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1 Souhrn

Je znamo, Ze autoimunitni onemocnéni S&titné Zlazy v téhotenstvi a
v poporodnim obdobi se u Zen s diabetes mellitus 1. typu vyskytuje mnohem cCastéji
nez v bézné populaci. Obé tato onemocnéni maji negativni vliv na vyvoj plodu a
zdravi matky. Proto je dllezit4 v€asna diagndza a dobrd kompenzace jak u diabetu,
tak u &titné Zlazy b&hem téhotenstvi. Zeny s diabetes mellitus 1. typu by mély sva
téhotenstvi planovat a vzdy by mélo byt provedeno zakladni vySetifeni Stitné Zlazy,

stanoveni TSH, FT4 a tyreoidalnich protilatek.

Summary

It is known, that autoimmune disease of the thyroid gland during pregnancy
and postpartum period is more often in women with diabetes mellitus type 1 than in
general population. Both diseases negative influence developing of the foetus and
health of the mother. Therefore is important timely diagnosis and good compensation
both in diabetes and in thyroid gland. Women with diabetes mellitus type 1 should
plan their pregnancy and always should be the thyroid gland investigate,
measurement TSH, FT4 and thyroid antibodies.



2 Uvod

Prevalence onemocnéni Stitné Zlazy v téhotenstvi a v poporodnim obdobi u
Zen s diabetes mellitus 1. typu je vySSi, nez v bézné populaci. Udadva se vyskyt
tyreopatii v priméru u 10 — 15% diabetik(. [11] Zatimco diabetes mellitus 1. typu je
Zenam diagnostikovan pfed graviditou, vétSinou jiz v détstvi, onemocnéni stitné zlazy
se nejCastéji manifestuje pravé v obdobi reprodukénim. NejCastéji se jednd o
autoimunitni postiZzeni &titné Zlazy. U hypotyre6zy o chronickou difuzni lymfocytarni
tyreoiditidu, nejcastéji formu atrofickou a Hashimotovu chorobu, u hypertyre6zy o
Graves — Basedowovu tyreotoxik6zu, ktera je spiSe typicka pro poporodni obdobi.

Je prokdzan negativni vliv dekompenzace diabetu na vyvoj plodu a na
komplikace béhem téhotenstvi u matky. Hlavni teratogenni G¢inek ma
hyperglykémie. Jak je diabetes kompenzovan ukazuje hladina glykovaného
hemoglobinu (HbAlc), kterou b&hem téhotenstvi sledujeme. Onemocnéni Stitné
Zlazy vede ke Spatné kontrole diabetu. U hypotyredzy je sklon k hypoglykémii a u
hypertyre6zy k hyperglykémii. Onemocnéni S§titné Zlazy a diabetes mellitus se
navzajem ovliviuji.

Casto se na diagn6zu onemocnéni §titné Zlazy bé&hem t&hotenstvi prichazi
pozdé. Pfi hypotyredze i hypertyredze je v téhotenstvi zvySend morbidita a mortalita
plodu a komplikace u matky. Hypotyre6za navic ovliviiuje negativné neuropsychicky
vyvoj ditéte. Plod je v zaCatku svého vyvoje odkazan na pfisun hormona Stitné Zlazy
od matky, a proto bychom méli provést screening funkénich tyreopatii u vSech zen
ihned po zjiSténi gravidity nebo u Zen, které graviditu planuji. A to vySetfeni TSH,
FT4, protilatky proti tyreoidalni peroxidaze a dle moznosti i protilatky proti
tyreoglobulinu. [3] U pacientek s diabetes mellitus 1. typu, je jeSté vétsi riziko vyskytu
autoimunitniho postizeni Stitné Zlazy. Mély by proto sva téhotenstvi planovat, aby
koncepce byla v dobé&, kdy je dobrd kompenzace diabetu i §titné ZIazy.

Cilem této prace je shrnout dosavadni poznatky o vztahu onemocnéni §titné zlazy
a diabetes mellitus 1. typu v téhotenstvi. Jedné se pouze o stru¢ny piehled, protoze
o kazdé podkapitole by se dala napsat cela kniha. V prvni ¢asti je teorie tykajici se
onemocnéni §titné Zzlazy, diabetes mellitus 1. typu, jejich vzajemného vztahu a
zmény v prabéhu téhotenstvi. V dalSi ¢asti jsem na dvou kasuistikach chtéla ukazat,

jak se promit4 teorie do praxe.



3 Teoreticka ¢ast

V této Casti bych rada uvedla zékladni Udaje a teorii 0 onemocnéni Stitné Zlazy
a diabetes mellitus 1.typu, nejprve zvlast a dale pak jejich vzajemny vztah, jak pisobi
onemocnéni Stitné Zlazy na diabetes mellitus 1. typu a jejich chovani béhem

téhotenstvi.

3.1 Stitna zlaza

Onemocneéni Stitné Zlazy jsou pomérné ¢astou chorobou. U n4s se odhaduije,
Ze postihuji asi 5% populace, avSak u Zen, zejména stfedniho a vy3siho véku, jsou
daleko CastéjSi a jejich prevalence dosahuje 10 — 15 %. [1]

Z hlediska anatomického je Stitnd Zldza nepéarovy organ, sloZzeny ze dvou
lalokl, spojenych istmem — mustkem. Je uloZen& v oblasti chrupavky Stitné a horni
¢asti trachey, je tedy dobfe pfistupnd vSem diagnostickym pfistupim a dobie
fyzikadIné vysetfiteln4. Funkéni jednotkou jsou folikly. Jejich sténu tvofi tyreocyty.
Tyreocyty produkuji hormony, které se ukladaji uvnitf folikli do koloidu - hmoty, jejiz
hlavni sloZkou je tyreoglobulin. Z n&j se uvolfuji proteolyzou hormony Stitné zlazy —
trijodtyronin (dale T3) a tyroxin (dale T4). [6]

3.1.1 Fyziologie Stitné Zlazy

Z hlediska fyziologického je stitna Zlaza soucasti endokrinniho systému. Tvofi
specifické hormony T3 a T4. Normalné se ze §titné Zlazy uvolfiuje zhruba 80% T4 a
20% T3. Metabolicky aktivni jsou pouze jejich volné formy, FT3 a FT4. [4]

Hlavni rozdily mezi nimi jsou jejich rozliSna afinita k jadernym receptorim a
tim jejich biologicka aktivita (T3 je biologicky vice aktivni nez T4), dale T3 vznika
pfevazné v periferii dejodaci T4, zatimco T4 je kompletné syntetizovan ve Stitné
Zldze. A v neposledni fadé je to jejich Zivotnost, polo¢as T3 v krvi je jeden den,
zatimco polocas T4 v krvi je jeden tyden. [1]

Regulace funkce §&titné Zlazy je pomérné slozity déj, zakladem je tzv.
hypotalamo - hypofyzarni osa. V jadrech hypotalamu se tvofi TRH, hormon
vyvolavajici sekreci TSH z hypofyzy, k niz se dostdva portalnim obéhem. V
hypotalamu se také tvofi latka tlumici sekreci TSH, je to somatostatin. TSH se krevni
cestou dostava do Stitné Zlazy, kde stimuluje rozklad koloidu a uvolfiovani T3 a T4 do
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obéhu. Sekrece TSH je zpétné tlumena vysokou hladinou T3 a T4 a naopak, nizka
hladina T3 a T4 stimuluje vydej TSH. Pfi intenzivni a dlouhodobé stimulaci TSH
muUZze dojit i k rdstu &titné Zlazy. [1]

Hormony §titné Zlazy — T3 a T4 obsahuiji j6d, ktery je k jejich tvorbé nezbytny.
V krvi cirkuluji pfevazné ve formé vazané (99%), nejvice cirkulujiciho T3 a T4 je
vazano na globulin (dale TBG — thyroid biding globulin), dalSi vazajici proteiny jsou
prealbumin a albumin. Méné nez 1% je ve volné formé a pravé tato volna forma
vstupuje do bunék, kde se vaze na jaderné receptory.

