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A Rlinikai endokrinologia miiltja, jelene és jovdje

A humorilis orvosi szemlélet, mely a test nedveit az életmiikodések kozéppon-
tjdba helyezi, mar az 6korban, Hippokrates szinrelépésével megsziiletett. O és vele
egyttt a Kosz szigeti iskola, majd Galenus is azt tanitotta, hogy a 4 testnedv (vér,
nydlka, sdrgaepe, feketeepe) egymdshoz viszonyitott ardnydtol és keveredésének
mértékétdl fligg az egészség, s ezek mennyiségének és ardnyainak a megvdltozdsa
képezi a betegségek alapjdt. E felfogds tobb mint 1500 éven dt nemcsak az orvosi
szemléletet, de a gyakorlatot is meghatdrozta.

Bar Galenus mar a Kr. u. II. szdzadban (dllatokon végzett boncolds alapjdn)
leirta az agyfuggeléket, pajzsmirigyet, mellékvesét és a tobozmirigyet, emberen az
endokrin mirigyek anatémiailag helyes ismertetése el&szor csupdn a XVI. szdza-
dban, Vesalius dltal tortént meg. Paracelsus is ekkor ismerteti a golyvdt és hozza
oki osszefiiggésbe a velesziiletett szellemi elmaradottsdggal, a cretenismussal.

Az endokrinolégia a XIX. szdzad kozepétdl vdlt valéban tudomdnnyd.
Ebben Bertholdnak kakasok heréjével végzett vizsgdlatai, Claude Bernardnak
a mdj glycogen mobilizdciéval kapcsolatos ,belsé szekréciGjanak” leirdsa, és
Brown-Séquardnak a herekivonatokkal végzett 6nkisérlete jatszott meghatdrozo
szerepet. Ugyancsak e szdzad kozepén tortént a hyperthyreosis tinettandnak a
ma is érvényes, klasszikus leirdsa Graves és Basedow dltal. Cushing 1932-ben irja le
a hypophysis basophil adenomdjdt és rimutat a hypophysis eredetti novekedési
zavarokra. Zondekhez hasonléan §is a hypophysist tartja az endokrin hierarchia
csticsdnak és karmesterének.

A XX. szdzad egyik legjelentdsebb orvosi felfedezését az inzulinterdpia kez-
dete (1921) jelenti. Ez Banting és Best nevéhez kapcsolédik. Ezen szdzad jelentds
endokrinoldgiai és dltaldnos érvényti orvostudomadnyi felismerései koz€é tartozik
Selye Jdnos stresszelmélete is, ami igen sok részadat szintéziseként sziletett.

Az 1900-as évek mdsodik felében megtortént a hypophysis vezérlésére hierar-
chikusan felépitett klasszikus endokrin rendszer tedridjdnak tronfosztdsa. Ekkor
valt ugyanis nyilvanvalévd, hogy nincs sem olyan szerviink, sem olyan szévetiink,
amely szdimottevé endokrin funkciéval ne rendelkezne. Ezért ma mar az egész
szervezetet behdl6zd, diffus endokrin rendszerrél beszéliink.

A Eklinikai endokrinologia jelenét a diagnosztikiban meghatdrozzdk a
képmegjelenitd eljdrdsok és a rendkivil érzékeny (107%), kifinomult hormonvizsgdla-
tok. A terapiaban polgdrjogot nyert az endoscopos sebészet (1980), a géntech-
noldgidval elgdllitott tiszta, emberi hormonok (pl. inzulin) alkalmazdsa, valamint
a hyperthyreosis és a differencidlt pajzsmirigycarcinomdk radiojod kezelése.

Milyen tertileteken vdrhaté elsGsorban az endokrinolégia jévébeni fejlodése?



Molekuldris biologia: a hormonok hatdsdra végbemend intracellularis torténések
részleteinek tovdbbi feltdrdsa. Orvosi genetika: az 6rokléds endokrin kérképek
megelGzése €s gyogyitasa. Ossejtek segitségével az elpusztult endokrin sejtek és
szovetek pétlasa. Az apoptosis befolydsoldsdval az autoimmun insulitis (1. tipusud
diabetes mellitus) €s a chronicus lymphocytds thyreoiditis (Hashimoto) lezajldsa
sordn a hormontermeld sejtek pusztuldsinak a megakaddlyozdsa.

Bdrmit is hoz a jov6, mdr az eddigiek alapjdn is joggal dllithat6, hogy a belsé
elvdlasztds felismerése, s az ezt kovets rendkivili fejlédés az orvostudomany egyik
legfényesebb fejezete.

Pajzsmirigybetegségek és medddéség

A pajzsmirigyhormonok kozvetlen ovarialis hatdsdra utal, hogy pajzsmirigyhor-
mon receptorok mRNS-ét sikertlt granulosa sejtekben kimutatni. A thyroxinkotd
globulin (TBG) termelést az 6sztrogének serkentik, az androgének gdtoljdk, bar
férfiban és nében hasonlé TBG-szintek taldlhatok.

