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Abstrakt 
 
Úvod: Subklinická hypotyreóza postihuje zhruba 5 % těhotných žen v České republice s je 

spojena s řadou zdravotních rizik pro matku i dítě. Negativním dopadů lze předcházet účinnou a 

bezpečnou hormonální substitucí. Ačkoliv lze subklinickou hypotyreózu diagnostikovat pouze na 

základě krevních odběrů, v současnosti je v ČR testováno jen 45 % těhotných žen. Ke screeningu 

funkce štítné žlázy (thyreotropin; TSH) lze připojit i test tyreoidální autoimunity (protilátky proti 

tyreoperoxidáze; anti-TPO), který umožní předpovědět zvýšené riziko poporodní thyroiditis. 

Cíle: Cílem je modelovat nákladovou efektivitu, dopad do rozpočtu a dopad na běžnou praxi při 

zavedení plošného screeningu TSH (oproti současnému stavu) a přidání plošného screeningu 

anti-TPO (oproti screeningu samotného TSH).  

Metoda: Poměr nákladů a přínosů, dopad do rozpočtu a dopad na běžnou praxi byly modelovány 

pomocí rozhodovacího stromu pro implementaci testu TSH a vnořeného rozhodovacího stromu 

pro přidání testu anti-TPO s horizontem 12 měsíců po porodu. Model byl parametrizován na 

základě systematických přehledů literatury a národního pilotní screeningového programu. 

Nákladová efektivita byla primárně hodnocena vzhledem k hranici ochoty platit 1200000 Kč za 

rok života v plném zdraví. Výsledky byly ověřeny pomocí jednocestné deterministické analýzy 

citlivosti, probabilistické analýzy citlivosti (PSA) založené na Monte Carlo simulaci II. řádů a 

analýzy alternativních scénářů. Nákladová efektivita dalšího výzkumu byla kvantifikována pomocí 

očekávané hodnoty perfektní informace (EVPI).  

Výsledky: Zavedení screeningu TSH s penetrací programu 95 % bylo nákladově efektivní (427513 

Kč za jeden rok života matky plném zdraví). PSA ukázala, že 78 % simulací bylo nákladově 

efektivních. Ročně by bylo možné předejít 44 až 90 potratům a 30 až 78 předčasným porodům. 

Zavedení plošného screeningu TSH v prvním trimestru těhotenství pro všechny ženy v ČR by 

bylo spojeno s ročními náklady v rozpětí 8788628 až 18990544 Kč a zatížilo by ordinace 

endokrinologů 1875 až 2723 novými pacientkami ročně. Nízké EVPI naznačuje, že další výzkum 

by nebyl nákladově efektivní. 

Zavedení plošného screeningu anti-TPO k plošnému screeningu TSH by bylo nákladově 

efektivní napříč několika scénáři ve srovnání plošným screeningem pouze TSH (355288 Kč za 

rok života matky v plném zdraví). Podkladová evidence pro účinnost tohoto opatření je však na 

nízké úrovni a implementace by bylo spojena s významným dopadem do rozpočtu (29317140 až 

53464736 Kč ročně). Vysoké EVPI naznačuje, že další výzkum by byl nákladově efektivní. 

Závěr: Doporučujeme zavedení plošného screeningu TSH v prvním trimestru těhotenství. 

Doporučujeme další výzkum účinnosti screeningu anti-TPO.  
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English Abstract 
 
Introduction: Subclinical hypothyroidism affects approximately 5% of pregnant women in the 
Czech Republic and is associated with a number of health risks for both mother and child. The 
negative effects can be prevented by effective and safe hormone replacement therapy. Although 
subclinical hypothyroidism can be diagnosed solely by blood tests, only 45% of pregnant women 
in the Czech Republic are currently tested. Thyroid function screening (thyrotropin; TSH) can be 
accompanied by thyroid autoimmunity testing (anti-thyroid peroxidase antibodies; anti-TPO) to 
predict increased risk of postpartum thyroiditis. 
 
Aims: The aim is to model the cost-effectiveness, budgetary impact and impact on routine 
practice of the introduction of universal TSH screening (versus the current state of things) and an 
addition of the universal anti-TPO screening (versus TSH screening alone).  
 
