevýhodnost aplikace univerzálních tabulek pro netěhotnou populaci na těhotné přišli 

i v Austrálii, kdy takové použití vedlo ke špatné diagnóze asi u 20,5 % žen. U přibližně 16 % 

žen by byla diagnostikována subklinická hypertyreóza, i když hladina jejich TSH je pro první 
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trimestr normální, a asi 4,5 % se zvýšeným tyreotropinem by vůbec diagnostikováno nebylo. 

Na rozdíl od již uvedených nových hodnot z Velké Británie bylo vypočítáno TSH pro první 

trimestr 0.02-2.15 mU.lˉ¹, fT4 10.-17.8 pmol.lˉ¹ a fT3 3.3-5.7 pmol.lˉ¹ (Gilbert et al., 2008).

V těhotenské  diagnostice  tyreoidálních  onemocnění  mají  kromě  TSH  velkou  roli 

protilátky proti štítné žláze, jmenovitě proti tyreoglobulinu a tyreoidální peroxidáze. Pokud je 

potvrzena jejich přítomnost v krvi, hrozí pacientce vyšší riziko potratu, vzniku hypotyreózy 

a jiných  těhotenských  komplikací,  než  ženě  s negativním nálezem pro  příslušné  protilátky 

(Stagnaro-Green et al., 1990; Negro et al., 2006; Negro et al., 2011). 

Některé  studie,  prováděné  ve  spolupráci  s těhotnými  ženami,  např.  La´ulu,  Roberts 

(2007) ukazují, že výskyt tyreoidálních protilátek může mimo jiné záviset na tom, jestli je 

pacient  běloch,  černoch  či  Asiat.  Prevalence  TPOAb  a TGAb  byla  v této  studii  nejvyšší 

u bělochů  a nejnižší  u černochů,  stejně  tak  se  lišilo  procentuální  zastoupení  subjektů  se 

zvýšeným množstvím TSH, přičemž u černochů a Asiatů se neprojevil rozdíl se stoupajícím 

věkem a hladinou TSH. V další  americké  studii,  prováděné u těhotných žen během celého 

těhotenství  a období  několika  měsíců  po  porodu,  nebyly  takovéto  rozdíly  v přítomnosti 

tyroidálních protilátek v závisloti na barvě pleti zjištěny, ale přišlo se na to, že hladina TSH je 

u Afro-Američanek  po  celé  těhotenství  i v jednotlivých  trimestrech  významně  nižší  než 

u bělošek, přičemž se ukázalo, že hladina hCG byla u Afro-Američanek v prvním trimestru 

signifikantně  vyšší  než  u bělošek,  ve  zbývajících  dvou  trimestrech  už  rozdíly  v množství 

lidského choriového gonadotropinu nebyly, takže v tomto období se na snížené hladině TSH 

musí podílet jiný faktor. Konkrétní příčina rozdílu v hladinách TSH u těhotných v závislosti na 

etniku, není známa a ani prokázána, autoři této studie ale uvádí, že možným vysvětlením je 

rozdílnost v bioaktivitě tyrotropinu, za kterou může genetická variabilita jako na příklad SNP 

(single  nucleotid  polymorphism)  (Walker  et  al.,  2005),  nicméně  další  studie  jsou  v této 

problematice zapotřebí.

Dle Wanga et  al.  (2011),  jehož skupina prováděla studii  na skupinách těhotných žen 

s vysokým a s žádným rizikem vzniku  dysfunkce  štítné  žlázy,  je  pravděpodobnost  vzniku 

hypotyreózy 1,5 krát vyšší a hypertyreózy 1,7 krát v raných fázích těhotenství vyšší u první 

skupiny,  než  u žen  s žádným  rizikem  vzniku.  Ukázalo  se,  že  pokud  by  se  výzkum 

tyreoidálních patologií prováděl pouze u žen ze skupiny s vysokou pravděpodobností výskytu 

nemocí  štítné  žlázy,  pravidelně  by  docházelo  k nezachycení  přibližně  80  %  případů 

hypotyreózy a hypertyreózy (v subklinické i klinické formě) v kontrolní skupině (Wang et al., 

2011). Ke stejnému závěru dochází i další studie, nicméně výsledná čísla se liší. Na příklad 
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Vaidya et al. (2007) uvádí, že v případě zaměření skríningu pouze na ženy v rizikové skupině 

by nedocházelo k zachycení přibližně jedné třetiny těhotných žen se zjevnou či subklinickou 

hypotyreózou a Negro et al.  (2010) zjistil,  že i když univerzální skríning nevyústí v pokles 

nepříznivých výsledků,  sníží  se jejich počet  následnou léčbou,  ke které dochází  po určení 

hormonálních  dysfunkcí  štítné  žlázy  právě  zmíněným skríningem,  a také  potvrdili,  že  při 

vyhledávání  jednotlivých  případů  postižení  štítné  žlázy  nedochází  k zachycení  velké  části 

případů onemocnění štítné žlázy u těhotných žen. K podobným výsledkům se došlo i na území 

České republiky, kdy se při sledování 400 těhotných žen zjistilo, že pokud by bylo použito 

sledování pouze rizikových pacientů a ne všech těhotných žen bez výše popsaných podmínek, 

prošla by lékaři nepovšimnuta více než polovina případů těhotných žen s abnormalitami typu 

AITDs a/nebo hypotyreóza (Horáček et al., 2010).

3.1.Hypotyreóza v těhotenství

Hypotyreóza se u těhotných žen vyskytuje s incidencí kolem dvou procent, čísla se liší 

podle toho, zda se jedná o klinickou či subklinickou formu onemocnění, a také záleží na lokaci 

prováděného výzkumu. Na příklad  Su et al. (2011) popisují 0,9 % těhotných žen s klinickou 

a 4,0  %  se subklinickou  hypotyreózou,  Casey  et  al.  (2005)  u subklinické  hypotyreózy 

stanovují výskyt na 2 % žen v plodném věku, Feki et al. (2008) udali 3,2 % těhotných žen 

s hypotyreózou. Tímto postižením štítné žlázy jsou ohroženy i ženy, které jsou sice eutyroidní 

(funkce  jejich  štítné  žlázy  je  normální,  neobjevují  se  žádné  patologie),  ale  byla  u nich 

potvrzena přítomnost tyreoidálních protilátek a prevalence je přibližně 11,7 % těhotných žen. 