Hypothyreosisban a csokkent SHBG-szint miatt a teljes 6sztradiol és tesztosz-
teron szint csokken, de a szabad hormonok mennyisége vdltozatlan marad. 16-o
hidroxildcié dtjdn emelkedett az 6sztriol mennyisége. A fokozott 6sztriol-képzodés
negativ feedback hatdsa miatt a gonadotropin elvdlasztds zavart lesz, és bdr az
FSH- és LH-értékeket a normadl tartomdnyban taldljuk, a cikluskozepi FSH- és
LH-cstics elmaradhat, anovuldciés ciklusok és dysfunctionalis vérzések, amenor
rhoea-galaktorrhoea fordulhatnak el6.

Hyperthyreosisban a megnovekedett SHBG-szint megvdltoztatja a szteroidhor-
monok metabolizmusdt és biolégiai aktivitdsukat, fokozott androgén-osztrogén
atalakulds figyelhetd meg. Killonb6z6 tanulmdnyok a menstrudcids ciklus zavara-
inak (anovulatio, oligomenorrhoea, amenorrhoea) elforduldsit 58 és 65% kozé
teszik. Nem ismert, hogy ezek a hatdsok a pajzsmirigyhormonok petefészkekre
és/vagy az endometriumra kifejtett kozvetlen hatdsai-e, vagy indirekt médon a hy-
pothalamusra/hypophysisre kifejtett hatdsok ttjdn jonnek-e l1étre. A menstrudcics
ciklus zavaraihoz a silyvesztés és a pszichés vdltozdsok is hozzdjdrulnak.

Autoimmun antitestek (thyreoglobulin és thyreoid peroxiddz ellenes antit-
estek) jelentds szerepet jatszhatnak IVF-kezelések sordn a terhesség bekovetkezé-
sének elmaraddsdban; eredménytelen IVF-ET kezelésben résztvett betegekben
thyreoidea autoantitestek jelenlétét sikeriilt igazolni. Ismétlédd spontdn vetélések
esetén euthyreoid nSkben is szignifikdnsan gyakrabban fordulnak els, de ezek
az antitestek nemcsak a hypo- és hyperthyreosis rendezése utin maradhatnak
fenn, hanem euthyreoid betegekben is el6fordulhatnak.



Subklinikai (latens) hypothyreosisnak nevezzilk a normadlis tartomdnyban
1év6 pajzsmirigyhormon-szintek mellett észlelt emelkedett basalis TSH-értékkel
vagy TRH-terheléses teszt sordn emelkedett stimuldlt TSH-értékkel jellemezhets
allapotot.

Latens hypothyreosisban szenvedd néknél a pajzsmirigyhormon-kezelés
emeli az ovuldcicindukcids kezelések sikerességét, prospektiv megfigyelés nincs
azonban még arra vonatkozéan, hogy a pajzsmirigyhormon-kezelés noveli-e a
teherbeesés esélyét ezen betegek csoportjdban, és hogy mi az a TSH-érték, mely
felett a kezelést érdemes elkezdeni.

Ameddd pdrok kivizsgdldsdnak els lépése a néi partner alaphormon-vizsgdlata,
ennek a protokollnak a korai follicularis fdzisban végzett pajzsmirigymtkodés
-vizsgdlat elengedhetetlen része. Ennek alapja, hogy a pajzsmirigynek mind az
alul-, mind a tdlmukodése a reproduktiv miikodés zavarat, igy medddséget oko-
zhat. A subklinikai hypothyreosisban szenved§ betegek azonositdsdban fontos
szerepet tolt be a TRH-terheléses teszt. Galactorrhoedval jelentkezd beteg esetén
Ppajzsmirigykivizsgdlds indokolt.

Az anya jodelldtottsdga

Az anya—magzat egységben az esetleges anyai hypothyroxinaemia a magzatban
elsGsorban az élet elsé 12 hetében okoz jelentds thyroxin-hidnyt; késébb egyre
inkdbb kialakul a magzat 6ndllé hormonképzése. Ha viszont é€p az anya pajzsmi-
rigye, de congenitalis hypothyreosis dll fenn — a thyroxin transplacentaris dtjutdsa
miatt — ugyancsak kimutathaté a magzatban tobb-kevesebb thyroxin. A magzat
természetes jodforrdsa kizarélag az anya, igy az 6 jédelldtottsiga meghatdrozé a
magzati jédhidny szempontjdbdl.

A mérsékelt és stlyos jodhidnyos tertileteken j6l ismert az anyai jédhidny
miatt a magzat irreverzibilis idegrendszeri kdrosoddsa. Az anya enyhe mértékd
jodhidnya — ami Magyarorszagon nem ritka — szintén jarhat hdtranyos kovetkez-
ményekkel. Tobben igazoltdk példdul, hogy ilyen esetekben az iskolds gyermekek
reakcisideje szignifikdnsan megnyuilik, illetve tizéves prospektiv kontrolldlt tan-
ulmdny szerint gyakorivd vdlik a ,figyelem-hidny és hyperaktivitds” syndroma.

Mivel jellemezhetd a hazai magzati és csecsemdkori jédelldtottsdg? Idedlis-
nak tekinthet§ a jédozottsé-ellitottsdg, ha a hdztartisokban tobb mint 90%-os,
az élelmiszeriparban pedig kizarélagos az alkalmazdsa. Ndlunk a felhaszndlds a
hidztartdsokban alacsony szintt €s szabdlyozatlan (~30%), az élelmiszeriparban
pedig elenyész. Ennek megfelelSen az Gjsziillottek kozott gyakori az enyhe, illetve
mérsékelt hidnyra utalé jodiirités. Ezzel egybehangzéak az orszdgos tjszilottkori



TSH-sztirés eredményei: hasonlé mértéki jodhidnyra utal az enyhén emelkedett
értékek magas, kozel 20%-os ardnya. Az anyatej-jédszint sorozat vizsgdlatainak
alacsony értékei ugyancsak az anydk enyhén vagy mérsékelten hidnyos jodel-
latottsdgdt igazoljdk.