Method: The cost-benefit ratio, budget impact, and impact on routine practice were modelled 
using a decision tree for implementation of the TSH test and a nested decision tree for the 
addition of the anti-TPO test with a horizon of 12 months postpartum. The model was 
parameterized based on systematic literature reviews and the national pilot screening program. 
Cost-effectiveness was primarily assessed relative to a willingness-to-pay threshold of 1 200 000 
CZK per year of life in perfect health. Results were validated using one-way deterministic 
sensitivity analysis, probabilistic sensitivity analysis (PSA) based on a second-order Monte Carlo 
simulation, and alternative scenario analysis. The cost-effectiveness of further research was 
quantified using the expected value of perfect information (EVPI). 
  
RESULTS: The introduction of TSH screening with a program penetration of 95% was cost-
effective (427513 CZK per 1 year of life of a mother). PSA showed that 78% of simulations were 
cost-effective. Annually, 44 to 90 miscarriages and 30 to 78 preterm births could be prevented. 
The introduction of universal TSH screening in the first trimester of pregnancy for all women in 
the country would be associated with annual budget impact ranging from 8788628 to 18990544 
CZK and would burden endocrinologists' offices with 1875 to 2723 new patients per year. The 
low EVPI suggests that further research would not be cost-effective. 
 
The introduction of anti-TPO test to TSH screening would be cost-effective across several 
scenarios compared with TSH screening alone (355288 CZK per year of the mother's life). 
However, the evidence base for the effectiveness of this measure is low and implementation 
would be associated with a significant budget impact (29317140 to 53464736 CZK per year). The 
high EVPI suggests that rather further research would be cost-effective. 
 
Conclusion: We recommend the implementation of universal TSH screening in the first trimester 
of pregnancy. We recommend further research into the efficacy of anti-TPO screening. 
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1. Úvod 
 
Funkce a regulace štítné žlázy jsou charakterizovány především dvěma klíčovými hormony: 
tyreotropinem (TSH; štítnou žlázu stimulující hormon), který činnost štítné žlázy reguluje a 
tyroxinem (FT4; volný tyroxin), vlastním tyreoidálním hormonem. Subklinická hypotyreóza není 
onemocnění jako takové a nemá MKN kód. Jedná se o stav definovaný pouze laboratorními 
parametry – zvýšeným TSH a normálním FT4 v krvi. Subklinická hypotyreóza v těhotenství je 
spojena se zvýšeným rizikem preeklampsie (1), gestačního diabetu (2), gestační hypertenze, 
abrupce placenty (3), potratu/porodu mrtvého plodu (tzv. mrtvorodu) (3), předčasného porodu 
(4,5), poporodního krvácení, nízké porodní hmotnosti (6) a novorozenecké úmrtnosti (3,7). 
Ačkoliv výsledky observačních studií vlivu subklinické hypotyreózy v těhotenství na kognitivní 
funkce potomků vykazují značnou heterogenitu, zvýšené riziko je rovněž předpokladatelné (8). 
Kromě výše uvedených objektivně měřitelných rizik jsme v roce 2023 prokázali, že subklinická 
hypotyreóza je spojena se sníženou kvalitou života matky v průběhu těhotenství. Vliv tohoto 
onemocnění na celkovou kvalitu života je zprostředkován stavem úzkosti (9). 
 
Celkem šest systematických přehledů literatury a meta-analýz bylo publikováno mezi lety 2018 a 
2022 o účinnosti hormonální substituce u subklinické hypotyreózy v těhotenství (4,6,7,10–12). 
Systematický přehled literatury Jiao et al. publikovaný v roce 2022 (13) byl doposud 
nejrozsáhlejším důkazem o účinnosti léčby subklinické hypotyreózy v těhotenství. Autorům se 
podařilo zařadit i studie publikované v jiném než anglickém jazyce (zejména v čínštině). Autoři 
zařadili jak randomizovaná kontrolovaná klinická hodnocení, tak kohortová studie. Pro odvození 
pravděpodobností jsme s autory Jia et al. navázali spolupráci a vyžádali si absolutní počty 
pacientek a jednotlivých událostí v devíti randomizovaných kontrolovaných klinických 
hodnoceních zařazených do primární meta-analýzy, jednoznačně byl prokázán vliv hormonální 
substituce na riziko gestační hypertenze, předčasného porodu a potratu. 
 