Stejně  jako  u netěhotných  pacientů  se  používá  v období  gravidity  u žen  s AITD  či 

hypotyreózou  levotyroxin.  Jeho  použití,  i když  nadoptimálmí,  má  pozitivní  efekt  na 

neurologický vývoj dítěte po porodu (Haddow et al., 1999) a pokud bychom srovnali skupinu 

zahrnující  ženy s negativním nálezem pro protilátky a žen s pozitivními  protilátkami,  které 

byly léčeny levotyroxinem a skupinu, kam patřily ženy s pozitivními protilátkami, ale léčbu 

levotyroxinem nepodstoupily, našli bychom mnohem nižší míru potratovosti (2,4 % a 3,5 %) 

mnohem nižší než u druhé skupiny (13,8 %) (Negro et al., 2006). 

Léčba  levotyroxinem  by  ale  měla  být  iniciována  před  12.týdnem  těhotenství, 

při pozdějším počátku léčby už prý není  schopen míru  potratovosti  ovlivnit  (Negro et  al., 

2006). O několik let později prováděné studii nebyla potvrzena korelace přítomnosti protilátek 

a potratů  -  autoři  to  připisují  nízkému  zastoupení  žen  s pozitivním  nálezem  TPOAb. 

Tyreoidální protilátky ale mohou za sníženou hladinu fT4 a zvýšené množství tyreotropinu 
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(což je pro hypotyreózu typické),  a právě nadměrné množství TSH může v časných fázích 

těhotenství za zvýšené riziko potratu a později také smrt fétu či novorozence (Benhadi et al., 

2009). Potvrzuje se tu již závěr Negro et al. (2006), že po podání levotyroxinu, který snižuje 

množství TSH, ubývá i počet potratů.

I když jsou ženy během testování v prvním trimestru eutyroidní, může se u nich během 

druhého trimestru objevit neschopnost štítné žlázy zabezpečit přísun dostatečného množství 

hormonů. Jelikož byla tato studie prováděná na ženách v oblasti s lehkou jodovou deficiencí, 

připsali autoři tuto neschopnost nedostatečnému přísunu jódu a potvrzují tak jeho funkci ve 

vzniku tyreoidální  dysfunkce a zároveň poukazují  na to,  že testování  štítné žlázy v oblasti 

s lehkým deficitem jódu pouze v první trimestru gravidity je efektivní jen částečně, protože 

dysfunkce  mateřské  štítné  žlázy  se  může  objevit  později  u zdravé  ženy bez  tyreoidálních 

protilátek (Moleti et al., 2009).

Kromě potratů (Feki et al., 2008; Su et al., 2011) hrozí ženám s neléčenou hypotyreózou 

anémie, postpartální krvácení a srdeční dysfunkce (Davis et al., 1988), dále odtržení placenty, 

předčasný porod, hypertenze (krevní tlak 140/90mm Hg) a preeklampsie (ženy s hypertenzí 

a/nebo  kreatininem  větším  než  1,0  mg.dlˉ¹,  s méně  než  100  000  trombocyty  na  mililitr, 

přetrvávající  bolestí  hlavy  či  zvýšeným množstvím proteinu  v moči)  (Negro et  al., 2006), 

u dětí pak hrozí malformace oběhové soustavy (Su et al., 2011). 

Co  se  týče  subklinické  hypotyreózy,  hrozila  takto  postiženým  matkám  prudká 

preeklampsie (Wilson et al., 2012), předčasný porod, narození dítěte se zhoršeným vývojem 

zraku či se  zpožděným vývojem nervové soustavy (Su et al., 2011). Cleary-Goldman et al. 

(2008) přesto o několik let dříve ukázali, že ženám se subklinickou hypotyreózou, která u nich 

byla nalezena v prvním (2,2 %) a přetrvávala i ve druhém (2,2 %) trimestru, neměly zvýšené 

riziko těhotenských komplikací. Zajímavé jsou výsledky studie z Japonska, kde se ukázalo, že 

subklinická  hypotyreóza,  způsobená  nadbytkem  jódu  přijímaného  v potravě  (s výskytem 

1,2 %), nezpůsobuje ve vyvíjejícím se dítěti žádné vedlejší příznaky. Pokud by ale mělo dojít  

k úbytku  případů  hypotyreózy,  musel  by  se  denně  přijímaný  jód  změnit  z množství 

nadměrného na množství mírné (Orito et al., 2009).

Ženy s hypotyreózou mohou mít  horší  výstupní  podmínky pro otěhotnění  a je  u nich 

velmi  pravděpodobný  výskyt  hyperprolaktinémie,  amenorrhey  (Bals-Pratsch  et  al.,  1997), 

oligomenorrhey  a anovulatorního  cyklu  (Goswani  et  al.,  2009).  Subklinická  hypotyreóza 

naopak  neplodnost  nebo  potíže  s otěhotněním  nezpůsobuje  (nezastupuje  totiž  funkci 

hypotalamu a nenarušuje normální pulzní charakter lutropinu), a proto není její levotyroxinem 
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z důvodu neplodnosti nutná a ani doporučovaná (Bals-Pratsch et al., 1997). Přesto ale Rahman 

et al. (2008) ukazují, mezi ženami s tímto onemocněním je vyšší zastoupení žen neplodných 

a také se vyskytuje více potratů, než u zdravých kontrolních subjektů.

3.1.1.Hypotyroxinémie

Oba hormony štítné žlázy mají velkou roli při vývoji celé nervové soustavy (především 

mozku), ale i přes to, že biologicky aktivním hormonem je trijodtyronin, pro správný rozvoj 

má klíčovou a zásadní roli tyroxin (Calvo et al., 1990; Pop et al., 2003). Pokud je těhotným 

ženám s  hypotyroxinémií  podáván  trijodtronin  pro  podpoření  eutyroidního  stavu,  je  sice 

většina tkání dodatečně saturována, ale na mozek dítěte to nemá požadovaný pozitivní vliv 

(Calvo et al., 1990). Je také prokázáno, že množství TSH nemá na neurologický vývoj dítěte 

žádný  účinek,  pokud  není  doprovázeno  nízkými  koncentracemi  tyroxinu  (Henrichs  et  al., 

2010). Na druhou stranu by ale měl tyreotropin zůstat  i nadále markerem zhoršené funkce 

mateřské štítné žlázy, protože může stát za horším zdravotním stavem dětí (Haddow et al., 

1999). Jakákoli situace, která v konečném důsledku způsobí zhoršenou dostupnost tyroxinu, 

na příklad vysoké dávky T3 (Calvo et al.,  1990) a nedostatečný přísun jódu (Moleti et al., 

2009), může vyústit v horší vývoj nervové soustavy (Lavado-Autric et al., 2003). 