Funkci Stitné Zlazy posuzujeme hlavné na zakladé hladiny hormont T4, T3 a
TSH. VyhodnéjSi je vySetfovat volné frakce — FT4, FT3. Rozmezi fyziologickych
hodnot ukazuje Tab.2. Zakladnim postupem je také vySetfovani protilatek, které
vznikaji pfi autoimunitnim onemocnéni postihujicim Stitnou Zlazu a jsou namifeny
proti jednotlivym antigennim strukturdm tyreocytd. Jsou to: protilatky proti
tyreoglobulinu (anti — TG), proti tyreoidalni peroxidaze (anti - TPO) a protilatky proti
TSH receptoru (anti — TSHr), které mohou byt stimulujici i tlumivé, souhrnné se
hodnoti tzv. vySetfenim TRAK. [1]

3.1.2 Fyziologicka adaptace béhem téhotenstvi

Z hlediska metabolického - produkce, cirkulace, zasoby hormonu, to vSe se
béhem téhotenstvi méni. Navic i v riznych stadiich téhotenstvi dochézi k odliSnym
zménam. Napfiklad ke zméné hladiny TBG dochazi v prvnim trimestru téhotenstvi.
[4]

Na zacCatku t&hotenstvi dochazi ke zvySené tvorbé TBG diky stimulaci
estrogent na jeho syntézu a také ke snizené degradaci TBG v jatrech. Bazalni
sekrece se zvySuje 2 — 3krét. Proto je i zvySené celkové frakce T3 a T4. Volna frakce
téchto hormonu je obvykle v mezich normy, muze byt ale mirné zvySen& v prvnim
trimestru a mirné snizena ve tretim trimestru t&€hotenstvi. [4]

Lidsky placentarni choriogonadotropin — hCG, ktery dosahuje maximalnich
hodnot mezi 8. a 14. gestanim tydnem, zplasobuje inhibici hypofyzy a tim pokles
TSH a mirny vzestup FT4. U 20% Zen dosadhne dokonce TSH hladiny nizsi, nez je
dolni hranice normy. U vétSiny téhotnych Zen nedojde ale k Zadnym klinickym
projevim. Maze se vyskytnout pfechodna gestacni hypertyreéza., ktera vznikne diky
stimulaci Stitné Zlazy hCG. [6]



Dalsi fyziologickou adaptaci je redukce plazmatického jodu. Hladina jédu v
plazmé klesd béhem téhotenstvi jednak v duasledku spotfeby joédu plodem
(monodejodinazy typ 2. a 3. byly nalezeny v placentg), a také diky vzestupu renalni
clearance jodu matky. Z tohoto divodu také doporucdila Svétova zdravotnicka
organizace 200 ng/den jodu pro t&€hotné Zeny. Doporu¢ena denni davka pro dospélé
je jinak 150 ng/den. Tento pokles plazmatického jodu je spojen s tim, Ze asi u 15%
Zen dochazi k viditelnému nardstu velikosti $titné Zlazy. Stitna Zlaza se ale vraci do
normalni velikosti v poporodnim obdobi. V tomto pfipadé nedochazi ke zméné
funkce &titné Zlazy. [2]

Protilatky proti Stitné Zlaze, proti tyreoperoxiddze (anti — TPO) a proti
tyreoglobulinu (anti — TG), jsou detekovany u vice nez 20% téhotnych. Jejich hladiny
klesaji v poslednim trimestru, ale maZze doijit k jejich rdstu po porodu. [4]

S ohledem na zdarny prabéh téhotenstvi, poporodniho obdobi i pro zdravy
psychomotoricky vyvoj ditéte se doporucuje screening funkénich tyreopatii u vSech
Zen ihned po zjisténi gravidity nebo u Zen, které graviditu planuji. A to vySetfeni TSH,
FT4, protilatky proti tyreoidalni peroxidaze a dle moznosti i protilatky proti
tyreoglobulinu. [3] Tento screening ale zatim neni u nas soucasti doporucenych

postupd.

3.1.3 Patologie §titné zlazy

Co se ty€e onemocnéni stitné Zlazy, postupujeme v naSi rozvaze asi takto:

1. Jaké je funkce Stitné Zlazy

2. Jaka je velikost stitné Zlazy, jeji tvar a vztah k okoli

3. Jaka je patofyziologickd povaha onemocnéni (autoimunitni proces,

nedostatek jédu, nadorové onemocnéni, atd.)

Funkce §titné Zlazy je bud optimalni — laboratorni hodnoty T3, T4 a TSH jsou
v rozmezi danych hodnot, zvySen& — mluvime o hypertyre6ze ¢i tyreotoxikdze nebo
snizena — mluvime o hypotyre6ze. Rozmezi fyziologickych hodnot hormonu Stitné
Zlazy a TSH jsou uvedeny v tabulce 1. Musime vychazet z klinického obrazu,
anamnézy a také laboratornich vysledkd. Klinické znamky onemocnéni shrnuje
tabulka 2.



Tabulka 1 Rozmezi fyziologickych hodnot hormonu §titné Zldzy a TSH

Hormon

Rozmezi

Odchylky

TSH (tyreotropni hormon)

0,20 — 4,00 miu/l

VySSi u hypotyre6zy (a centralni
tyreotoxikozy), nizsi u tyreotoxikdzy (a
centralni hypotyredzy)

T4 (celkovy tyroxin) 60 — 150 nmol/I VysSi u tyreotoxikdzy (vétSinou nizsi u
hypotyred6zy), ovlivnén koncentraci TBG !
FT4 (volny tyroxin) 12 — 25,0 pmol/l | VySSi u tyreotoxik6zy (vétSinou nizsi u

hypotyre6zy), neni ovlivnén hladinou TBG

T3 (celkovy trijodotyronin)

1,20 — 2,70 nmol/l

.....

normalni u hypotyredzy, ¢aste¢né ovlivnén
koncentraci TBG

FT3 (volny trijodtyronin)

5,5-9,0 pmol/l

.....

normalni u hypotyredzy

Tabulka 2 Klinicky obraz u hypotyredzy a tyreotoxik6zy

Zdroj: [1]

Klinicky obraz

Hypotyredza

Tyreotoxikoza

Obé&hoveé potize

Bradykardie

Tachykardie (klidova), arytmie

a pfiznaky (extrasystoly), fibrilace sini
Kaze Suchd, hrub4, chladnéa kaze, Jemna, tepla, opocena kize,
infiltrace podkozi (myxedém) profidlé ochlupeni, nékdy
pigmentace
Nervové a Unava, spavost, snizena Nervozita, nespavost, neklid,

psychické zmény

vykonnost, zpomalené reakce,
hyporeflexie

hyperreflexie, tfes (typicky jemny,
frekventni), ndpadnéa pfekotnost

Gastrointestinalni

Nadymani, zacpa

ZvySend a urychlena pasaz, pocit

zmény hladu, prajmy
Pohybovy systém | Svalové ztuhlost, bolesti svalu i Atrofie svalstva, hlavné kofenového
kloubt a zvykaciho, adynamie

O¢ni Otoky vicek Retrakce vicek, vy3Si lesk, u
endokrinni orbitopatie periorbitalni
edémy

Hlas Zhrubély, hlubsi Tremor

Tolerance tepla | Zimomfivost Termofobie

Zdroj: [15]




3.1.31 NejdulezitéjSityreopatie

Eufunkéni struma — je difizni nebo uzlovité zvétSeni &titné Zlazy (= struma) s

normalni funkci, které neni zpusobené zanétlivym, autoimunitnim ani malignim
procesem. NejCastéjSi pFi¢inou byva nedostatek j6du. Z epidemiologického hlediska
se rozliSuje struma endemicka, kde je pfic¢inou nedostatek jodu, tedy faktor exogenni
a struma sporadicka, ktera je podminéna faktory endogennimi. [4]

Ve stru¢nosti, diagndza stoji na prikazu eufunkce, staci vySetieni TSH a FT4.
K vylou€eni autoimunitni tyreopatie miZzeme stanovit protilatky anti - TPO a anti - TG.
LéCba spocCiva vpodani tyroxinu nebo jédu nebo kombinace obou. Pfi
nedostate€ném G¢inku mozno indikovat totalni tyreoidektomii. [1]

Hypotyre6za — onemocnéni charakterizované nedostateCnou sekreci
tyreoidalnich hormond. Je to choroba pomérné cCasti, v nékterych vékovych
skupindch postihuje 2 — 3% Zen. RozliSujeme hypotyre6zu centréini, kde je
poruSena hypotalamo - hypofyzarni osa a periferni, kter4 je dana poklesem funkce
stitné Zlazy, ktera bud chybi, nebo je poSkozena. Nejdulezitéjsi pficiny hypotyredzy
jsou autoimunitni tyreopatie (m. Hashimoto), stav po tyreoidektomii, [éCbé
radiojodem, téZky nedostatek jodu a v détstvi vrozené poruchy. V laboratornim
vySetieni je zvySené TSH a pokles FT4, hodnoty T3 maji malou vypovédni hodnotu.
Lécba spociva v podavani hormonl &titné Zzlazy, obvykle tyroxinu. [1] Tzv.
subklinicka hypotyreéza je stav, kdy hodnoty FT4 jsou jeSté v normé, ale TSH je jiz
zvySené, lécbu obvykle nevyZaduije.