Uj irodalmi adat, hogy a dohdnyzé anydk tejében felére csokken a jodtarta-
lom! Tobb, széles korben alkalmazott csecsemdétdpszer jédtartalma is elmarad
az ajdnlott 9 pg/dl-es alsé hatdrértéktsl. A nemzetkozi ajanldsok a terhes és
szoptaté ndk jodelldtdsanak jelentds novelését javasoljdk még olyan vidékeken
is, ahol a jédozott s6 fogyasztdsa dltaldnos. Terhes nék esetében napi 200-230,
szoptaté anydknak pedig 200-290 ug napi jédbevitelt tartanak szitkségesnek. Ez
csak egyénenkénti tobblet jédforrdssal érhetd el: jédtabletta, magas jédtartalmu
hazai forrdsviz, vagy jédozott vitaminkészitmények alkalmazdsaval.

Hyperthyreosis és autoimmun pajzsmirigybetegségek terhességben

A hyperthyreosis syndromadt a kivdlté okok alapjdn immun- és nem-immun
hyperthyreosisokra osztjuk. A nem-immun hyperthyreosist f6ként a toxikus
adenoma és egyes gyogyszerek okozzdk (jod, thyroxintiladagolds, amiodaron).
A struma ovarii és a struma lingualis dltal kivdltott pajzsmirigy-tdlmtikodés iro-
dalmi ritkasdgnak szamit. Fiatal korban leggyakrabban autoimmun tényezSk
valjdk ki a hyperthyreosist, amelyek kozil a Basedow—Graves kér (BG-kor) és
az autoimmun thyreoiditisek a legfontosabbak.

A terhesség a pajzsmirigy szdmadra kihivdst jelent, mert egyrészt megnove-
kszik a jodigény, mdsrészt csokken az anyai jéd hozzdférhetSsége. A jodigény
fokozéddsdnak oka, hogy a magas 6sztrogénszint hatdsdra megemelkedik a
TBG (Thyroxine Binding Immuno-Globulin) szintje terhesekben, viszont
jodteli-tettsége csokken. Fokozédik a terhesség alatt a pajzsmirigy hormonjainak
katabolizmusa. A pajzsmirigy fokozott miikodését okozza a hCG is, amely képes
direkt médon a pajzsmirigy stimuldciGjdra. A pajzsmirigy €s f6 komponense, a
jod irdnti igény novekedése egészséges terhesekben azért is okozhat problémat,
mert a renalis jéd-clearance novekszik és a hazai korilmények kozott a jod
felvétele nem elégséges.

Az immunhyperthyreosisok kozul a legjelent&sebb a BG-kér, amely
tipusos esetben konnyen felismerhets. A beteg a hyperthyreosis jelleg-
zetes klinikai tiineteivel jelentkezik orvosdndl. Az anamnesisben fdaradéko-
nysdg, melegintolerancia, izomgyengeség, fokozott étvagy mellett fogyds,
szivdobogdsérzés, hajhullds, feltting ingerlékenység a leggyakoribbak.
A szemtinetek a hyperthyreosissal egyidében jelentkezhetnek, mdr enyhe



formdban is fényérzékenységet, konnyezést (conjunctivitist), proptosist oko-
zhatnak. A struma a betegség kezdetén kiillonb6z6 mérett lehet, rendszerint
diffdz, parenchymads tapintatd, felette surrands észlelhetd. A hypermetabolismus
tinetei: meleg, nedves tenyér, vékony, selymes haj, toredezd kormok és az egész
testben észlelhetd tremor, félre nem ismerhetd jelei a BG-kor hyperthyreoid stddi-
umdnak. Ophthalmopathia a hyperthyreosissal egyidében jelentkezhet, de meg
is el6zheti, ill. kovetheti azt. Enyhe esetben conjunctivitis, silyosabb esetekben
silyos proptosis, periorbitalis oedema, diplopia is jelentkezhet. A cardiovascu-
laris rendszer érintettségét szimos tiinet jelezheti: a tachycardia, ritmuszavarok
(pitvarfibrillatio, extrasystolia), cardialis elégtelenség, mitralis prolapsus.

A laboratériumi eltérések két csoportba oszthatdk:

® A hyperthyresosissal osszefiiggésben dllé nem immunoldgiai leletek

—Leukopenia relativ lymphocytosissal.

—Hypocholesterinaemia.

—Magas pajzsmirigyhormon-szintek: emelkedett szabad T4 (FT'4) és T3
(FT3).

—Alacsony TSH-szint. A normalis FT4- és FT3-szint mellett a csokkent
szuperszenzitiv TSH-szint mdr 6énmagdban a hyperthyrosis mellett sz6l
(subklinikai hyperthyresosis).

® Immunoldgai vizsgdlatok és leletek

—A TSH-R elleni antitestek — ezen belul a stimuldlé tipusd antitestek
(TSAD) — titere magas. Ez utébbiak jelenléte pathognosztikus értéki.