Zvýšené riziko budoucího špatného neurologického, motorického a kognitivního vývoje 

dětí,  jejichž  matky trpěly v prvním trimestru  hypotyroxinémií,  pozorovala  a potvrdila  řada 

dalších autorů (Pop et al., 2003; Kooistra et al., 2006; Henrichs et al., 2010). Mezi další rizika 

spojená s tímto onemocněním patří až 7krát vyšší šance vzniku muskuloskeletární malformace 

(Su et al., 2011). 

Pokud se hypotyroxinémie vyskytovala v prvním trimestru gravidity,  existovalo vyšší 

riziko předčasného porodu a porodní váhy větší než 4 kilogramy. Její přítomnost i ve druhém 

trimestru byla  spojená s těhotenskou cukrovkou (Cleary-Goldman et  al.,  2008).  Jakmile  je 

nedostatečná suplementace tyroxinem embryu v prvním a druhém trimestru diagnostikována 

a léčena  jódem,  je  vyvíjející  se  mozek  chráněn  před  důsledky  jodového  deficitu  (tedy 

nedostatečná  produkce  tyroxinu)  a neurologický  vývoj  probíhá  normálně.  Když  je  ale  jód 

podáván pouze ve třetím trimestru nebo až po porodu, lehce se zlepší pouze růstové vlastnosti 

mozku (předejde se vzniku mikrocefalie) (Cao et al., 1994). 

Jiná  situace  může  nastat  v okamžiku,  kdy  matka  sice  v prvním  trimestru  trpí 

hypotyroxinémií, ale když je jí dodatečně ve třetím trimestru podán levotyroxin, dítě nejeví 

žádné známky zpoždění (Pop et  al.,  2003).  U předčasně narozených dětí  se často objevuje 
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přechodná  hypotyroxinémie,  za  jejímž  vznikem  může  mnoho  faktorů  a jedním  z nich  je 

i nevyzrálost  osy  hypotalamus-hypofýza-štítná  žláza  (Murphy  et  al.,  2004).  Předčasně 

narozené děti  měly větší  šanci si  vyvinout vážnou formu déletrvající  hypotyroxinémie.  Ač 

přechodná, mohla způsobit motorické a kognitivní zhoršení, na příklad mozkovou obrnu, která 

se u nich vyskytovala až 11krát častěji (Reuss et al., 1996). Léčba předčasně narozených dětí 

(před  30.týdnem  gestace)  pomocí  levotyroxinu  neměla  na  jejich  mentální,  motorický 

a neurologický vývoj žádný vliv, naopak u dětí narozených před 27.týdnem tato léčba mohla 

prospět (van Wassenaer et al., 1997). Autoři studie tuto skutečnost přičítají velikosti dávky 

podávaného levotyroxinu. Pro děti před 27.týdnem byla adekvátní, ale pro později narozené 

děti už moc vysoká. 

3.1.2.Kongenitální hypotyreóza

Kongenitální hypotyreóza (CH) se rozlišuje na formu trvalou a přechodnou (transientní). 

Přechodná kongenitální hypotyreóza má prevalenci přibližně 2 % nebo 1:180 000 (Brown et 

al., 1996) a je charakterizována spontánním snížením TSH na normální množství, ke kterému 

dochází  mezi  novorozeneckým skríningem pro  CH a její  diagnózou,  nebo  pokud  nedojde 

ke zvýšení TSH po vysazení léčby tyroxinem (Devos et al., 1999). Její výskyt je pevně spjat 

s pozitivním nálezem tyreoidálních protilátek u matky během těhotenství  (Dussault,  Fisher, 

1999; Medda et al., 2005; Rovelli et al., 2010) a také se zde více objevuje nízký porodní věk 

a růstová  retardace  (Medda  et  al.,  2005).  Děti  s nejsilnější  aktivitou  blokujících  protilátek 

trpěly  po  porodu  nejtěžší  formou  hypotyreózy.  Protilátky  se  proto  dají  započítat  mezi 

etiologické  faktory CH (Brown et  al.,  1996).  Přibližně  3.  -  4.  den  po porodu může dojít 

k elevaci hladiny TSH, která se dá přisoudit vývoji osy hypotalamus-hypofýza-štítná žláza při 

porodu. Ve většině případů je tato hypertyrotropinemie přechodná a vymizí  během prvního 

měsíce  života,  ale  autoři  tohoto  průzkumu  doporučují,  aby  došlo  k novorozeneckému 

skríningu dětí, jejichž matky byly TPOAb+, během prvního měsíce po porodu ještě jednou, 

optimálně mezi 2. a 4.týdnem (Rovelli et al., 2010). Některým ženám se narodí i další děti 

podobně postižené, důvodem může být přetrvávání blokujících protilátek po dobu minimálně 

6 let (Brown et al., 1996).
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Permanentní CH se s mnohem větší pravděpodobností objeví u dětí, jejichž rodiče mají 

hypotyreózu  a/nebo  strumu  (Medda  et  al.,  2005).  Trvalá  CH  pro  správnou  diagnózu 

ohraničena několika podmínkami - výchozí hladina T4 v krvi je vyšší než 60nmol/l a TSH 

vyšší než 40mU/l u jinak normálně se vyvíjejícího dítěte,  dále sem patří abnormální obraz 

štítné  žlázy,  u sourozence  zkoumaného  novorozence  hladina  TSH  vyšší  než  40mU/l 

a tyreotropin po roce léčby vyšší než 10 mU.lˉ¹ nebo než 15 mU.lˉ¹ po kompletním ukončení 

léčby (Ray et al., 1997). Trvale vysoké hodnoty tyreotropinu, které vyžadují následnou léčbu 

levotyroxinem, se vyskytují u asi 2,2 % novorozenců (Rovelli et al., 2010). 