Tyreotoxik6za — je klinicky syndrom zpusobeny nadmérnou produkci hormonu

Stitné Zlazy. Jeho nejCastéjSi pfiCinou byvd nadmérnd dcinnost Stitné Zlazy —
hypertyredza (tyto terminy se pouZzivaji ¢asto promiskue). Odhaduje se, Ze asi 5%
Zzen méa celozivotni riziko vyvoje hypertyre6zy. [6] Mezi nejCastéjSi pficiny
tyreotoxikdzy patfi autoimunitni Graves — Basedowova (dale GB) tyreotoxik6za, dale
toxick& uzlova struma, tyreoiditidy, iatrogenni tyreotoxikdza a gestacni tyreotoxikdza.
U GB tyreotoxikdzy je pfi¢inou tvorba stimulujicich protilatek, specifickych
imunoglobulind proti TSH receptoru na povrchu tyreocytu. Protilatky mohou také jen
receptor blokovat a pak dochazi k hypotyredéze. U téhotnych Zen dochézi k

transplacentarnimu pfesunu protilatek, které mohou vyvolat tyreotoxik6zu i u plodu.



Toto onemocnéni postihuje Castéji Zeny. Zakladem laboratorni diagndzy je snizena
hladina TSH, zvySenéa hladina FT4 a FT3. K prikazu imunogenniho pavodu slouzi
vySetfeni TRAK, tj. protilatek proti TSH receptoru, ty jsou pfitomné v 80% a vice.
Mohou byt pozitivni i anti — TPO, ty se ale vyskytuji i u jinych onemocnéni Stitné
Zl4zy. [6] Diagndzu podporuje klinicky obraz — hmatna difuzni struma a sonografické
vySetfeni Stitné Zlazy se snizenou echogenitou a zvySenym prutokem krve. Také
endokrinni orbitopatie je pfitomna u 70 — 80% pacientd s GB tyreotoxik6zou. K
dalSimu projevu patfi pretibialni myxedém. Lé&ba spociva z prvni faze - zklidnéni a
druhé faze - definitivniho feSeni. Zklidnéni dosahujeme tyreostatiky, definitivnim
feSenim je totalni tyreoidektomie. Vzhledem k odlisné l1é¢bé je nutno odliSit formu
tyreotoxikOzy pfi destrukci Stitné Zlazy — tyreoiditida rzného plvodu. [1]

Zanéty Stitné Zldzy — tyreoiditidy - tvofi heterogenni skupinu zanétd, pfi

kterych dochazi krdznym histologickym zménam ve §&titné Zlaze. Jsou to
onemocnéni, které se liSi svou etiologii a délkou trvani. Zakladni rozdéleni je na
zanéty akutni, subakutni a chronické. Akutni tyreoiditida - funkce Stitné Zlazy nebyva
poskozena, nejCastéji je bakterialniho plvodu. Subakutni tyreoiditida (de Quervain),
ziejmé virového plvodu, funkce Stitné Zlazy byva prechodné zménéna. Chronicka
tyreoiditida, zde fadime Riedlovu fibrozni tyreoiditidu, s nejasnou etiologii a difazni
lymfocytarni tyreoiditidu (DLT).

NejCastéji se vyskytujicim zanétem S§titné Zlazy je chronicka difazni
lymfocytarni tyreoiditida, kterd je autoimunitniho puvodu. Mezi jeji formy patfi -
Hashimotova tyreoiditida, atrofickd asymptomatick&d DLT, poporodni tyreoiditida, DLT
déti a mladistvych a idiopatickd tyreoiditida. Hashimotova choroba je u néas
nej¢astéjSi tyreopatii postihujici zejména Zeny stfedniho a vy3siho véku. Je také
nejcastéjsi pricinou hypotyredzy a strumy v oblastech s dostatkem joédu. V typickém
obraze vznika struma, u nas Castéji uzlova nez difuzni, kterd se vyviji nékolik let.
Postupné dochazi k poklesu funkce - hypotyre6ze, na zaCatku muze byt funkce
prechodné zvySena. K diagnostice pouzivame prikaz autoimunitniho procesu, tedy
protilatky proti tyreoglobulinu (anti — TG) a anti — TPO. Déle sonografie, kde se
zobrazuje snizen& echogenita Zlazy, cytologicky prikaz kulatobunécného infiltratu,
eventuelné zmén tyreocytd a hlavné klinicky obraz. Funkci Stitné Zlazy posuzujeme
dle laboratornich hodnot TSH a FT4. Hladiny FT4 kolisaji od nizkych aZ po vysoké.
NejCastéji jsou normalni, nebo snizené. [6] LécCba je substituce tyreoidalnimi

hormony. Atroficka forma autoimunitni tyreoiditidy se li8i od Hashimotovy choroby
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rychlejSim vyvojem do hypotyredzy, negativnim palpacnim nalezem na krku a
chybé&nim dalsich lokalnich symptomd. Casto uniké& pozornosti.

3.1.4 Onemocnéni Stitné zlazy v téhotenstvi

Onemocnéni §titné Zlazy u Zen v plodném véku neni zase tak vzacné. Ve
vétSiné pfipadu je autoimunitniho plvodu. U vétSiny Zen s hypertyre6zou je to
Gravesova — Basedowova tyreotoxikdza. V pfipadé hypotyredzy je nejcastéjsi
chronickéd difazni lymfocytarni tyreoiditida, jeji formy - Hashimotova choroba a
atroficka forma DLT. [6]

3.1.4.1 Tyreotoxik6za a téhotenstvi

Prevalence tyreotoxikdzy v téhotenstvi je okolo 0,2%. [7] Subjektivni pfiznaky
vyskytujici se pfi tyreotoxik6ze se lehce zaméni s normalnimi fyziologickymi
symptomy v téhotenstvi a jen laboratorni testy ndm pomohou odliSit normalni pribéh
téhotenstvi od onemocnéni stitné zlazy. BEéhem normalniho téhotenstvi nedochéazi ke
zménam funkce S§titné Zlazy. Pouze na konci 1. trimestru se muzZe vyskytnout
prfechodn& hypertyre6za — gestacni hypertyre6za neautoimunitniho pavodu, ktera se
davd do souvislosti se stimulaci Stitné Zldzy lidskym  placentarnim
choriogonadotropinem. Pfi hypertyredze hladina FT4 stoup&a a TSH je snizeno.

NejCastéjSi pricinou hypertyredzy v téhotenstvi je Gravesova — Basedowova
tyreotoxik6za, a to ve vice nez 85%. [7] Jeji perzistenci Ci relaps je tfeba vyloucit jiz
na zacatku téhotenstvi. Uvadi se, Ze skoro u poloviny Zen, které se lécily na GB
tyreotoxik6zu jiz pred téhotenstvim a byly kompenzovany, dochazi k relapsu
tyreotoxikdzy po téhotenstvi. [6] GB tyreotoxik6za se mize také manifestovat az
v prubéhu téhotenstvi. Protilatky které jsou namifeny proti TSH receptoru a stimuluji
Stitnou Zlazu prochazi placentou a mohou zpusobit tyreotoxikbzu u plodu. Proto by
kontrola Stitné Zlazy meéla byt provedena predevsSim pfed zacatkem t&hotenstvi a
nasledné béhem a po ukonc&eni gravidity, v 6 — 8 tydennich intervalech.

DulezZitost diagndézy a l|éCby hypertyre6zy béhem téhotenstvi souvisi
s poSkozenim plodu. Jednak je to zvySené riziko narozeni mrtvého plodu,
intrauterinni ristova retardace, novorozenecka tyreotoxikéza, u matky preeklampsie,
srdecni selhani, infekce, abrupce placenty, pfedCasny porod a tyreotoxicka krize. PFi

tyreotoxikdze je také zvySené riziko pfedCasnych potratl, mechanismus ale zatim
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neni zndm. [2] Incidence novorozenecké a matefské morbidity je mnohem vyssi tam,
kde neni hypertyre6za pod dobrou kontrolou.

Novorozenecka tyreotoxik6za se vyskytuje pfiblizné v 1% u déti, které se
narodily matkam s GB tyreotoxik6zou. Proto by mély byt kontrolovany protilatky proti
TSH receptoru pifed zaCatkem téhotenstvi a nasledné béhem 3. trimestru téhotenstvi.
Protilatky proti TSH receptoru tyreocytd mohou mit jak stimulacni, tak i inhibi¢ni
efekt. Pokud je efekt inhibi¢ni, mdZe u plodu zplsobit hypotyre6zu se symptomy -
bradykardie, struma, ristova retardace, atd. Pokud je podezfeni na poruchu funkce
Stitné Zlazy u plodu, kvylou€eni se provadi amniocentéza nebo kordocentéza.
Z plodové vody ziskame hodnoty TSH, T4 a T3 odpovidajici sérovym hladindm
plodu. [2] V CR je jinak zaveden celoplo3ny screening novorozenctl, ktery se provadi
4. — 5. den po narozeni a jsou jim vyhledavany déti s hyperfenylalaninémii a
kongenitalni hypotyredzou.