—A thyreoglobulin (Tg) és a pajzsmirigy peroxiddz (TPO) elleni antitest

titere
emelkedett az esetek 50-60%-aban.
A diagndzis és prognozis megdllapitdsdnak lehetSségei

—Klinikai kép.

—Hyperthyrosist aldtimaszté hormonértékek.

—Immunolégiai tesztek (TSH-R elleni stimuldlé antitestek kimutatdsa).
Terhességben a gestatiés thyreotoxicosis a legfontosabb betegség, amelyet el
kell kiilloniteni a BG-kértol. A gestatios thyreotoxicosisban hyperemesis van, az
FT4 jelentékeny mértékben emelkedett, ugyanakkor struma nem észlelhetd, s a
leglényegesebb az, hogy TSH-receptor elleni antitest nem mutathatd ki.

A BG-beteg koros placentdjdn a TSH-R elleni antitestek dtjuthatnak és a mag-
zatban, ill. Gjsziilottben hyperthyreosist okozhatnak. Amennyiben a kezelS orvos
gondol rd, nem okoz diagnosztikus problémadt. A placentdn dtjutott autoantitest
a keringésben dtlagosan 13 + 2,6 napig mutathaté ki, ezért thyreostatikus kezelést
nem igényel, ritkdn van szitkség béta-receptor blokkolé terdpidra.



A BG-kor kezelése terhességben kiillonos figyelmet igényel. A terhességben
jellemzd, hogy az elsé trimesterben az emelkedett hCG-szint miatt ,fiziol6gids”
hyperthyreosis figyelhet6 meg. A TSH-szint csokken, subnormalissd vdlthat.
A terhesség alatt szamos tényezd miatt az autoimmun folyamat dltaldban veszit
intenzitdsdbdl, ezért a terhességek tobbségében a 2. és 3. trimesterben remissziéra
lehet szamitani. A sziilést kovetSen viszont megnd a recidiva valdszintisége, ezért
a betegek fokozott ellendrzést igényelnek.

Az autoimmun folyamat kezelésének alapja a BG-k6r pathomechanizmusdban
alapvetd szerepet jatsz6 tényezéknek, az antigén prezentdcionak, a pajzsmirigy-
sejtek mikodésének €s az autoantigén kidramldsdnak a gdtldsa.

A hyperthyrosis kezelésének 3 {6 mddja ismert: gatlészeres kezelés, radiojéd
terapia és strumectomia. A gdtlészeres kezelés az elsének vdlasztand6 médszer és
annak nem kielégitd volta esetén jon széba a strumectomia. A gdtlészeres kezelések
két formdja terjedt el: methimazol (Metothyrin) és propylthiouracil (Propycil).
A két gyogyszerben kozos, hogy a peroxiddz enzim gdtldsdval a hormonszintézis
csokkenését okozzdk. A propylthiouracil hatdsa azért gyorsabb, mert gdtolja a
T4-T3 konverzi6t is. Mindkét szer immunolégiai hatdsait vizsgdltdk és kimutat-
tdk immunoszuppressziv tulajdonsdagukat. Az autoimmun folyamat fékezésében
szerepe van annak, hogy a methimazol gdtolja a thyreocytdk HLA-D expresszigjat,
tovdbbd kifejezett gyokfogé hatdsd. A gatloszeres kezelés dtlagos idStartama 12-18
hénap. Az ennél kordbban abbahagyott kezelés utdn a recidivdk szima magas.
A methimazol dtlagos kezd§ dézisa 30-40 mg, a propylthiouracilé 400-600 mg/
nap. A magasabb dézisok nem eredményeznek gyorsabb remissziét, de novelik a
szovédmények szamadt és az agranulocytosis vesz€élyét. Mindkét szer napi dézisat
fokozatosan célszert csokkenteni 2-3 hénap milva (methimazol esetében
10-20 mg-ra, propylthiouracilndl pedig 200-300 mg-ra). A gdtlészeres kezelés
abbahagydsa utdn az esetek 35-50%-dban irtak le exacerbdciot. A kezelés sordn
fontos a periférids vérkép, a hormonszintek (TSH) és az immunoldgiai értékek
(autoantitestek, ill. szolubilis markerek) monitorizadldsa.

A radiojod kezelés terhesekben ellenjavallt.

Terhesekben a BG-kér gyantja esetén a klinikus teenddi a kovetkezdk:

—Diagndézis megerdsitése: a szuperszenzitiv TSH mellett a szabad T4 és T3

meghatdrozdsdan tilmenden alapvetek azimmunoldégiai tesztek: TSH-R elleni
antitestek, pajzsmirigy peroxiddz (TPO) és thyreoglobulin (Tg) elleni
antitestek meghatdrozdsa.

—A thyreostatikus kezelés elkezdése. A propylthiouracil mellett Iényegesen

kevesebb mellékhatdst észleltek, ezért az Eurépai Pajzsmirigy Tdrsasdg (ETA)
ajanldsa alapjan 400-600 mg/nap dozisban célszert elkezdeni és a beteg



dllapotdtdl, a laboratériumi adatoktdl fiiggden csokkenteni. A kezelés
folytatdsa a sztilésig, s az esetek egy részében ezt kovetden is szitkséges lehet
(szoptatds nem ellenjavallt).

—Endokrin kontrollvizsgdlat 4-6 hetente.