Pro účely tohoto projektu byla vypočítána prevalence subklinické hypotyreózy na základě dat 
z pilotního projektu Časný záchyt thyreopatií v těhotenství (14), který probíhal od roku 2021 do 
roku 2022 ve 14 krajích ČR. Testováno bylo celkem 3348 těhotných žen a diagnóza byla 
stanovena vždy na základě referenčních limitů lokální laboratoře. Subklinická hypotyreóza byla 
diagnostikována u 169/3331 žen (5,05 %). Dle doporučených postupů by měly být testovány 
všechny rizikové pacientky. Přestože jsme na základě pilotního projektu Časný záchyt thyreopatií 
v těhotenství (14) odvodili, že v ČR ročně otěhotní 78,1 % rizikových pacientek, které by podle 
doporučených postupů měly být screenovány, data z Národního registru rodiček (NRROD) a 
Národního registru hrazených zdravotních služeb (NRHZS) ukazují, že v roce 2020 bylo 
testováno pouze 45,3% žen. Celkem tedy lze očekávat, že přechodem k plošnému screeningu při 
penetraci 95 % by bylo možné ročně v ČR diagnostikovat a léčit dodatečných 2 403 případů 
subklinické hypotyreózy. 
 
K testu TSH je dále možné přidružit test tyreoidální autoimunity (anti-TPO), jeho význam 
spočívá ve možnosti předpovědět zvýšení riziko poporodní thyroiditis. Plošný screening anti-
TPO rovněž není v ČR plošně zaveden. 
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2. Hypotézy a cíle práce 
 
Cílem je modelovat nákladovou efektivitu, dopad do rozpočtu a dopad na běžnou praxi při 
zavedení plošného screeningu TSH (oproti současnému stavu) a přidání plošného screeningu 
anti-TPO (oproti screeningu samotného TSH). Primárním cílem bylo ověření hypotézy 
nákladové efektivity plošného screeningu TSH vzhledem k hranici ochoty platit 1200000 Kč za 
rok života v plném zdraví matky (QALY). 
 

3. Materiál a metodika 
 
Poměr nákladů a přínosů, dopad do rozpočtu a dopad na běžnou praxi byly modelovány pomocí 
rozhodovacího stromu pro implementaci testu TSH a vnořeného rozhodovacího stromu pro 
přidání testu anti-TPO s horizontem 12 měsíců po porodu. Model byl parametrizován na základě 
systematických přehledů literatury a národního pilotní screeningového programu. Nákladová 
efektivita byla primárně hodnocena vzhledem k hranici ochoty platit 1200000 Kč za rok života 
v plném zdraví. Výsledky byly ověřeny pomocí jednocestné deterministické analýzy citlivosti, 
probabilistické analýzy citlivosti (PSA) založené na Monte Carlo simulaci II. řádů a analýzy 
alternativních scénářů. Alternativní scénář 1 předpokládá, že kvalita života u pacientek se 
subklinickou hypotyreózou se po hormonální substituci zvýší na hodnoty pozorované u zdravých 
těhotných žen (9). Alternativní scénář 2 naopak předpokládá, že kvalita života žen s pozitivním 
testem (diagnostikovaná subklinická hypotyreóza) je snížena v důsledku této negativní informace, 
tj. subklinická hypotyreóza na se  kvalitu života nesnižuje (9). Jinými slovy, v tomto scénáři 
předpokládáme, že matky se subklinickou hypotyreózou mají zhoršenou kvalitu života pouze 
v případě obdržení pozitivního laboratorního výsledku.  
Nákladová efektivita dalšího výzkumu byla kvantifikována pomocí očekávané hodnoty perfektní 
informace (EVPI). Tu lze v praktické rovině interpretovat jako cenu, jakou by rozhodovací orgán 
byl ochoten zaplatit, aby získal informaci umožňující bezchybně zvolit nákladově efektivnější 
technologii.   
 

4. Výsledky 
 
Zavedení screeningu TSH s penetrací programu 95 % bylo nákladově efektivní (427513 Kč za 

QALY). PSA ukázala, že 78 % simulací bylo nákladově efektivních. Podkladová evidence pro 

odhad přínosů se pohybuje na úrovni B1 systému GRADE (středně silné doporučení). Za 

předpokladu, že ročně otěhotní 100000 žen, bylo by možné ročně předejít 44 až 90 potratům a 30 

až 78 předčasným porodům. Zavedení plošného screeningu TSH v prvním trimestru těhotenství 

pro všechny ženy v ČR by bylo spojeno s ročním dopadem do rozpočtu v rozpětí 8788628 až 

18990544 Kč a zatížilo by ordinace endokrinologů 1875 až 2723 novými pacientkami ročně. 

Nízké EVPI (45189009 Kč pro horizont 10 let) naznačuje, že další výzkum by nebyl nákladově 

efektivní. 