Lécba tyreotoxikozy pfi gravidité nese sva uskali. Aktivni U€ast pacientky je
rozhodujici pro Uspésny prabéh gravidity, proto je tfeba ji vysvétlit rizika choroby a
informovat ji o projevech, zplasobu |éCby a k emu muze dojit po porodu.
Tyreotoxikozu |éCime tyreostatiky, vétSina autord doporucuje propyltiouracil
(upfednostiuiji jej pfed karbimazolem), protoZze méné prochazi placentou do cirkulace
plodu, popf. do matefského miléka. NejvaznéjSim nezadoucim ucinkem I[éCby
tyreostatiky je agranulocytéza, proto jsou doporuceny €asté kontroly krevniho obrazu.
Je zde riziko pfi pfedavkovani, hypotyre6zy u matky i plodu, s moznym ovlivnénim
psychomotorického vyvoje plodu. Proto pfi 1éEbé tyreotoxikbzy se snazime drzet
hodnoty hormont FT4 v hornim pasmu normy v mirné hypertyre6ze. Po docileni
udrZzovaci davky tyreostatika ho Casto kombinujeme s podavanim malé davky

tyroxinu. [6]

3.1.4.2 Hypotyredza a téhotenstvi

Donedavna byla hypotyre6za v t€hotenstvi povaZzovana za velmi vzacnou a to
diky snizené fertilité Zen s neléCenou hypotyre6zu. Nyni jsou zndmé komplikace jako
spontanni potraty (vice nez dvakrat Castéji oproti zdravym Zenam), predCasné
porody, perinatalni mortalita (mrtvé narozeny plod a umrti novorozence), vrozené
anomdlie a opozdény psychomotoricky vyvoj ditéte. Podle poslednich dostupnych
dat se hypotyredza vyskytuje v 1 z 1600 az 2000 porodu. [8]
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NejCastéjSi pficina hypotyredzy v téhotenstvi je chronicka difuzni lymfocytarni
tyreoiditida autoimunitniho puvodu. U téhotnych Zen ji vidime ve dvou forméach a to
bud jako Hashimotovu tyreoiditidu s hmatnou strumou, nebo jako formu atrofickou,
kde S&titna Zlaza podlehne destrukci v dusledku autoimunitniho procesu. DalSi
moznou pfi¢inou hypotyredzy, ale méné Castou, je stav po tyreoidektomii nebo po
[éCbé radiojodem pfi terapii GB tyreotoxikdzy. NejlepSi laboratorni ovéfeni je
zvySena hladina TSH, snizené FT4 a pfitomnost anti — TPO.

Hypotyre6za je Casto prehlédnuta a to i pfes jeji zjevné pfiznaky — Unava,
suchd kuze, vypadavani vlasu, pfibytek na vaze (i pfes snizenou chut Kk jidlu),
nesnasenlivost chladu (coz je u téhotnych spiSe naopak). Struma maze i nemusi byt
hmatna. Tepova frekvence muze byt nizSi nez bychom o¢ekavali v téhotenstvi. [8]

V gravidité bychom meéli pravidelné monitorovat stav Zen s hypotyre6zou a to
v 6 — 8 tydennich intervalech. Pfi cileném sledovani v gravidité nejednou prekvapi, ze
Zeny co meély pfed graviditou laboratorné ovéfenou subklinickou hypotyre6zu
nevyzZadujici 1é¢bu, béhem gravidity u nich dojde ke zhorSeni a k manifestaci
zavazné hypotyredzy. [6] Tyreoidalni hormony jsou velmi dalezité zejména pro plod,
pro vyvoj jeho mozku, hypotalamo — hypofyzarni — tyreoidalni osy a intelektu
postnatalné. Plod zalina tvofit hormony S&titné Zldzy az od 10 - 12. tydne
intrauterinniho vyvoje. Do té doby je zavisly na pfisunu hormoni od matky
transplacentarné. Proto je tfeba disledné dbéat na substituci tyroxinem u hypotyredzy
matky. [6]

U déti matek s hladinou TSH béhem gravidity jen lehce zvySenou se zjistilo,
Ze i tato subklinicka hypotyre6za méa vliv na neuropsychicky vyvoj ditéte. V7 — 9
letech, ve srovnani s kontrolou, mély v prdméru o 7 bodud nizSi 1Q. [6] Z uvedeného
vyplyva Ze je tfeba sledovat a |€¢it i subklinickou hypotyredzu. Toto plati zvIast pro 1.
trimestr gravidity, kdy je plod odkdzan pouze na dodani hormonu od matky. V tomto
obdobi dochazi také k zajimavému jevu. Diky stoupajici hladiné hCG, ktery stimuluje
Stitnou zlazu k produkci hormont, klesd souasné TSH. Tento jev je pfechodny, ale
miZze zastfit hypotyre6zu matky. Proto se v 1. trimestru zdé jako lepSi ukazatel
funkce &titné Zlazy FT4. Od 4. mésice gravidity kles& postupné hCG a TSH se vraci
k normé. V tomto pfipadé se varuje pred tyreostatickou Ié€bou. [17]

Jesté v jednom pfipadé maZe dojit ke snizené dodavce hormonu §titné Zlazy
plodu. Je to deficit j6du, ktery vede ke sniZzené tvorbé& hormonu. Vyskytuje se

v geograficky vymezenych oblastech s nedostatkem jodu, projevuje se strumou,
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ktera je dle své etiologie nazvana endemickou strumou. Na jejim vzniku se podili i
tzv. strumigeny, tedy potraviny (kapusta, zeli, kvétak,...), které interferuji
s tyreoidalnim metabolismem jédu. Deficit j6du se muze projevit také snizenym

neuropsychickym vyvojem plodu, az endemickym kretenizmem s mentalni retardaci.

3.1.4.3 Postpartalni tyreoiditida (PPT)

Postpartélni tyreoiditida je syndrom pfechodné nebo trvalé dysfunkce §titné
Zlazy, ktery se objevuje v prvnim roce po porodu a je zpusoben autoimunitnim
zanétem S§titné Zlazy. Jsou pfitomny protilatky anti — TPO a anti — TG. Pokladéa se za
akutni fazi destrukce S&titné Zldzy a formu poporodni manifestace chronické
autoimunitni DLT, onemocnéni vyvijejici se nékolik roku jiz pfedtim. Vede k destrukci
tyreocyta. [6]

V oblasti s dostatkem jédu se jeji prevalence udava okolo 5 — 7% Zen po
porodu. U pacientek s DM 1. typu se incidence PPT uvadi nejméné 15%. U Zen
s pozitivitou anti — TPO na zacéatku gravidity se asi u 30 — 52% vyvine PPT. [6]

Klasicky prabéh PPT ma dvé faze: po fazi tyreotoxické nasleduje hypotyredza.
Choroba vSak muze probihat i jako samostatna tyreotoxik6za nebo hypotyreéza.
Treti faze, uzdraveni, nastavid v 80% do 12 mésicu po porodu. Zustava ale vétsi
riziko relapsu a rozvoje trvalé hypotyredzy. [9] NejCastéji trva faze tyreotoxikézy 2 —
8 tydn(, zpUsobuije ji uvolfiovani tyreoidalnich hormonu pfi destrukci tyreocyta. Trvani
faze hypotyre6zy je variabilni, zhruba 4 — 6 mésicu a je Kklinicky dulezitgjsi.
Symptomy béhem obou fazi jsou €asto mirné a nespecifické. Proto neni hodné
pacientl viibec diagnostikovano. Unava, kteréa je nejéastéjsim steskem, je totiz béznéa
v poporodnim obdobi. Nékdy je ale viditelna bolestivA struma. PPT je také
spojovana s depresi v poporodnim obdobi. Studie ukazuji, Ze deprese je CastéjSi u
pacientek s PPT neZ u zdravych. [6, 9]

Diagn6za PPT neni jednoznacna. Méli bychom na ni myslet u Zen do 9.
meésice po porodu, pokud u nich najdeme zvétSenou Stitnou Zldzu nebo symptomy
svédcici pro hypotyre6zu nebo tyreotoxikézu a pfitomnost anti — TPO. Koncentrace
TSH byvaji abnormélni — béhem tyreotoxické faze klesd hladina TSH a béhem
hypotyre6zy hladina TSH stoupé&. Hladina FT4 se také méni, zrcadlové s TSH. [6, 9]

PPT se muze podobat svymi symptomy GB tyreotoxikéze, ktera je béznou
pri€inou poporodni tyreotoxikdzy. NejCastéji se rozviji v plodném obdobi Zeny,
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Vv prvnim roce po porodu, ale nedosahuje prevalence jako PPT. Pokud uz méla Zena
GB tyreotoxikbézu pfed téhotenstvim, dochazi ke zhorSeni v prvnim trimestru, ve
druhém a tfetim jde do remise a po porodu dochazi k relapsu. Casto ji Ize jen s t&zi
odlisit od PPT, ale je-li pfitomna orbitopatie a cirkulujici protilatky proti TSH
receptoru (anti — TSHr), svédci to pro GB tyreotoxikdzu. [9]

LéCba ve fazi tyreotoxikbdzy je symptomatickd (beta — blokatory) bez

tyreostatik, u hypotyredzy je substituéni tyroxinem.