—A postpartum id&szakban a betegség immunoldégiai okok miatt kidjulhat,
ezért legaldbb 6 hénapon dt ajanlatos a beteget kovetni.

—Amennyiben az euthyreosis nem érhetd el gyégyszeres kezeléssel, mitét jon
széba.

—A BG-kérban szenvedd beteg djabb gyermeket, gyermekeket is vdllalhat, a
betegség dbnmagdban nem indok a terhesség megszakitdsdra.

—Fontos, hogy a BG-kéros beteg a gyermek vdllaldsakor teljes remisszéban legyen
és a fiziol6gids terhesekkel ellentétben a jédbevitelt ne erdltesse, ez ugyanis
latszélagos gdtloszer-rezisztencidt eredményezhet.

—Ha a csalddban autoimmun betegség fordult el§, akkor a gondozé orvosnak
mindig gondolnia kell BG-kor, ill. mds szervspecifikus autoimmun betegség
lehetSségére.

A pajzsmirigymiikodés laboratoriumi diagnosztikdja terhesség alatt

Nem terhes dllapotban pajzsmirigybetegség gyanija esetén sTSH (szu-
perszenzitiv, IIl. generdciés TSH) meghatdrozdssal tdjékozédhatunk a
pajzsmirigymiikodésrsl. Amennyiben a kapott érték magas, hypothyreosisrol van
sz6, ha a normadl tartomadny alatt van, hyperthyreosis valszint. A TSH-emelkedés
mértéke jelzi a hypothyreosis silyossdgdt. Alacsony TSH-érték esetén a hy-
perthyreosis diagnézisdhoz a szabad hormonok (FT'4, FT3) meghatdrozdsa
is hozzdtartozik. Az FT3 helyettesithet§ 0ssz-T3 méréssel, mert a T3-szintet a
kotsfehérje-vdltozasok kevésbé befolydsoljdk.

Terhesség alatt a pajzsmirigymtikodés diagnosztikdja sordn a hormonszin-
teket befolydsolé két vdltozdssal kell szimolnunk. A hCG a TSH-hoz hasonlé
szerkezetd glycoprotein hormon, receptoruk is hasonld, ezért az elsé trime-
sterben a nagysagrendekkel nagyobb koncentrdciéban jelen levé hCG a pajzs-
mirigysejtek TSH-receptoran stimuldlé hatdst vdlt ki. A normdl tartomdnyon
belill megemelkedd pajzsmirigyhormon-szintek (FT'4, FT38) a TSH-t szupprimal-
hatjdk, azaz az els6 trimesterben alacsony TSH-szintet taldlhatunk valédi
pajzsmirigy-dysfunctio nélkul is. Ezek alapjdn az elsé trimesterben a hCG-cstics
idején a pajzsmirigy funkciondlis dllapotdt nem a TSH-szint, hanem a TSH és a
hCG egyiitt hatdrozza meg. Terhesség alatt a pajzsmirigymtikodés megitéléséhez
a TSH-mérés nem elegendd, FT4- és FT3-meghatdrozds is sziikséges. A madsik



vdltozds terhesség alatt a megemelkedd TBG-szint. Emiatt az 0ssz-T4 és 6ssz-T3
magas, diagnosztikdra terhesben nem alkalmas, ezért terhesekben mindig a
szabad hormon (FT4-, FT3-) szinteket mérjuk.

Az FT4 és FT3 meghatdrozdsdra gydrtott készletekkel terhesség alatt ugyanazon
terhesekben mért eredmények csak kozepes korreldaciét mutatnak, esetenként
nagy eltérések is lehetnek. Fontos, hogy adott intézményben egészséges terhe-
spopuldcién meghatdrozzdk a haszndlt médszerhez tartozé normadl tartomanyt,
mely a gydrté dltal megadottdl eltérd lehet.

Hypothyreosis és terhesség

Mivel a thyroxinnak fontos szerepe van a kézponti idegrendszer fejlédése
és normadlis miikodése szempontjdbdl (cerebralis protein expressio, neuronalis
gének reguldciGja stb.), érthetd, hogy az anyai hypothyreosis kezelése a terhesgon-
dozds lényeges része. Az anyai hypothyreosis okai ismertek, magzati hypothyreosist
okozhatnak az anydbdl dtjuté TSH- receptor blokkolé antitestek, mig neonatalis
hypothyreosist okozhat az anya stilyos jodhidnya vagy autoimmun pajzsmirigybe-
tegsége (ez esetben a peroxiddz elleni antitestek jelenléte a dontd).

Az anyai hypothyreosis infertilitdst ill. szimos terhességi szovédményt (abor-
tus, halvasziiletés, kis sulyd magzat stb.) okozhat. Az elsg trimester kiillonosen
figyelemre mélté (a magzati pajzsmirigy még nem miikodik): az anyai hypothyr-
oxinaemia magzati drtalmat okozhat, ill. a gyermekkori intellektuadlis fejlédés
szenved kadrt. Az anyai hypothyreosis kezelése endokrinolégus feladata (a sub-
stitutios dozist emelni kell). Fontos tudni, hogy asszisztdlt reprodukci6 esetén a
fokozott thyroxinigény hamarabb és intenzivebben jelentkezik. A rosszul kezelt
anydk gyermekeinek IQ-ja csokkent lehet.