Celkově se kongenitální hypotyreóza vyskytuje mnohem častěji u dívek než u chlapců 

v poměru přibližně 1:2,3 (Grant et al., 1988). Častější výskyt u dívek potvrzuje i Rosenthal et 

al., (1988) v poměru 1:2,7 ; Medda et al. (2005) a Foo et al. (2002) v poměru 1:2,5 u trvalé 

kongenitální hypotyreózy. U přechodné kongenitální hypotyreózy byl poměr 1:1. Kromě vyšší 

prevalence u dívek, vykazuje tato tyreoidální porucha i výrazně častější neonatální úmrtnost 

(Grant et al., 1988; Rosenthal et al., 1988), a také častější výskyt kongenitálních malformací, 

než který můžeme pozorovat u zdravé populace (Rosenthal et al., 1988; Medda et al., 2005). 

Ku  příkladu  Devos  et  al.  (1999)  uvádí  u dětí  s trvalou  CH  výskyt  extratyreoidálních 

malformací  u 5,2  %  zkoumaných  dětí.  Olivieri  et  al.  (2002)  přichází  s výskytem 

kongenitálních  malformací  u 8,4 % dětí  s CH. Existuje  zde  silná  asociace  mezi  CH u dětí 

a vznikem několikanásobných  anomálií  a anomálií  zahrnující  nervový  systém,  oči  a srdce. 
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Obrázek 1: Přehled výskytu hlavních skupin velkých malformací u dětí s kongenitální 
hypotyreózou (Podle Olivieri et al., 2002).



Jejich  vysoká frekvence  nahrává  faktu,  že  k poškození  dochází  velmi  brzo ve  vývoji  a že 

hypotyreóza matky může hrát, především v prvních deseti týdnech embryonálního vývoje, roli 

ve  výskytu  kongenitálních  malformací.  V té  samé  studii  vyšlo  najevo,  že  vysoký  počet 

extratyreoidálních malformací u dětí s CH, kdy mezi nejčastější patřily vady srdce s výskytem 

asi 5,5 % , podporuje hypotézu genetické složky etiologie vzniku kongenitální hypotyreózy. 

Výsledky  ze  studie  provedené  Meddou  et  al.  (2005)  nasvědčují  tomu,  že  vznik  CH  je 

multifaktoriálního  původu.  Genetický  původ  již  potvrzený  Olivieri  et  al.  (2002) 

a environmentální původ (především diabetes mellitus a deficitní příjem jódu těhotné ženy). 

Vliv vnějšího prostředí zesiluje i fakt,  že přechodná i trvalá CH se vyskytovala s přibližně 

stejně vysokou pravděpodobností u obou sourozenců pocházejících z dvojčat (Medda et al., 

2005).  U přechodné  kongenitální  hypotyreózy  nedochází  k trvalému  poškození  a změně 

ve vývoji a funkci štítné žlázy.  Důvodem je skutečnost, že protilátky blokující receptor pro 

TSH neprostupují  placentou před  16.týdnem těhotenství,  a proto  nemohou ovlivnit  časnou 

embryogenezi žlázy (Brown et al., 1996).

Poruchy ve vývoji  samotné štítné žlázy se ve frekvenci svého výskytu liší  v případě 

dívek a chlapců s kongenitální hypotyreózou. Ektopie štítné žlázy dominuje u dívek, neboť 

vychází  z embryonálních  vyskytujících  se  častěji  u ženských  embryí.  U mužských  fétů 

dochází  ochotněji  k atrofii  ektopických  buněk  (Devos  et  al.,  1999).  Co  se  týče  dětí 

s izolovanou  CH  a dětí  s CH  a kongenitálními  malformacemi,  nebyla  u nich  pozorována 

výraznější odchylka ve frekvenci ageneze, ektopie, hypoplazie a hyperplazie štítné žlázy a ani 

ve výskytu žlázy nepoškozené (Olivieri et al., 2002).

3.2.Hypertyreóza v těhotenství

Prevalence subklinické hypertyreózy je u těhotných žen stanovena na přibližně 1,7 % 

a její  výskyt  u nich  není  svázán  s rizikem  výskytu  hypertenze  a dalších  komplikací 

s těhotenstvím spojených a ani negativně neovlivňuje vývoj dítěte. Dokonce se ukázalo,  že 

v těhotenství může mít protektivní účinek proti hypertenzi (Casey et al., 2006).

Naopak klinická hypertyreóza, jejíž výskyt se odhaduje na zhruba 0,1 % u těhotných žen 

(Pillar et al.,  2010), někde dokonce až 1,3 % (Feki et al.,  2008), tudíž zase záleží na tom, 

v jakém prostředí byla data sbírána. Pokud nedochází k její léčbě, je výrazně spojená s horším 

zdravotním stavem matky i vyvíjejícího se dítěte (Millar et al., 1994; Pillar et al., 2010). Na 

příklad Anselmo et al. (2004) prokázali, že nadměrné množství hormonů štítné žlázy má na 

vývoj dítěte toxický vliv, který se projevuje zvýšenou mírou potratů a nižší porodní váhou. 
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K vyšší úmrtnosti přidávají Devi et al. (2010) i případy placentální abrupce. Ishikawa (2008) 

poukázal na případy neonatální dysplazie kyčelního kloubu, které hrozí dětem, jejichž matky 

trpí  tyreotoxikózou  (prokázanou  přímo  v GD  nebo  nepřímo  v hyperemesis  gravidarum). 

Incidence neonatální dysplazie byla 10-30krát vyšší než u zdravých novorozenců a prevalence 

se pohybovala okolo 0,3-0,7 %. Jako pravděpodobnou příčinu udává autor  studie zvýšené 

množství trijodtyroninu v prvním trimestru gravidity s tím, že mezi postiženými novorozenci 

převládaly dívky, pravděpodobně kvůli pohlavně závislé přeměně T4 na T3 (Ishikawa, 2008). 

Nepřiměřeně léčená Gravesova nemoc (tzn. neléčená vůbec nebo pouze nedostatečně), 

vede  v těhotenství  k trvale  zvýšeným  hodnotám  fT4.  Pokud  vyústí  v těhotenskou 

hypertyreózu,  může  způsobit  (přechodnou)  hypertyreózu  u novorozence  a přechodnou 

centrální  kongenitální  hypotyreózu,  a také hrozí  riziko dezintegrace tkáně štítné žlázy,  což 

u jedince může převážit až do situace, kdy není schopen zachovat eutyroidní stav (Kempers et 

al., 2007). 