3.2 DM 1. typu

Diabetes mellitus 1. typu byl dfive oznaCovany jako , insulin — dependentni
diabetes mellitus“ (IDDM 1) nebo ,juvenilni diabetes mellitus®, a to proto, Ze je to
onemocnéni charakterizované absolutnim deficitem endogenni produkce inzulinu a
tedy zavislosti na zevnim podéani inzulinu, které je nezbytné pro pfeziti nemocného.
Také jeho maximalni incidence je ve vékovém obdobi 12 — 14 let. [6, 10]

Diabetes mellitus 1. typu je organové specifické autoimunitni onemocnéni,
jehoZ podstatou je bunkami (T — lymfocyty) zprostfedkovana destrukce B — bunék
Langerhansovych ostravki pankreatu, ktera postupné vede k absolutnimu
nedostatku inzulinu. Nasledné dochéazi k poruchAm metabolismu sacharidd, tukd a
dalSich metabolickych pochodd, do kterych tento hormon zasahuje. [6, 10]

DM 1. typu vétSinou zacina v détstvi a dospivani, ale mdze se rozvinout
v kterémkoliv véku. V Ceské republice podle Gdaji Ustavu zdravotnickych informaci
a statistiky v roce 1998 z celkového poctu 609 tisic diabetiki mélo 7,4% diabetes
mellitus 1. typu. Onemocnéni se rozviji jako vysledek vzajemné interakce mezi
faktory genetické predispozice a enviromentalnimi faktory. Pacienti jsou obvykle
Stihli, obezita ale nemoc nevyluc€uje, je ale spis specificka pro DM 2. typu. U pacientl
sDM 1. typu je zvySeny vyskyt jinych autoimunitnich onemocnéni, jako GB
tyreotoxik6za, Hashimotova choroba, Addisonova choroba, vitiligo €i perniciozni
anémie.

DM 1. typu rozdélujeme na dva podtypy:

1) Autoimunitné podminény typ: ma ho vétSina pacientu, podle prabéhu se rozliSuje:

a) Forma klasicka ,s rychlym zacatkem a plné rozvinutym klinickym obrazem,

obvykle zacina v détstvi
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b) Forma latentni, pomalu se rozvijejici se zaCatkem v dospélém véku
(obvykle po 35. roce), pfi které vdobé manifestace obvykle chybi
charakteristické klinické projevy. Tato forma se v literatufe oznaluje jako
latentni autoimunitni diabetes mellitus dospélych (LADA).

2) ldiopaticky diabetes mellitus 1. typu je vzacnéjsi, etiologii nezname a autoimunitni

projevy nejsou pritomné.

3.2.1 Etiopatogeneze DM 1. typu

Vlastni pfi¢ina vzniku diabetes mellitus 1. typu dosud nebyla objasnéna. Je
zde souhra nékolika faktord. Na zaniku populace B — bunék se vSak u vétSiny
nemocnych nepochybné podili vrozena dispozice spolu s autoimunitni reakci, jejimz
spoustécim mechanismem by mohl byt zatim neznamy faktor vnéjSiho prostredi.

Z hlediska genetického jde zfejmé o polygenni dédi¢nost. Pacient
pravdépodobné dédi genetické faktory, které samy o sobé nejsou rizikove, ale jejich
pfitomnost riziko pro onemocnéni zvySuje. Zname geny antigend HLA (human
leucocyte antigen), které lezi na kratkém raménku 6. chromozomu a které hraji
klicovou ulohu v patogenezi DM 1. typu. Tento lokus byl v posledni dobé nazvan
IDDM 1. Existuje jiz vice takto definovanych lokust, IDDM 1 — IDDM 15. Mezi
predisponujici HLA geny patfi HLA — DR3, - DR4, - DQ2, - DQ8 a nepfitomnost
ochrannych gend HLA — DR2, - DQ6. [6, 10, 11]

Pro autoimunitni mechanismus svédci nejen pfitomnost autoprotilatek a T —
lymfocytl namifenych proti antigennim strukturam 3 — bunék ostrivkd pankreatu, ale
i geneticka vnimavost sdruzena s HLA molekulami, souvislost s jinymi autoimunitnimi
chorobami a ucinnost imunologické intervence. Imunitni mechanismy vSak stale jesté
nejsou objasnény, navic studie jsou provadény predevSim na zvifatech. Z T —
lymfocytl se uplatriuji nejvice cytotoxické a supresorové. [11]

| pfesto, Ze se predpoklada podil genetické slozky az v 70% v nékterych
oblastech, samotna geneticka predispozice nestac¢i k manifestaci DM 1. typu. Velkou
roli hraji enviromentalni faktory. Pfedpokladame ulohu virové infekce v patogenezi
DM 1. typu a to proto, Ze je vice nez nahodn& souvislost mezi virovym infekénim
onemocnénim (parotitida, hepatitida, infekéni mononukle6za, vrozena rubeola,
infekce enteroviry — obzvl4st Coxsackie B a dalSi) a ndstupem DM 1. typu. Zjistila se
podobnost mezi antigenni strukturou B — bunék a bilkovinou viru, coZz maze vést

k tomu, Ze se pfi virové infekci spusti autoimunitni proces. [6] Déle jsou to vlivy dietni,
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zde jde ale pouze o nepotvrzené nélezy, které jsou stale pfedmétem vyzkumu.
Diskutuje se vliv kravského mléka podavaného kojencim a mladym détem, glutenu a
sOjového proteinu. [11]

Destrukce B — bunék ostravku pankreatu je zprostfedkovana burikami (T —
lymfocyty). Proti uvolnénym antigennim strukturdm se vSak paralelné tvofi i
specifické autoprotilatky. Ty do procesu autoimunni inzulitidy nezasahuiji, ale jsou
vybornymi perifernimi markery, které odrazi autoimunitni proces. Autoprotilatky
nalezené u inzulitidy jsou proti dekarboxyldze kyseliny glutamové (GADA), proti
tyrozinovym fosfatazam (IA-2A), proti inzulinu (IAA), proti antigenim cytoplazmy
bunék ostravka (ICA). Patfi do skupiny IgG. Autoprotilatky proti antigennim
strukturam B — bunék pankreatu jsou pfitomné u vice nez 70% pacientl s nové
zjisténym DM 1. typu. Vyskyt autoprotilatek pfedchazi zacatku klinickych symptomu
(nékdy az o nékolik let), coZz umoznuje jejich vyuziti k €asné diagnostice. [6]

3.2.2 Symptomatologie DM 1. typu

Typicky se diabetes manifestuje u osob do 30 — 40 let véku, ¢asto v obdobi
téZkého psychického stresu nebo pfi horeCnaté probihajici viréze. Za téchto
podminek jsou vétSi naroky na inzulin a pokud je inzulinova sekrece sniZzena, dojde
k manifestaci diabetu. Nedostatek inzulinu vede k hyperglykémii a dehydrataci.
Nemocny pocituje Unavu, slabost, pije velké mnozstvi tekutin (polydipsie) a
v dusledku osmotické diurézy pfi glykosurii ma polyurii. PFfi akutnim pribéhu vede
nedostatek inzulinu k rychlému rozvoji téZké hyperglykémie a ketoacidozy, které
vrcholi vznikem ketoacidotického kdbmatu. Po odeznéni onemocnéni, béhem kterého
se diabetes manifestoval, klesnou naroky na inzulin a symptomy diabetu mohou na
nékolik mésict odeznit. (Pfiznaky diabetu mohou byt pfi¢itany infekci). Toto obdobi
se nazyva obdobim ,libanek" — honeymoon period. Déale vSak nepozorované probiha
destrukce zbyvajicich B — bunék ostrivkl pankreatu, az k nulové sekreci inzulinu.
V tomto obdobi se diabetes manifestuje hyperglykémii s ketoacidbzou a nemocny je
odkazan na dozivotni 1éEbu inzulinem.

Pokud destrukéni proces probihd pomalu a stale je zachovana minimalni
rezidualni sekrece inzulinu, miZe se diabetes projevit az v pozdé&jSim véku a tomuto
typu diabetu 1. typu s menSim sklonem ke vzniku ketoacidézy fikame LADA — Latent
autoimmune diabetes in adults. [10, 11] Onemocnéni se tedy muze manifestovat

akutné, az s hyperglykemickym ketoacidotickym kdématem, nebo chronickym
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chatrdnim s ubytkem hmotnosti a Unavou, které také nakonec muiZze vyustit do
kématu. VétSina pacientu je Stihlé postavy a vznikla metabolicka porucha vede

k dalSimu vahovému Ubytku.