Sziilés utdn a substitutio csokkentendd. Sziikséges az tjsziilott fokozott meg-
figyelése, intellektudlis fejlédésének figyelemmel kisérése.

Az anya sziirévizsgdlata indokolt, ha az el6zményben bdrmilyen anyai pajzs-
mirigybetegség, gyogyszeres kezelés, hypothyreosisra utal6 klinikai tiinet van, ill.
ha az elsé gyermek congenitalis hypothyreosisban szenved.

Pajzsmirigy-gobok a terhesség alatt

Mérsékelten jédhidnyos teriileten a pajzsmirigy csak méretének novelésével
tud alkalmazkodni a fokozott hormontermelés sziikségletéhez. A sziilést kovetGen

a pajzsmirigy mérete nem tér vissza a terhességet megel6z6 értékre, igy a terhes-
ségek szdimdnak novekedésével a pajzsmirigy volumenének fokozatos névekedése



észlelhetS. A terhesség a pajzsmirigy-gobok képzédését is befolydsolja, 1j gobok
gyakrabban képzddnek, a meglévé gobok novekednek. Mérsékelten jédhidnyos
tertileten hazai felmérések szerint az els terhesség alatt 9%, a harmadik vagy
tovdbbi terhességek sordn 26% a gobok gyakorisdaga. Megfeleld jodelldtottsaga
tertileten a terhesség elején 15%-ban taldlhaték apré gobok, a gyakorisdg 24%-ra
nd a terhesség végére.

A pajzsmirigy-gobok terhesség alatti diagnosztikdja annyiban kilonbozik
a nem terhes dllapothoz képest, hogy izotSpvizsgdlat nem végezhetd. Igy a
fizikdlis vizsgdlat, az ultrahang és a vékonyt aspirdcids cytoldgia segitségével
kell a diagnézist feldllitani. Biopszidt a >1 cm-es gobokbdl tandcsos végzi, ennél
kisebb gobmeéret esetén csak pathol6gids szerkezetd nyaki nyirokcsomdék esetén
sziikséges az ultrahangvezérelt mintavételt megkisérelni.

Mai tuddsunk szerint a pajzsmirigyrdk természetes lefolydsdt a terhesség nem
befolydsolja. A terhesség elején diagnosztizdlt differencidlt pajzsmirigyrdk esetén
miitét mérlegelendd a mdsodik trimesterben, de az halaszthato a terhesség utdni
idGszakra is. Medullaris és anaplasticus rdk esetén az anya érdeke a dontd.

A pajzsmirigy-gobok terhesség alatti felismerése céljdbél minden terhesnél
torténjék meg a pajzsmirigy tapintdsa, a kotelezd belgyogydszati vizsgdlat sordn
ez az egyik leggyakrabban észlelhetd fizikdlis eltérés. Pozitiv tapintdsi lelet esetén
endokrinoldgiai vizsgdlat javasolt. Meglévé gobok esetén pajzsmirigyhormon
addsa szoba jon a gobnovekedés gatldsara, ennek megitélése endokrinolégus
feladata.

Postpartum thyreoiditis

A postpartum thyreoiditis a sziillést kovets egy éven belil kialakulé dtmeneti
vagy végleges pajzsmirigy-dysfunctio. A betegség egy kordbban is fenndll6 auto-
immun thyreoiditis akut fdzisa, ami a terhesség alatti immunszuppresszié sziilést
kovets megsziinésével visszacsapdsszertien jelentkezik. A postpartum thyreoiditis
patholégiai alapja chronicus destruktiv gyulladds, melyre a Hashimoto-thyre
oiditishez hasonlé chronicus lymphocytds infiltrdcié jellemzs. A gyulladdsos
folyamat eredményeként a pajzsmirigy follicularis szerkezetd, ill. a follicularis
hdmsejtek pusztulnak.

A postpartum thyreoiditis arra hajlamos nébetegekben alakul ki, a ge-
netikailag meghatdrozott fogékonysdgot bizonyos HLLA haplotipusok (HLA-DR3,
HLA-DR4, HLA-DR5) gyakoribb el6forduldsa jelzi. A kérkép immunolégiai hdt-
terét mutatja tovdbbd az antithyreoid peroxiddz (anti-TPO) antitestek jelenléte.
Ezeknek komplementaktivdlé képességiik miatt a pajzsmirigy-destrukciéban



lehet pathogenetikai szerepiik, szemben a komplementrendszert nem aktivdlo
anti-thyreoglobulin antitestekkel. A megvdltozott cellularis immunvalaszt jelzi a
magas CD4/CD8 ardny. A betegség pathogenezisében tjabban felmerilt a fetalis
microchimaerismus lehetséges szerepe is.

A postpartum thyreoiditis egészséges nékben 5-10%-os, 1-es tipusu diabetes
mellitusban szenveddkben 25%-os, anti-TPO pozitiv egyénekben 40%-os gy-
akorisdggal alakul ki. Spontdn vetélést kovetGen is jelentkezhet, az ily médon
kialakulé thyreoiditis gyakorisdga nem ismert.