Zavedení plošného screeningu anti-TPO k plošnému screeningu TSH by bylo nákladově 

efektivní napříč několika scénáři ve srovnání plošným screeningem pouze TSH (355288 Kč za 

QALY). Podkladová evidence pro odhad přínosů se pohybuje na úrovni D systému GRADE 

(slabší doporučení, evidence nízké úrovně). Implementace by bylo spojena s významným 

dopadem do rozpočtu (29317140 až 53464736 Kč ročně). Vysoké EVPI (479166959 Kč 

v horizontu 10 let) naznačuje, že další výzkum by byl nákladově efektivní. 
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Tornado diagram zobrazující výsledky jednocestné deterministické analýzy citlivosti nákladové efektivity 

Nejpodstatnější vliv na nákladovou efektivitu má incidence gestační hypertenze u pacientek s neléčenou subklinickou hypotyreózou. V rámci svého 95 % konfidenčního intervalu (9,1 % až 
13,1 % pacientek) gestační hypertenze vychyluje ICER v rozpětí 765‘947 až 280‘722 Kč/QALY. Druhý nejpodstatnější faktor je QoL po potratu (utilita v rozpětí 95 % konfidenčního 
intervalu 0,51 až 1), která vychyluje ICER od 247‘882 do 594‘143 Kč/QALY. Třetím nejpodstatnějším faktorem je QoL při gestační hypertenzi (95 % konfidenčního interval 0,577 až 
0,988), který vychyluje ICER mezi 321‘817 a 529‘030 Kč/QALY. Dalším významným faktorem je souhrnná cena léčby, sledování a testování pacientky se subklinickou hypotyreózou na 
endokrinologii, kterou jsme variovaly jako ± 20 % od přesné hodnoty vypočítané v rámci vyčíslení nákladů (rozpětí 95 % CI 2‘838 až 5‘570 Kč), ta vychyluje ICER v rozmezí 356‘761 až 
553‘788 Kč/QALY.  

SubHypo subklinická hypotyreóza, ObGyn Obstetrics and gynaecology“ oddělení porodnictví a gynekologie, QALY „quality adjusted life years“ rok života v plném zdraví, ICER 
„Incremental cost-effectiveness ratio“ poměr inkrementu nákladů a inkrementu QALY, CI konfidenční interval, TSH thyreotropin. Zdroj: autor 
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Tornádo diagram zobrazující výsledky jednocestné deterministické analýzy citlivosti dopadu do rozpočtu 

Nejpodstatnějším parametrem s vlivem na roční dopad do rozpočtu má souhrnná cena léčby, sledování a testování pacientky se subklinickou hypotyreózou na endokrinologii, kterou jsme 
variovaly jako ± 20 % od hodnoty vypočítané v rámci vyčíslení nákladů (rozpětí 95 % konfidenčního intervalu 2‘838 až 5‘570 Kč), ta vychyluje roční dopad do rozpočtu mezi 11‘317‘118 
a 17‘567‘193 Kč. Druhým nejpodstatnějším parametrem byla cena testu TSH na gynekologii. Cena je sice pevně dána Seznamem zdravotních výkonů a vyhláškou 396 z roku 2021, my jsme 
se však rozhodli prozkoumat její vliv v rozptylu ± 20 %, tj. rozpětí 95 % konfidenčního intervalu 91 až 184 Kč. Výchylka ročního dopadu do rozpočtu vyplývající z ceny TSH testu je 
11‘266‘134 až 15‘888‘271 Kč. Třetím nejpodstatnějším faktorem je vlastní cena porodu v termínu (95 % CI 26‘369 až 51‘743 Kč), která generuje výchylku ročního dopadu do rozpočtu 
v rozpětí 12‘614‘796 a 15‘540‘311 Kč. 