3.2.3 Diagnostika alééba DM 1. typu

Pro diabetes mellitus 1. typu svéd¢i hyperglykémie (tj. glykémie v Zilni plazmé
nala¢no opakované = 7,0 mmol/l), sou€asné s glykosurii a ketonurii a mladSi vék
v dobé manifestace. VySetfujeme hladinu C - peptidu (,spojovaci‘ peptid,
odstépovany pfi tvorbé inzulinu z proinzulinu, jehoZ vydej z pankreatu je shodny
s vydejem inzulinu) a typickych protilatek proti glutaméatdekarboxylaze (GADA), proti
tyrozinfosfataze (IA — 2A) a proti inzulinu (IAA). V naprosté vétsiné si ale k diagnoze
vystaCime s hyperglykémii, glykosurii, ketonurii, sklonem ke ketoaciddéze a vék pfi
zaCatku onemocnéni. [11]

Nastrojem laboratorni diagnézy diabetes mellitus se stava dle WHO/ADA
(Americka Diabeticka Spolecnost) stanoveni glukdzy v plazmé Zilni krve nalaéno —
FPG (Fasting Plasma Glucose). Jsou doporucena tato kriteria — tabulka 3.

Tabulka 3 Kriteria hodnoceni FPG (WHO/ADA): glykémie v Zilni plazmé
Vylouceni Diabetes mellitus < 5,6 mmol/l

Zvyseneé riziko DM = IFG (Impaired Fasting Glucose) 25,6 az < 7,0 mmol/l
Diabetes mellitus = 7,0 mmol/l

PFi terapii je zakladem Uuspésné lécby seznameni pacienta s chorobou,
edukace pacienta a nefarmakologicka a farmakologicka opatfeni. VSichni nemocni
s diabetem 1. typu by méli byt dispenzarizovani ve specializovanych diabetologickych
poradnach.

Z nefarmakologické |écby je zakladem dietoterapie, kdy je pacientum
doporucena diabeticka dieta. Pacientovi je uréen celkovy kaloricky pfijem na den a
je stanoveno kolik % z toho je hrazeno sacharidy (55 — 60%), kolik tuky (max. 30%) a
bilkovinami (max. 15%). DuleZity je také pFisun tekutin, nejméné 2| za den. ProtoZe je
u diabetu z&kladni metabolickou odchylkou porucha metabolismu sacharidu, pacient
je seznamen, jaké by meély byt jeho glykémie. Zn4 jaké mnoZstvi sacharidu je
obsazeno v jednotlivych jidlech a je tedy schopen si uhlidat pfisun sacharidd bez

vétSiho omezovani se v jidle. Zpravidla se pouZivaji tzv. vyménné jednotky, kdy
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jedna vyménna jednotka obsahuje 10g sacharidi (= polovina krajice chleba).
VétSinou je doporuovano schéma 6 — ti jidel béhem dne k prevenci hypoglykémii.
Pacient je veden k tomu, aby si méfil sdm glykémie — selfmonitoring. [10, 11]

Z farmakologické 1é¢by je nezbytnou soucésti substituce inzulinem. Zakladnim
smyslem IéCby je simulace chybéjici funkce sekrece inzulinu. U diabetu 1. typu chybi
jak bazalni, tak stimulovana sekrece inzulinu. Moderni terapie se snazi napodobit
obé slozky inzulinové sekrece co nejvérohodnégji, zejména systémem
intenzifikovaného inzulinového rezimu, kdy je inzulin podavan opakované béhem
dne (nejCastéji 3 — 4krat denné), nebo kontinualni podkozni aplikace inzulinu pomoci
inzulinové pumpy, za podminek €astych kontrol glykémie a Uprav davek nemocnym.

Inzulin dnes pouZivany k terapii je vyhradné huménni, vyroben pomoci
genové technologie. V zadsadé rozeznavame inzulin ultrakratkodobé pusobici,
kratkodobé pusobici, stfedné dlouhodobé pusobici a inzulin s dlouhodobym
GCinkem. P¥i terapii se rlzné kombinuji, nejvice se pouziva systém bazal — bolus.
Zpusob aplikace je subkutanné do oblasti bficha, pfedni strany stehen, paZzi.
K aplikaci se pouZzivaji injekéni stfikaCky, inzulinovad pera, tlakovy davkovaé a
inzulinovd pumpa. V blizké budoucnosti se ofekadva zavedeni nového zpusobu
aplikace inzulinu, a to inhalaéni cestou. V Ceské republice probiha jiZ jeho registrace.
[11]

Optimalni zptsob posouzeni dlouhodobé Urovné metabolické kompenzace je
stanoveni frakce glykovaného hemoglobinu - HbAlc. K dalSim kritériim kompenzace
diabetu patfi normalni hladina glykémie (glykémie la¢na do 5,6 mmol/l, postprandialni
ti. 1hod po jidle do 7,3 — 7,5 mmol/l) a nepfitomnost ketolatek v moci. VSechny vyssi
hladiny znamenaji Spatnou kompenzaci a zvySené riziko komplikaci. [11]

Dobra a dlouhodoba kompenzace u diabetu 1. typu je obzvlast dalezita diky
jeho komplikacim.  Z akutnich komplikaci to jsou hypoglykémie nebo naopak
diabetickd ketoacid6za s hyperglykémii. K chronickym komplikacim fadime
komplikace mikroangiopatické - diabetickou neuropatii, retinopatii, periferni
neuropatii, autonomni neuropatii a komplikace makroangiopatické

s aterosklerotickym postiZzenim tepen zejména srdce, mozku a dolnich kon&etin. [10]
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3.2.4 DM 1. typu atéhotenstvi

Téhotenstvi u pacientek sDM 1. typu je provazeno vysSi perinatalni
morbiditou a vy38im vyskytem kongenitalnich malformaci. Zakladnim cilem Ié¢by je
dosazeni velmi tésné metabolické kompenzace s normoglykémii, pokud mozno jiz

v prekoncep&nim obdobi, a jeji udrZzeni v celém prabéhu téhotenstvi.

3.2.4.1 Fyziologické zmény metabolismu v téhotenstvi

Metabolismus sacharidd postihuji béhem t&hotenstvi vyznamné zmény.
Citlivost matefského organismu na inzulin ma v pribéhu té&hotenstvi typicky
dvoufazovy prabéh. V 1. trimestru pozorujeme zvySenou citlivost na inzulin pfi
soucasném vzestupu jeho produkce. To vede ke snizeni glykémie nala¢no asi o 0,5
mmol/l. U inzulindependentnich diabeti¢ek vede zvy3Sena citlivost na inzulin k tomu,
Ze se jejich potfeba inzulinu sniZzuje a maji zvySené riziko hypoglykémii. V prubéhu
pokracujiciho té&hotenstvi dochézi naopak k nardstu rezistence na inzulin diky
pusobeni téhotenskych hormonu s antiinzularnim efektem — lidského placentarniho
laktogenu (dale HPL), glukokortikoidl a z novéjSich poznatkd i TNFa-1. Plod i
metabolismus placenty jsou zavisli na matefské glykémii, glukoneogeneze v jatrech
matky je stimulovana HPL a glukokortikoidy. Proto v druhé poloviné té&hotenstvi
stoupé spotfeba inzulinu diky vétSim narokam fetoplacentarni jednotky na glukézu,
ale hlavné v dasledku periferni inzulinové rezistence, ktera vyrazné stoupa po 20.
tydnu. [6] Inzulin nepfestupuje pfes placentu, glukdza ano, facilitovanou diftzi. Proto
glykémie matky odpovida glykémii plodu. Pokud ma matka hyperglykémii, ma tedy i
plod hyperglykémii a jsou pfed€asné stimulovany jeho B — buriky ostravkd pankreatu
k uvolnéni inzulinu — fetalni hyperinzulinismus. Inzulin jako rastovy hormon pro plod
vede k excesivnimu rastu a makrosomii plodu (bunétné hyperplazii a hypertrofii
mnoha tkani), coz je patognomické pro novorozence matek diabetiCek se Spatné
kompenzovanym diabetem. [11]

Dochazi ke zménam v metabolismu lipidd (napf. plazmaticka koncentrace
cholesterolu stoupa vdruhé poloviné téhotenstvi az o 50% a koncentrace

triacylglyceroll se mizZe az ztrojnasobit), metabolismu proteind a elektrolytd. [6]

3.2.4.2 Vyznam kompenzace diabetu

Diabetes mellitus 1. typu je nej¢astéjSim endokrinnim onemocnénim, které se

vyskytuje u téhotnych Zen. Ze vSech gravidit se DM 1. typu vyskytuje v 0,2 — 0,3%.
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[6] Toto onemocnéni je ale ve vétSiné pfipadu diagnostikovano jiz v prekoncepénim
obdobi a Zena je jiz seznamena s Ié¢Cbou. Zalezi na compliance pacientky, zda ma
zajem starat se 0 svou nemoc, protoZze obzvlast v téhotenstvi je dllezitd dobra
kompenzace diabetu.