4.Léčba štítné žlázy v těhotenství

4.1.Hypotyreóza

V raných  fázích  těhotenství  se  zvyšují  nároky  mateřského  organismu  na  množství 

tyroxinu (Mandel et al., 1990; Alexander et al., 2004; Loh et al., 2009). U žen, které v tomto 

období  trpí  hypotyreózou,  je  nutné  zajistit  dostatečný  přísun  tohoto  hormonu  ve  formě 

levotyroxinu.  Pomocí  tohoto  léku  dochází  k nastolení  eutyroxinémie,  která  je  nutná  pro 

správnou funkci a vývoj placenty, a zároveň jeho působením v těhotenství dochází k redukci 

množství  potratů  a předčasných  porodů  (Negro  et  al.,  2006).  Pokud  je  žena  těhotná  již 

poněkolikáté,  nejsou  rozdíly  v množství  vyžadovaného  levotyroxinu  v porovnání  s prvním 

těhotenstvím výrazně odlišné (Loh et al., 2009).

Jak  správně  určit  denní  dávku  levotyroxinu  v těhotenství  je  stále  otázkou.  Za 

předpokladu, na většinu těhotenství se přijde až kolem desátého týdne, téměř tři čtvrtiny žen 

ohrožených hypofunkcí štítné žlázy by už vykazovalo klinickou hypotyreózu (Alexander et al., 

2004), což už je minimálně pro vyvíjející se dítě pozdě (Negra et al., 2006; Benhadi et al., 

2009).  Výsledky několika studií  se přiklání  k názoru (Alexander  et  al.,  2004; Yassa et  al., 

2010), že v okamžiku, kdy je těhotenství potvrzeno (většinou domácími těhotenskými testy), 

měl by se okamžitě zvýšit příjem levotyroxinu o přibližně 29 %, což jsou asi dvě tablety LT4 

týdně navíc. V takto nastavené léčbě by se mělo pokračovat do první návštěvy lékaře, kdy by 
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mělo  dojít  k vyšetření  a přizpůsobení  dávky levotyroxinu.  Zároveň  by ale  měl  být  kladen 

velký důraz na původ mateřské hypotyreózy - primární hypotyreóza, hypotyreóza způsobená 

léčením GD radiojódem nebo  chirurgickým odstraněním tkáně  štítné  žlázy  a hypotyreóza 

způsobená  rakovinou  štítné  žlázy.  Etiologie  hypotyreózy  totiž  u těhotné  ženy  ovlivňuje, 

o kolik procent dávka LT4 v rámci jednotlivých trimestrů vzroste nebo se naopak sníží (Loh et 

al., 2009). Yassa et al. (2010) proto navrhují komplexní přístup k budoucím matkám. Testy by 

u hypotyroidních  matek  měly  být  prováděny  každé  4  týdny,  aby  se  zjistily  případné 

výkyvy s hodnotách TSH a aby se mohla dávka LT4 upravit  ve shodě s požadavky matky. 

Dále byli na základě několika kritérií identifikováni pacienti, kterým by měla být věnována 

zvýšená pozornost kvůli přizpůsobení denní dávky levotyroxinu, protože by jim po podání 

doporučovaných 2 tablet LT4 týdně navíc hrozil 3-7krát větší risk potlačení TSH pod normální 

hranici. Patří sem ženy s předtěhotenskou dávkou LT4 větší než 100 µg, ženy s GD léčenou 

radiojódem  nebo  chirurgickým  odstraněním  tyreoidální  tkáně  a ženy  s předtěhotenskou 

koncentrací TSH pod 1,5 mU.lˉ¹ (Yassa et al., 2010).

Z dostupných informací nevyplývá, zda levotyroxin může nebo nemůže mít teratogenní 

účinky. Nebezpečí pro dítě spíše spočívá ve špatném odhadnutí potřebné léčebné dávky. Pokud 

jsou těhotné ženy s hypotyreózou léčeny neadekvátní dávkou LT4 (vysokou i nízkou), může se 

to  negativně  projevit  na  zdraví  dítěte  (Wasserstrum, Anania,  1995)  i matky,  na  příklad 

iatrogenní  hypertyreózou  (Yassa  et  al.,  2010).  Další  z důležitých  podmínek  úspěšné  léčby 

hypotyreózy v těhotenství je škála hodnot TSH, T4, T3, fT4 a fT3 odpovídající jednotlivým 

trimestrům  (Cotzias  et  al.,  2008).  Odpovídající  škála  společně  s povědomím  o etiologii 

hypotyreózy  a pravidelnými  kontrolami  by  tedy  měly  být  součástí  pokud  možno 

individuálního přístupu k ženám při léčbě hypotyreózy v těhotenství.

Tabulka 2: Požadované navýšení denní dávky LT4 v závislosti na trimestru a na etiologii 
hypotyreózy (upraveno dle Loh et al., 2009).

1.trimestr 2.trimestr 3.trimestr

Primární hypotyreóza 11 % 16 % 16 %

Léčená GD (radiojód, 
chirurgické 
odstranění)

27 % 51 % 45 %

Rakovina štítné žlázy 9 % 21 % 26 %
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4.2.Hypertyreóza

Pokud otěhotní žena s již existující hyperfunkcí štítné žlázy nebo se u ní v těhotenství 

nově objeví, léčí se tato patologie léky ze skupiny thioamidů – propylthiouracilem (PTU), 

carbimazolem (CZ) a jeho derivátem metimazolem (MMI). Jejich účinek spočívá v tom, že 

interagují  s jodem  a s enzymem  štítné  žlázy  peroxidázou.  Touto  interakcí  inhibují  jejich 

normální  reakci  s tyreoglobulinem  a ovlivní  tím  tak  syntézu  tyreoidálních  hormonů. 

Metimazol  ještě  navíc  ovlivňuje  přechod  tyroxinu  na  trijodtyronin  (Wolf  et  al.,  2006). 

V souvislosti s těmito léky je i prokázáno, že všechny tři mají stejnou kinetiku při průchodu 

placentou, nemělo by se proto spoléhat na to, že na příklad PTU je pro těhotné bezpečnější  

(z hlediska  interakce  s placentou)  než  jiné  alternativy  (Mortimer  et  al.,  1997).  Tím,  že 

prostupují placentou, ovlivňují vyvíjející se plod, u kterého mohou vyvolat hypotyreózu (díky 

účinku léků), hypertyreózu (kvůli stimulaci protilátek) anebo eutyreózu (Wolf et al., 2006). 