SubHypo subklinická hypotyreóza, ObGyn Obstetrics and gynaecology“ oddělení porodnictví a gynekologie, QALY „quality adjusted life years“ rok života v plném zdraví, ICER 
„Incremental cost-effectiveness ratio“ poměr inkrementu nákladů a inkrementu QALY, CI konfidenční interval, TSH thyreotropin. Zdroj: autor 
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5. Diskuse 
 
Porovnání základního scénáře, analýzy scénářů a výsledků PSA obou modelů naznačuje, že je lze 
považovat za interně validní. Deterministický a probabilistický ICER jsou položené blízko sebe, 
což platí pro oba modely. Oblak výsledků jednotlivých simulací u obou modelů je symetrický a 
není úhlopříčně nakloněn. Množství významně odlehlých výsledků jednotlivých simulací (tj. 
vzdálená pozorování za hranicí 95 % kredibilního intervalu) u obou modelů je nízké. Výsledky 
jsou poměrně jednoznačné: 78 % simulací (tedy nadpoloviční většina) pro TSH a 65 % simulací 
pro anti-TPO je nákladově efektivních. Deterministická analýza citlivosti neukazuje jediný 
parametr, který by sám o sobě mohl vychýlit ICER za současnou hranici ochoty platit. Model 
predikuje, že plošný screening TSH diagnostikuje více případů subklinické hypotyreózy a vede 
vždy k prevenci potratů a předčasných porodů (95 % kredibilní interval nabývá pozitivních 
hodnot). Výsledky pro všechny výstupy jsou konzistentní: plošný screening TSH zvyšuje QALY 
matky, současně umožňuje prevenci potratů i předčasných porodů. Z perspektivy WTP se 
přínosy jeví být nákladově efektivní. Počty nových pacientek odkázaných v důsledků správné 
diagnózy subklinické hypotyreózy na endokrinologii souhlasí s odhady počtu 
nediagnostikovaných případů subklinické hypotyreózy v ČR. Výsledky alternativních scénářů jsou 
srovnatelné s výsledky base case analýzy, plošný screening je vždy nákladově efektivní ve většině 
simulací. Alternativní scénář 1 (kvalita života matky se zlepší při léčbě subklinické hypotyreózy), u 
které očekáváme nákladově efektivnější odhad, ukazuje nižší ICER než základní scénář.  
Alternativní scénář 2 (kvalita života matky je negativně ovlivněna v případě pozitivního nálezu), u  
které očekáváme méně nákladově efektivní odhad, ukazuje vyšší ICER než základní scénář.    
 
Výsledky našeho modelu se shodují s dříve publikovanými modely (jsou externě validní) v tom, 
že plošný screening se jeví být nákladově efektivní alternativou k cílenému screeningu (targeted 
screening). Zisk QALY predikovaný naším modelem (31,6/100000 screenovaných) je ovšem 
výrazně nižší než odhady předchozích modelů: 1100/100000 screenovaných (15) a 2700/100000 
screenovaných (16). Důvodem pro takto významné rozdíly je především skutečnost, že oba 
předchozí modely uvažovaly plošný screening TSH a anti-TPO současně a modelovaly 
dlouhodobé zdravotní stavy (Markovův model), pro jejichž prevenci však neexistuje žádná 
evidence (chronická hypotyreóza a z ní vyplývající kardiovaskulární onemocnění, snížené IQ 
potomků, smrt matky atd.). Tento přístup není překvapením, autoři nemohli oddělit tyto dva 
testy, jelikož v době, kdy byly modely konstruovány, evidence stále naznačovala, že hormonální 
substituci je vhodné zahajovat i s ohledem na koncentrace anti-TPO. Tento pohled byl 
současnou evidencí v posledních dvou letech vyvrácen (13,17–19). 

6. Závěry 
 
Zavedení plošného screeningu TSH v prvním trimestru těhotenství pro všechny ženy v ČR je 
nákladově efektivní napříč několika scénáři ve srovnání se současným stavem, kde je tetováno 45 
% žen. Zavedení plošného screeningu anti-TPO k plošnému screeningu TSH v prvním trimestru 
těhotenství pro všechny ženy v ČR se jeví být nákladově efektivní napříč několika scénáři ve 
srovnání plošným screeningem pouze TSH. Tento závěr má však nízkou spolehlivost, jelikož 
podkladová evidence má nízkou úroveň a model spojen s vysokou parametrickou nejistotou 
(EVPI je vysoká). Dopad do rozpočtu přidružení plošného screeningu anti-TPO je významný, 
zhruba čtyřnásobně vyšší oproti implementaci plošného screeningu TSH. Doporučujeme 
zavedení plošného screeningu TSH v prvním trimestru těhotenství. Doporučujeme nezavedení 
plošného screeningu anti-TPO, ale další výzkum účinnosti tohoto screeningu. 
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