Diabetes mellitus v gravidité vyZzaduje Uzkou spolupraci gynekologa —
porodnika, diabetologa, pediatra a ostatnich specialistd. T€hotenstvi u diabetiek je
spojeno s vysSim rizikem jak pro plod, tak pro matku. Mnohé studie dokazuji, Zze
Spatna kontrola glykémii, pfedevSim hyperglykémie v pribéhu téhotenstvi, koreluje
se vznikem vrozenych anomdlii plodu a s perinatalni morbiditou a mortalitou
(spontanni potraty na zacatku téhotenstvi, narozeni mrtvého ditéte, intrauterinni smrt
plodu). [5, 12, 13]

Diabeticka embryopatie (DE), ¢imZ se rozumi vrozené vyvojové vady a
malformace plodu, se vyskytuji v populaci diabeti¢ek s frekvenci 6 — 10%, coz je az
Skrat cCastéji nez u zdravé populace. [12] Hlavnim teratogenem béhem
organogeneze, ktera probihd do devatého gestacniho tydne, je hyperglykémie.
Potvrdil se vztah mezi hladinou HbAlc na zacatku gravidity a vyskytem DE, ale
pfi¢ina DE je multifaktorialni. Hyperglykémie neni jedinym teratogenem u diabetiCek
1. typu, jsou to i ketolatky, kyslikoveé radikaly a jiné faktory. Také hypoglykémie mize
byt jednim z teratogennich faktor(, ale tento fakt zatim nebyl dostate¢né potvrzen. [6,
13]

Riziko pro matku s diabetem 1. typu je také zvySené. Jsou to komplikace jako
je preeklampsie, téhotenstvim indukovana hypertenze, proteinurie, pyelonefritida,
poporodni infekce a polyhydramnion. Pokud m& pacientka jiz rozvinuté
mikrovaskularni komplikace pred téhotenstvim, mize dochézet k jejich zhorSeni, pfi
zavazném postizeni mOze byt téhotenstvi kontraindikovano (napf. diabeticka
nefropatie s hodnotami kreatininu nad 140 pmol/l, snizenim glomerularni filtrace a
s hypertenzi [é€enou ACE inhibitory), to plati i pro komplikace makrovaskularni. Patfi
zde i akutni metabolické komplikace v téhotenstvi, jako je hyperglykémie s rozvojem
ketoacidozy &i zavazné hypoglykémie. [6, 11]

Velmi zésadnim doporu¢enim je tedy planovani gravidity a intenzivni
prekoncepcni péce, ktera by méla vést ktomu, aby koncepce byla doporucena
v dobé, kdy ma pacientka normélni hodnoty HbAlc (glykovaného hemoglobinu).
Normalni hodnoty HbAlc jsou do 4,7% a optimélni by bylo, kdyby pacientka méla jiz
tfi mésice pred koncepci tyto hodnoty. NejvétSi vyznam ale maji v dobé koncepce.
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Téhotenstvi se nedoporucuje pfi hodnotach HbAlc nad 7%, hodnoty kolem 5,4%
nepfinasi jesté vyraznéjsi riziko. [16]

Z vySe uvedeného vyplyva, jak dulezité jsou Casté kontroly glykémie béhem
téhotenstvi. Té€hotné Zeny s diabetem by mély byt pravidelné kontrolovany, samy by
si mely méfit glykémie nejméné 3 — 4krat denné. NejlepSi by bylo, kdyby pacientky
s diabetes mellitus 1. typu sva téhotenstvi pfedem planovaly a aby byly sledovany jiz
prekoncepéné a vstupovaly do téhotenstvi s kompenzovanym diabetem. Jediné tak
se podafi rizika snizit na stejnou Uroven jako u zdravé populace. Idealni hodnota
glykémie nala¢no je méné nez 5,6 mmol/l a postprandialni (za 1hod po jidle) méné
nez 7,3 — 7,5 mmol/l. Hodnota postprandialni glykémie je nejdalezitéjSi vzhledem ke
komplikacim v té&hotenstvi. [5, 16]

Pfi kazdé kontrole pacientky sledujeme glykemické profily, orientatné
vySetfujeme mo¢ na cukr, ketolatky a bilkovinu, sledujeme vahovy pfirdstek a
meéfime TK. Jedenkrat za mésic se doporucuje sledovat hladinu HbAlc,
mikroalbuminurii, provadét bakteriologicka vySetfeni moci k vylou¢eni mocové
infekce ¢i asymptomatické bakteriurie. [11]

Pfi terapii diabetu 1. typu u té&hotnych Zen, které maji opakované
hyperglykémie, se nebojime zvysit davku inzulinu az trojndsobné. VSechny pacientky
jsou 1é€eny huménnimi inzuliny intenzifikovanymi rezimy s nejméné 3 — 4 davkami
inzulinu denné, nebo inzulinovymi pumpami. Béhem porodu se potfeba inzulinu
snizuje a po porodu se pacientka vraci na davky inzulinu, které méla na zacatku
téhotenstvi. Porod musi byt zajistén kontinualni infuzi glukdzy s inzulinem
s monitoraci glykémii jednou za hodinu. [11]

Pokud se nds maminka zepta, jaké je riziko, Ze jeji dité bude mit také diabetes
mellitus 1. typu, odpovime, Ze je zde zvySené riziko v porovnani s détmi
nediabeticek, ale neni zase tak vyznamné. Nové studie ukazuji Zze pokud ma matka
DM 1. typu, tak je riziko 1,3%, ale u otcl s diabetes mellitus 1. typu je toto riziko
6,1%. [6]

3.3 Vztah mezi DM 1. typu a patologii Stitné zlazy

Pokud se divame na diabetes mellitus jako na autoimunitni onemocnéni,
miZzeme fici, Ze diabetik miZe byt postizen jakoukoli jinou chorobou endokrinniho

systému. Nékteré endokrinopatie se ale vyskytuji u diabetika podstatné Castéji nez u
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nediabetické populace, a mezi né patfi i autoimunitni postizeni stitné Zlazy, které je
v pruméru u 10 — 15% nemocnych s diabetem (pro srovnani u nediabetické populace
je to 6%). [11, 15]

Diabetes mellitus 1. typu muaze byt také soucasti autoimunitniho
polyglandularniho endokrinniho syndromu (APES), coZz je syndrom zahrnujici
soucasné vice autoimunitné podminénych chorob endokrinnich organd u jednoho
jedince. Z postizenych Zlaz u APES jde pfedevSim o Stitnou Zlazu, Langerhansovy
ostrivky pankreatu, karu nadledvin, gonady, pfistitna téliska a podle soucasnych
poznatkd i jednotlivé typy bunék adenohypofyzy. [6] Mohou se pfipojovat i jin&
autoimunitni onemocnéni neendokrinni povahy, jako napf. autoimunitni atroficka
gastritida, perniciézni anémie, vitiligo, alopecie a dalSi. Pfi¢inou onemocnéni je
tvorba organové nebo antigenné specifickych protilatek u disponovanych jedinci a
infiltrace postizenych Z2laz senzibilizovanymi T — lymfocyty. [6] Protilatky jsou
pfitomné jesté pfed propuknutim choroby a zjistovani protilatek ndm tak muze slouzit
k v€asné diagnostice a prevenci onemocnéni. NejCastéji se vyskytujici protilatky
doprovazejici DM 1. typu jsou protilatky proti titné Zldze, anti— TPO a anti — TG.