A postpartum thyreoiditis kezdetén 1-2 hénapig tartd, klinikailag enyhe
hyperthyreosis okozhat panaszokat, a sziilést kovetGen dtlagosan 6 hénappal
fokozatosan hypothyreosis alakul ki, ami nemritkdn stlyos klinikai tinetekkel
jdr. A betegségre a hyper- és hypothyreotikus tiinetek vdltakozdsa, enyhe, fdj-
dalmatlan struma hivhatja fel a figyelmet. A pajzsmirigyhormonok a j6l ismert
médon tiikrézik a funkciondlis dllapotot, az anti-TPO rendszerint pozitiv. Ul-
trahangvizsgdlatkor az echoszegénység, szcintigrdfia sordn a kérosan alacsony
felvétel jellemzé.

A postpartum thyreoiditis hosszitdvi kovetkezményeit jelzik azok az ada-
tok, melyek szerint a postpartum thyreoiditis lezajldsa utdn egy évvel a betegek
20-30%-dban, a szalést kovets 7. évben pedig mintegy 50%-ban definitiv hypo-
thyreosis alakul ki.

A hyperthyreotikus fdzisban béta-blokkol6 addsa csokkentheti a tineteket,
thyreostaticum addsa azonban ellenjavallt, szteroidkezelés az esetek tilnyomo
tobbségében nem indokolt. Hypothyreoticus fdazisban megfelels dézisu
L-thyroxin addsa sziikséges.

Egy kovetkezS terhesség sordn a postpartum thyreoiditis 70%-os
valészinti-séggel ismétlédik, a betegség ill. ismétlédése kozosségi ill. egyéni
jodpotldssal, L-thyroxin-kezeléssel nem el6zhetd meg, a szteroidkezelés pedig a
betegség enyhe volta miatt nem indokolt.

Korasziiléttek transitoricus hypothyreosisa

Az anyai és a magzati pajzsmirigymiikodés szoros sszefiiggést mutat, az anyai
T4-szint meghatdrozé a magzati idegrendszer fejlédésében. A magzati életben
a pajzsmirigyhormonok felelgsek a corticalis neuronok szimdnak meghatdro-
zdsdért, a myelinisatio folyamatdért, a sejtproliferdcié idézitéséért. E hormonok
hidnydban stlyos neuromotoros és mentdlis kdrosodds alakulhat ki.

A korasziilottek dtmeneti hypothyreosisa a betegek 70%-dt érinti. Laboratdri-
umi jellemz6i az alacsony serum T4-szint, a normdlis vagy alacsony TSH-érték



és a TRH-ra adott normalis TSH-vilasz. Az érintett koraszulott a visszatérd hasi
distensio miatt nehezen tdplalhatd, stilynovekedése lelassul. Allapotdt mozgassze-
génység, elhtizodo icterus és recidivdls tildSbetegségek jellemzik.

A kezelés sziikségességét illetéen a nemzetkozi szakirodalomban erésen
megoszlanak a vélemények. A kezelést ellenzdk szerint ez az dllapot dtmeneti, a
2-3. hénapra dltaldban teljesen megsziinik. Az dtmeneti hypothyreosis kezelése
mellett érvelSk pedig arra a vizsgdlatra utalnak, amely igazolta a thyroxin-kezelés
eredményességét az igen Kkis stilyd korasziilottek korében. Ennek sordn a kétéves
korban elvégzett utdnvizsgdlatkor a thyroxinnal kezelt betegeknél szignifikdnsan
magasabb intellektudlis képességeket mértek, mint a nem kezelt koraszulottek
csoportjdban.

A magzati hypothalamus-hypophysis-pajzsmirigy rendszer érése a terhesség
végéig tart és az anyai-magzati pajzsmirigymiikodés szorosan sszefiigg egymadssal.
A korasziilottek dtmeneti hypothyreosisa igen gyakori dllapot, melyet megfelelGen
bedllitott terdpidval sikeresen lehet kezelni, igy segitve el6 a koraszulottek késGbbi
normdlis neuromotoros és intellektudlis fejlédését.

Megdllapitdsok, ajdnldsok

1. A pajzsmirigybetegségek prevalencidja a diabetes mellituséval azonos

(®5%), n6knél 5-6-szor gyakrabban fordulnak eld, mint férfiakban. A lakossdg

jodelldtottsdgat jellemzd mutaték egyértelmten jelzik, hogy Magyarorszdg
tertiletének 80%-a enyhén-kozépstilyosan jédhidnyos, ezért az orszdg legtobb
tertiletén a napi jédbevitel novelése sziikséges lenne. A pajzsmirigynek mind a
tdl-, mind az alulmiikodése befolydsolni képes nem csupdn a fogamzdst, hanem
a terhesség tovdbbi lefolydsdt is, s6t az anydk enyhe vagy mérsékelt jédhidnya
negativan befolydsolhatja a magzat/csecsemd idegrendszerének fejlodését €s a
kialakulé sztuirkedllomdny késébbi teljesitményét (az IQ alakuldsdt) is!

2. Egyértelm, hogy terhesség és szoptatds alatt a hazankban jelenleg bevitt
elemi j6d mennyisége nem elegendd, nem felel meg a WHO dltal javasolt men-
nyiségnek. A virandés nSknek naponta 200-230 pg, a szoptaté anydknak pedig
200-300 ngelemi jodra lenne szitkségiik! A Magyar Endokrinolégiai és Anyagcsere
Tdrsasdg Pajzsmirigy Szekciéjdanak ajdanldsa szerint terhesség és szoptatds alatt —az
étrendi jodbevitelen kiviil - minden nének napi 150 ngkiegészits jédbevitelre van
sziitksége, mely torténhet jodtabletta, jédot tartalmazo dsvanyviz vagy jédtartalmu
terhességi multivitamin formdjdban.