Momotani et al., (1997) ukázal, že v ovlivňování funkce štítné žlázy vyvíjejícího se fetu není 

žádný  rozdíl  mezi  PTU a MMI.  Mají  podobnou  tlumící  schopnost,  která  vede  k vyvolání 

hypotyreózy u dítěte. Pokud byly podávány nízké dávky obou léků, vyskytovaly se zvýšené 

hladiny TSH, naopak při vyšších dávkách se TSH drželo v normálním rozmezí či trochu níže. 

Dávky by měly být individualizované na každého pacienta zvlášť, v takovém případě je možné 

se vyhnout fetální hypotyreóze (Momotani et al., 1997).

4.2.1.Propylthiouracil

PTU je v mnoha studiích a reportech  doporučován jako lepší  alternativa  MMI a CZ, 

nicméně i nad tímto lékem visí nejeden otazník. Clementi et al. (2010) ve své studii prokázali, 

že používání PTU v prvním trimestru těhotenství bylo prokazatelně spojeno s výskytem situ 

inverzu  s/bez dextrokardie,  dysgenezí  či  agenezí  ledviny.  Yanai  a Schveiky (2004) popsali 

případ  ženy,  který  byla  léčena  PTU  a na  vyvíjejícím  se  dítěti  se  tato  léčba  projevila 

hydropsem,  strumou  a fetální  hypotyreózou.  Po  intrauteriním  podání  LT4  ale  došlo 

ke zmenšení  hydropsu  i strumy,  dítě  ale  po  porodu  vykazovalo  skeletální  a urogenitální 

anomálie.

Již před více než třiceti lety existovaly pochybnosti, zda léčba PTU během těhotenství 

nemá vliv na vývoj mozku a inteligenci dítěte. Bylo ale prokázáno, že tento lék může být při 

léčbě tyreotoxikózy a GD používán bez obav, nesmí ale dojít k podávání přehnané dávky, aby 

se u matky či plodu nevyvinula hypotyreóza (Burrow et al., 1978). Izraelská data provedená o  

30  let  později  tento  názor  potvrzují  –  když  byl  PTU  podáván  v dávkách  doporučených 
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a určených  pro  člověka,  nevykazoval  teratogenní  účinek  a nenavyšoval  počet  velkých 

anomálií.  Dvě  porovnávané  skupiny  těhotných  žen  nevykazovaly  navzájem  se  lišící  data 

v počtu porodů, živě a mrtvě narozených dětí, ektopických těhotenství a předčasných porodů, 

výskyt  anomálií  se  u obou  skupin  pohyboval  při  dolní  hranici  normálního  rozmezí  pro 

celkovou populaci. Objevil se pouze jeden případ dívky, jejíž matka dostávala dávku 

225-300 mg PTU denně, a u této holčičky se vyvinula dysplazie kyčle. Případy s umbilikální 

hernií  bez  nutného  chirurgického  zákroku  a s podezřením  na  hydronefrozu  (která  byla 

nalezena  při  neonatálním  sonografu  a při  další  prohlídce  ledvin  ultrazvukem  bylo  vše 

v pořádku) nebyly uznány jako velké anomálie (vrozené vady) (Rosenfeld et al., 2009). Vedle 

poškození embrya a fétu může PTU negativně působit i na matku. Devi et al. (2009) ve své 

studii předložili případ mladé ženy, která už od počátku gravidity trpěla GD a dávky PTU jí 

musely být postupně zvyšovány až na 600 mg na den. Ve 33.týdnu těhotenství se u ní projevila 

žloutenka, po sérii testů přisouzená právě působení PTU. Ten byl nahrazen propranololem. 

O dva  týdny  později  pacientka  porodila  mrtvé  dítě  a plně  se  u ní  projevily  příznaky 

tyreotoxikózy. Když se po radioaktivní léčbě dostala do eutyroidního stavu, otěhotněla a po 

opětovném vzniku GD u ní byl tentokrát nasazen carbimazol 20 mg/den, který neměl žádné 

vedlejší účinky na matku ani na dítě.

Možné negativní účinky PTU, pokud je použit v prvním trimestru, popsali Izhar a Ghani 

(2002). Žena s diagnostikovanou tyreotoxikózou ještě před těhotenstvím brala neomerkazol 

(20 mg/den). Po potvrzení gravidity v osmém týdnu byl neomerkazol nahrazen PTU, ale po 4 

dnech  po  prudkých  nevolností  se  vrátila  zpátky k neomerkazolu  (10  mg/den).  Narodil  se 

zdravý chlapeček, který měl ale na kůži na hlavě několik malých lézí a byla u něj potvrzena 

aplasia cutis congenita bez poškození lebečních kostí. 

I přes to, že je v souvislosti s používáním PTU v těhotenství občas hlášen výskyt dětí 

s vrozenou vadou, je tento lék i nadále doporučován jako bezpečnější možnost pro ženy trpící 

GD v těhotenství (Clementi et al., 1999; Gianantonio et al., 2001).

4.2.2.Metimazol a carbimazol

Mezi vrozené vady, které se přičítají  působení metimazolu/carbimazolu v těhotenství, 

patří  esofageální  atresie,  aplasia  cutis  congenita,  gastroischis (Guignon  et  al.,  2003), 

choanální atresie,  omfalokéla a totální situs inverzus,  přičemž výskyt posledních tří  vad 

velmi  silně  koreloval  s podávaným  CZ/MMI  (Clementi  et  al.,  2010).  Kromě  větších 

malformací  jsou  těmto  lékům  přisuzovány  i vady  malé,  např.  zpožděný  vývoj,  faciální 
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dysplazie-nízko  posazený  nos,  malý  nos  se  širokou  glabelou,  ploché  philtrum,  dysplazie 

lícních  kostí,  mandlovitý  tvar  očí  a podobně  (Clementi  et  al.,  1999;  Foulds  et  al.,  2004; 

Myers, Reardon, 2006; Wolf et al., 2006; Valdez et al., 2007). Senzitivní perioda, po kterou 

CZ/MMI  působí  na  embryonální  vývoj,  trvá  od  početí  až  do  přibližně  sedmého  týdne 

těhotenství (Clementi et al., 1999).

Foulds et al. (2004) přišli s tvrzením, že většina těhotenství léčených v prvním trimestru 

CZ/MMI je bez jakýchkoli  vrozených vad a  problémů, a tudíž jedinci,  u kterých se tento 

fenotyp  projeví,  můžou  být  geneticky  náchylní  k  působení  CZ/MMI  v  klíčovém  období 

organogeneze. Data pocházející z Argentiny v tom samém roce ale ukazují, že role MMI jako 

původce choanální atresie nabývá pravděpodobnějších rysů díky tomu, že se objevila při léčbě 

dvouvaječných dvojčat MMI u obou sourozenců (Barbero et al., 2004). Barwell et al. (2002) 

teratogenní účinky CZ podkládají případem, kdy matce musel být během prvního trimestru 

(kdy se vyvíjí choany) zvýšena denní dávka MMI kvůli nezvladatelnému třasu a pocení na 

60 mg. Novorozenec pak trpěl choanální atresií. Autoři se domnívali, že za vznikem choanální 

atresie i dítěte by mohla stát samotná tyreotoxikóza matky. Jelikož ale nenašli žádné studie ani 

reporty na případy choanální atresie vyvolané mateřskou tyreotoxikózou, nemohli jí výskyt 

této vady s jistotou připsat.

Aplasia cutis congenita (ACC) se projevuje jako lokalizované chybění kůže (nejčastěji 

epidermis a dermis, občas chybí i subkutánní vrstva) především v oblasti skalpu a může být 

spojena s podkožními defekty kraniálních kostí (Bihan et al., 2002). 
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Obrázek 2: Novorozenec s aplasia cutis congenita s ještě 
viditelnými ulcerózními ploškami (dle Tasin, Chiodini, 2005)



Choanální atresie vzniká v důsledku špatné absorpce nasofaryngeální membrány, ke které 

dochází na konci druhého měsíce embryonálního vývoje (Wolf et al., 2006). Tato membrána 

může být kostěná (Barbero et  al.,  2004),  směs kosti  a blány (Barwell  et  al.,  2002),  pouze 

blanitá forma se nevyskytuje (Wolf et al., 2006). Objevuje se ve formě jedno- i oboustranné, 

přičemž první varianta je častější a lépe přehlédnutelná. Bilaterální choanální atresie se projeví 

brzy v novorozeneckém období tím, že ztěžuje dítěti dýchání, příjem potravy a musí se řešit  

chirurgicky (Barbero et al., 2004; Foulds et al., 2004; Myers a Reardon, 2005). Vyskytuje se 

přibližně v poměru 1:10000 (Gianantonio et al., 2001), udává se i 1:5000/7000 (Barbero et al., 

2004). Tato patologie se řadí mezi další vady sdružené do syndromu CHARGE (C-coloboma, 

rozštěp,  H-heart  defect,  srdeční  vada,  A-atresia  choanae,  R-retarded  growth  or/and 

development,  zpomalený růst  a/nebo vývoj,  G-genital  anomalies.  Anomálie  genitálu,  E-ear 

anomalies and /or deafness, hluchota a/nebo anomálie ucha) (Foulds et al., 2004).  Vedle již 

zmíněných vrozených vad se může po léčbě CZ u dětí vyvinout omezená supinace/rotace v 

obou pažích a radioulnární synostoze (Valdez et al., 2007) nebo další typ kongenitální poruchy 

břišní  stěny tzv.  gastroschisis  (Guignon et  al.,  2003).Většina  autorů  se shoduje v  tom,  že 

CZ/MMI  by  se  měl  minimálně  v  prvním  trimestru  těhotenství  vynechat  a  nahradit  PTU 

(Wilson et al., 1998; Barbero et al., 2004; Tasin et al., 2005; Wolf et al., 2006; Bowman et al., 

2012).
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Obrázek 3: Holčička s aplasia cutis congenita a obličejovou dysmorfií (dle 
Bowman et al., 2012).



Roli  zde  hraje  i  fakt,  že  u  několika  pacientů  se  objevila  směs  sice  velice  vzácných  ale 

výrazných  kongenitálních  anomálií  (aplasia  cutis  cogenita,  umbilikální  výstupek,  zřetelný 

vitelointestinální  kanálek,  laryngomalacie,  obličejová  dysmorfie  a podobně),  což  potvrzuje 

myšlenku embryopatie CZ/MMI, na příklad Bowman a Vaidya, (2011). Substituce PTU za 

MMI může být nicméně problémem v některých zemích, protože PTU nemusí být vždy a 

všude povolen či distribuován (Barbero et al., 2004), a proto musí lékaři i přes hlášený výskyt 

vrozených vad nadále používat CZ/MMI. Co se tedy týče CZ/MMI, začínají být uznávány 

jako teratogeny  a malformace s nimi spojované jako součást charakteristické, i když relativně 

vzácné, embryopatie (Clementi et al., 1999; Wolf et al., 2006; Clementi et al., 2010; Bowman, 

Vaidya, 2011; Bowman et al., 2012).
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Obrázek 4: Téměř dvouletý chlapeček, matka 
léčena během těhotenství methimazolem, můžeme 
opět vidět obloukovité obočí, malý nos se širokou 
bází (dle Valdez et al., 2006).



5. Závěr 
Funkce  mateřské  štítné  žlázy  má  obrovský  vliv  na  správný  vývoj  dítěte  během 

těhotenství. Nejcitlivějším obdobím, kdy hormony štítné žlázy, které jsou mateřského původu, 

ovlivňují vývoj nervové soustavy a štítné žlázy dítěte, je první trimestr těhotenství. Pokud je 

žena v době početí  již sledována kvůli  dysfunkci  štítné žlázy,  měla by ihned po potvrzení 

těhotenství  navštívit  lékaře,  aby  se  dosavadní  léčba  upravila  podle  jejích  aktuálních 

požadavků. Těhotenský skríning štítné žlázy by se ale neměl vztahovat pouze na ženy s již 

poznanou dysfunkcí, ale na všechny těhotné. Přítomnost tyreoidálních protilátek a subklinická 

forma hypertyreózy a hypotyreózy se sice mohou obejít bez průvodních komplikací u ženy 

samotné, nicméně v těhotenství může ovlivnit vývoj dítěte, popřípadě i zdravotní stav matky.

Pokud je u ženy s tyreoidální dysfunkcí v počátcích těhotenství kontrola štítné žlázy 

zanedbána, popřípadě se na těhotenství přijde až ke konci prvního trimestru, může modelově 

nastat hned několik situací. Matce s neléčenou klinickou i subklinickou hypotyreózou hrozí 

během  těhotenství  větší  riziko  výskytu  potratu,  anémie,  hypertenze,  preeklampsie 

a předčasného porodu. Děti jsou pak ohroženy malformacemi oběhové soustavy, zhoršeným 

vývojem zraku či zpožděným vývojem nervové soustavy. V případě, kdy mateřská štítná žláza 

neprodukuje dostatečné množství tyroxinu, dochází k nedostatečnému pokrytí požadavků na 

zásobení dětského mozku tyroxinem a jeho vývoj může být nenávratně poškozen. Narodí se 

tak dítě  se  zhoršenými kognitivními  a  motorickými schopnostmi.  Přítomnost  tyreoidálních 

protilátek  případně  hypotyreózy  u  matky  může  pro  dítě  znamenat  riziko  kongenitální 

hypotyreózy. Ta může být přechodná či trvalá v závislosti na charakteru onemocnění matky. 