3. Azujszilottek TSH-sztirése tobb mint hisz éve az egész orszdgra kiterjed.
Kétmilli6 vizsgdlat eredménye alapjdn a congenitalis hypothyreosis gyakorisdga



1/3500 korilinek tekinthetd.

A hormonpétlds korai alkalmazdsa megel6zi a testi €s intellektudlis (IQ) re-
tardatiot. A hosszu tavd kovetés azt mutatja, hogy az djszulottkorban kiszirt és
kezelésbe vett congenitalis hypothyreosis esetén az IQ-értékek olyanok, mint az
atlagpopuldciéé. Szignifikdns killonbség taldlhaté azonban a kordbban szubszti-
tudlt (7-13. versus 14-26. naptol), illetve az enyhébb esetekben (elsé T, érték 3
ug feletti). Bevdlt a 10-15 png/kg kezdd thyroxin adag, de a kézponti szabdlyozds
érzékenységének elhizodo érése miatt a potlé adag finomabb bedllitdsiban a
szabad T -szint alakuldsat kell inkdbb figyelni, mintsem a TSH-ét.

4. Az anyai hyper- és hypothyreosis korszerti diagnosztikdja és kezelése
terhesség alatt is hozzdférhets. Egyik dllapot sem képezi a terhesség megsza-
kitdsdt, a betegeket a progressziv elldtds cstcsintézeteibe kell irdnyitani, ahol
endokrinolégus szakkonzilidrius bevondsdval kell a betegekkel foglalkozni.
Asziilészeknek a virandés nék gondozdsa sordn a jellegzetes tiinetek és panaszok
esetén gondolniuk kell a pajzsmirigymtikodés zavarainak lehetSségére, a pajzs-
mirigy fizikdlis vizsgdlata és a pajzsmirigygobok felismerése pedig a belgyogydsz
szakorvosok feladatai kozé tartozik.

5. Anyai pajzsmirigybetegség dltal okozott magzati hyperthyreosis jelei a
magzati tachycardia, intrauterin retardatio, magzati struma. Euthyreoid anya-
ban is el6fordulhat, gondolni kell rd ablatiéval kezelt BG-kér (miitét, '*'] izotop
kezelés), az el6zményben szerepld magzati vagy ujsziilottkori hyperthyreosis,
vagy magas anyai TSH-receptor antitest (TRAb) szint esetén.

6.  Gyakorlati szempontbdl jelentds, hogy a szilést kovetGen mintegy
10-15%-os gyakorisaggal rendszerint tinetmentes (latens) vagy csak minimalis
tinetekkel jare postpartum thyreoiditis 1ép fel, dtmeneti, enyhe hyper- és/vagy
hypothyreosissal. Ezen esetek 20-30%-dban mar 1 év mulva, 40-50%-dban pedig
7 év mulva dllandé hypothyreosis alakulhat ki. Ez elsGsorban azokndl a n6knél
vdrhaté, akiknek a szérumdban mdr az elsé trimester folyamdn pajzsmirigy
spe-cifikus antitestek (anti-TPO, anti-Tg) mutathatck ki. Ezért e vizsgdlatokat
minden ,strumds” és pajzsmirigy-dysfunctiés varandés né esetében tandcsos
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Baross utcai SLukSLcn Estck 39. (2001. fcbruar 15.)

ilészetnogydgyd »
»»Stirgdssegi elldtds a

Baross utcai Sziilészeti Esték 4() (2001 mdjus 10.)
»Diabetes és terhesség”

Baross utcai Sziilészeti Esték 41. (2001 szeptember 27.)
,Uj stiilészeti trendek a sziilé P R
Baross utcai Sziilészeti Esték 42. (2001 december 13.)

»Fiatalkoriak lis felvildgositdsa és hor ili:

Baross utcai Szuleszetl Estek 43. (2002. februdr 14 )

»Az urogynecologia aktudlis kérdései”
Baross utcai Sziilészeti Esték 44. (2002. mdjus 16.)
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»A sziilészet-nogyogydszat i
Baross utcai Sziilészeti Esték 45. (2002 szeptember 26.)
»Palliativ kezelés a sziilészet-négyogydszatban”

Baross utcai Sziilészeti Esték 46. (2002. december 12.)
wEpilepsia és terhesség”

Baross utcai Sziilészeti Esték 47. (2003. februdr 13.)

»A terhesgondozds hazai gyakorlatdnak aktudlis kérdései”
Baross utcai Sziilészeti Esték 48. (2003. mdjus 15.)

»A polycystds ovarium (PCO) syndroma”

Baross utcai Sziilészeti Esték 49. (2003. szeptember 25 )

PR
gitldsa

»»Geronto-gy logia. Az idds nébetegek interdisciplindris elldtd

S S| I

Baross utcai Sziilészeti Esték 50. (2003. december 11.)
»Sziilészeti sepsis a 21. szdzadban”

Baross utcai Sziilészeti Esték 51. (2004. februdr 12.)
»Pajzsmirigy és terhesség”

Baross utcai Sziilészeti Esték 52. (2004. mdjus 13.)

(A kiadvdnyok a klinika titkdrsdgdn beszerezhetdk)