Trvalá  kongenitální  hypotyreóza  je  kromě  zvýšeného  množství  tyreotropinu  a  nedostatku 

tyreoidálních  hormonů  spojena  s  výskytem  kongenitálních  malformací,  s  převažujícím 

výskytem vad cévního systému. Nízké hladiny tyreotropinu značí výskyt  hypertyreózy. Na 

rozdíl  od  subklinické  formy tohoto  onemocnění,  je  klinická  hypertyreóza  spjata  s  horším 

zdravotním stavem matky i dítěte. Může vyústit v potraty, nižší porodní váhu novorozenců, 

odloučení placenty a dysplazie kyčelního kloubu. Aby nedošlo v těhotenství k žádné situaci 

spojené se smrtí či zhoršeným zdravotním stavem dítěte a matky, musí být matce podávány 

léky, které pomůžou dostat její štítnou žlázu pod kontrolu a udržet její funkci v normálních 

mezích. 
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Při léčbě mateřské hypotyreózy se používá levotyroxin. Obecně se doporučuje okamžitě 

při potvrzení gravidity zvednout denní dávku levotyroxinu o přibližně 30 %. Přestože nebyl 

potvrzen ani vyvrácen teratogenní vliv levotyroxinu, může špatně nastavené množství léku 

způsobit  nemalé  potíže.  Ty nastanou  v  okamžiku,  kdy ani  navýšení  dávky léku  nezaručí 

dostatečné  množství  hormonů štítné  žlázy pro matku i  dítě,  případně je  dávka léku příliš 

vysoká. Nedostatečné množství tyroxinu by v tomto případě mělo v podstatě stejný efekt jako 

neléčená mateřská hypotyroxinémie a mohl by být ohrožen neurologický vývoj dítěte. Příliš 

vysoké dávky levotyroxinu (potažmo tyroxinu) mohou u matky vést k vyvolání hypertyreózy, 

která může způsobit potrat, hypertyreózu a nižší porodní váhu novorozence. Při výpočtu denní 

dávky levotyroxinu v těhotenství by bylo rozumné se opírat o etiologii hypotyreózy každého 

pacienta  a  nezapomínat  ani  na  škálu  hodnot  tyreotropinu,  tyroxinu  a trijodtyroninu 

vypočítanou přímo pro těhotné.  Pokud se takový přístup spojí s pravidelnými prohlídkami 

rizikových pacientek  (tím se rozumí budoucí  matky,  u  kterých se vyvinula  hypotyreóza  v 

důsledku  léčby  Gravesovy  choroby  nebo  rakoviny  štítné  žlázy,  a  mají  tak  vyšší 

pravděpodobnost, že u nich bude potřeba častěji přizpůsobovat množství léku), mělo by to 

zaručit  podmínky  pro  nejpřesnější  určení  potřebné  denní  dávky  levotyroxinu,  a  tím  i  co 

nejméně problémový průběh těhotenství a nejlepší vývoj dítěte.

V  případě  mateřské  hypertyreózy  jsou  nejčastěji  předepisovány  antityreoidální  léky 

propylthiouracil,  carbimazol  a  jeho  derivát  metimazol.  Teratogenicita  těchto  léků  je  stále 

předmětem  diskuzí,  především  kvůli  tomu,  že  většina  hlášených  případů  připisovaných 

antityreoidálním  lékům,  je  nepodloženého  původu.  I  když  je  léčba  propylthiouracilem 

v prvním trimestru spojována s výskytem situ inverzu, neonatální hypotyreózou, poškozením 

ledvin a aplasií cutis congenita, je to výskyt vskutku ojedinělý a výhody léčby nadále silně 

převažují nad pravděpodobností výskytu vrozené vady vyvolanou PTU. Navíc se ukazuje, že 

podáváním pouze dávek pro člověka doporučených, nevykazuje tento lék žádný teratogenní 

účinek.  Už  trochu  jinak  je  nahlíženo  na  dvojici  CZ/MMI.  Carbimazolem  způsobené 

embryopatie  už  jsou  považovány  za  jasně  charakterizovaný  fenotyp.  Jeho  teratogennímu 

působení  přidává na věrohodnosti  několik  důkazů.  Jako první  uveďme léčbu CZ u matek 

s vícečetným  těhotenstvím,  kdy  se  vrozené  vady  vyskytovaly  u  obou  dětí  (dvouvaječná 

dvojčata).  Dalším  důkazem  je  výskyt  kombinace  velice  vzácných  ale  výrazných 

kongenitálních anomálií u několika pacientů. A do třetice teratogennímu účinku CZ nahrává 
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vznik choanální atresie u dítěte, jehož matce byla dávka tohoto léku navýšena v období, kdy se 

choany vytvářejí, tedy v prvním trimestru. 

Při  porovnání  výsledků  působení  PTU  a  CZ/MMI  musíme  dojít  k  závěru,  že 

přinejmenším v rámci prvního trimestru by měl být těhotným ženám s Gravesovou chorobou 

či hypertyreózou předepisován PTU a v případě potřeby by mohl být postupně v těhotenství 

nahrazován  carbimazolem  či  metimazolem.  K  zodpovězení  však  nadále  zůstává  několik 

otázek. 1) Jak léčit ženy, které v prvním trimestru PTU nesnášejí dobře nebo jim musí být 

kvůli  nelepšící  se  hypertyreóze  dávka  PTU  neustále  zvedána  až  daleko  za  hranici 

doporučeného maxima. 2) A čím nahradit CZ/MMI při jejich zařazení mezi teratogenní látky. 

Případně pokud bude možné je používat v těhotenství, jaké budou maximální povolené dávky. 

V  současné  době  se  jako  možnost  nabízí,  podobně  jako  u  léčby  levotyroxinem,  vysoce 

individuální přístup k pacientovi a častější kontroly v průběhu těhotenství. 
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