Pro¢ vlastné dochazi u diabetu ke vzniku jinych endokrinopatii je pfi¢itano
mechanismim genetickym (napf. u M. Down se spoleCné vyskytuje diabetes a
endokrinopatie), imunologickym (autoimunitni reakce organismu proti nékteré slozce,
nebo slozkam endokrinniho systému), vliv Zivotospravy a vnéjSiho prostredi
(chronicky psychicky stres) a vliv 1€kl (napf. antityreoidalni vlivy perorélnich
antidiabetik). Z hlediska genetického zname skupinu antigent HLA systému, které
maji vazbu k autoimunitnim endokrinopatiim, jsou to zejména antigeny HLA DR a
HLA DQ. Existuji rizikové alely (HLA DR3 a DR4), ale i alely ochranné (HLA DR2).
V soucasné dobé je nejvice znamo o imunogenetickych faktorech hrajicich roli pfi
vzniku DM 1. typu a autoimunitnich tyreopatii. Antigeny HLA II. tfidy, zejména DRS3 -
DQ2, DQA1.0501 a arginin v pozici 52. alely DQA1, dale DQA1.0301 - DQB1.0302 a
DQB1.0201 zvySuje riziko autoimunitni tyreopatie. Naopak pfitomnost DQB1.0602
riziko vzniku autoimunitni tyreopatie snizuje. Zjistilo se, Ze riziko pro vznik DM 1. typu
a GB tyreotoxikézy je vdzano na alelu s alaninem na kodonu 17. [14]

Prevalence onemocnéni Stitné Zlazy u diabetiku je tedy vySSi neZz u zdravé
populace, 10 — 15%. Nejc¢astéji je diagnostikovana autoimunitni tyreoiditida u Zen
s DM 1. typu v dospélosti, a to az ve 30 — 45% pfipadu. Vyskyt hypotyredzy u
diabetik(l stoupé s vékem a 7kréat Eastéji jsou postizeny Zeny nez muZzi. Hypertyre6za
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je také CastéjSi u dospélych Zzen s DM 1. typu, dosahuje prevalence 8 — 10%. [14]
Rovnéz jodopenie je u diabetiki podstatné CastéjSi nez v bézné populaci a to
v dasledku zvySenych ztrat j6du moci a omezeni pfijmu soli ve starSich vékovych
skupinach. Je ale CastéjSi u DM 2.typu. Pfehled nejdllezitéjSich onemocnéni, které
postihuji Stitnou Zlazu u pacientd s diabetes mellitus 1. typu uvadi tabulka 4.

v

Chronicka autoimunitni tyreoiditida

Tyreopatie Gravesova — Basedowova tyreotoxik6za

Jodopenicka struma

Chronicka autoimunitni tyreoiditida: nejCastéji se setkdvame s formou
Hashimotovy choroby, méné cCasta je atrofickd forma. Obé dvé formy vedou
k hypotyreéze, atrofick& forma rychleji. Rozvijejici se hypotyrebéza vede ke zvySené
labilité diabetu, tendencim k opakovanym hypoglykémiim. Proto bychom méli myslet
na moznost autoimunitni tyreopatie jako na jednu z pfic¢in pfi dekompenzaci diabetu.
Pro Kklinicky prubéh diabetu s prokdzanou autoimunitni tyreoiditidu je dalezité, Zze ve
srovnani s pacienty bez tyreoidalni autoimunity doch&zi u téchto nemocnych
k podstatné ¢asnéjSimu zaniku vlastni sekrece inzulinu. [14]

Hypotyre6za je spojena s tendenci k hypoglykémiim nala¢no (v duasledku
snizené kapacity glukoneogeneze) a kprotrahovanym  postprandialnim
hyperglykémiim (pfi snizeném Gc&inku inzulinu). Navic je korekce glykémie u
hypotyre6znich diabetikl nedostate¢né a opozdéna, jednak diky nedostate¢né reakci
kontraregulacnich hormonu a také diky zpomalené funkci gastrointestinalniho traktu.
Idealnim feSenim u dekompenzovaného diabetu v dusledku hypotyredzy je Uprava

funkce Stitné Zlazy. [15] Hypotyre6za také negativné ovliviiuje lipidovy metabolismus.

Gravesova — Basedowova tyreotoxikéza: typicky se vyskytuje u mladych zen s DM
1. typu, u kterych je obavanou komplikaci v poporodnim obdobi, protoZe byvaji
obvykle pIné vyjadfené symptomy tyreotoxikdézy. U diabetiki vede ke zhorSeni
metabolické kontroly, hyperglykémiim, ¢asto se musi zvySovat davky inzulinu, ale i
tak muzZe dochazet ke ketéze a poklesu hmotnosti. Nepfiznivé dusledky na
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kompenzaci diabetu byvaji jeSté nékolik tydnd i po zklidnéni tyreotoxikdzy
tyreostatiky. [14]

Hypertyre6za vyrazné ovliviuje metabolismus sacharidd, a to jak u diabetikd,
tak u nediabetikd, u kterych vede k porusené glukézové toleranci. Vysoka aktivita
jaterni glukoneogeneze je spojena s hyperglykémii a vynuti si zvySeni davky inzulinu.
Charakteristické jsou vysoké hladiny glukagonu a proinzulinu v krvi. [15]

Jodovy deficit: pfesné davody, pro€ je CastéjSi vyskyt jodopenie u diabetikd, nejsou
znamy, jako duvod se predpoklada sniZzeny pfijem soli saturované jodem a zvysené
ztraty moci. Dusledkem chronické jodopenie je struma. Ta je citlivA na vétSi dodavku
jodu do organismu, at jiz pfi kontrastnim RTG (CT) vySetfeni, podani amiodaronu,
kdy miZe vyvolat iatrogenni tyreotoxikdzu a tim komplikaci diabetu. [14]

Na vztah diabetu a tyreopatii se da podivat i z druhé stranky, a to jak ovliviiuje
dekompenzovany diabetes mellitus metabolismus tyreoidalnich hormonu. Prokazalo
se, Ze Spatné kompenzovany diabetes mellitus m& negativni vliv na aktivitu
tkanovych dejodaz. SniZzuje pfeménu T4 na aktivni T3 a misto toho se tvofi vice rT3
(neaktivni reverzni T3), sniZuje také jeho odbouravéani , takze hladina rT3 je zvy3Sena.
Vyviji se tzv. Jlow T3 syndrom“, charakterizovany nizkymi hladinami T3, zvySenou
hladinou rT3, normalnimi nebo zvySenymi hladinami T4 a normalnim TSH. Klinicka
zavaznost ,low T3 syndromu“ je v jeho negativnich ddsledcich na metabolismus
perifernich tkani (nazyvana tkanova hypotyredza). Klesa transport glukézy do bunék
a snizuje se jeji energetické vyuziti, coz dale zhorsuje dekompenzaci diabetu. Uprava
.ow T3 syndromu“ spociva v kompenzaci diabetu, nikoli substituci tyreoidalnimi

hormony. [11]

3.4 Vztah mezi DM 1.typu a patologii Stitné Zlazy béhem téhotenstvi

Vzhledem k zdvaZznému vlivu onemocnéni Stitné Zlazy na prubéh gravidity u
pacientek s diabetem 1. typu je této problematice vénovana zvySena pozornost.

NejCastéjSi dvé varianty které mohou nastat:

1) Pacientka ma DM 1. typu a sou€asné onemocnéni Stitné Zlazy a je gravidni

2) Pacientka jiz m& diagnostikovan DM 1. typu, se kterym vstupuje do

téhotenstvi a nové se u ni manifestuje onemocnéni stitné Zlazy béhem

gravidity
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Podle dostupnych dat dochéazi nejcastéji k rozvoji hypotyre6zy na podkladé
autoimunitni tyreoiditidy béhem t&hotenstvi, nebo hypertyreézy na podkladé GB
tyreotoxikozy.

Uvadi se, Ze nejméné u 20% diabeticek v prekoncep&nim obdobi Ize prokézat
symptomatickou eufunkéni autoimunitni tyreoiditidu, ktera se projevuje pouze
pozitivitou specifickych protilatek proti Stitné Zlaze (anti — TPO). Studie prokazaly, Ze
se u 30% - 40% z nich vyvine béhem gravidity hypofunkce Stitné Zlazy provazena
vySSim procentem porodnickych a neonatologickych komplikaci. Tyto pacientky jsou
podle hodnot HbAlc hife kompenzovany, zejména ve druhém a tfetim trimestru a
v ¢asném poporodnim obdobi. [11, 14] Poruchy funkce &titné Zlazy v poporodnim
obdobi se vyskytuji zhruba u tfetiny t€hotnych s DM 1. typu s pozitivitou anti — TPO
(ve srovnani u 4% kontrolnich Zen). [14]

U pacientek s pozitivitou protilatek proti Stitné Zlaze je nepfiznivé ovlivnén
vyvoj plodu a poporodni vyvoj. Byl zjistén CastéjSi vyskyt spontannich potratd,
predCasnych porodu i pfendSeni u téhotnych diabeticek. [14]

Klinické studie ukazuji, Ze pfitomnost anti — TPO protilatek pfed té€hotenstvim
u diabetiCek 1. typu znamenaji horSi kompenzaci diabetu a vySSi prevalenci
hypotyredézy. U anti — TPO pozitivnich pacientek byla zjiSténa signifikantné zvySena
hladina HbAlc oproti kontroldm, dale zvySené davky inzulinu, vyznamné zvySené
TSH béhem téhotenstvi, a nékteré pfipady vyZadovaly substituci tyroxinem. Zvysené
anti — TPO protilatky zfejmé samy pfispivaji k relativni inzulinové rezistenci. [18]
Klinicka studie provadéna v Holandsku zjistila, Ze zvySené protilatky anti — TPO
znamenaji také vySSi riziko vyvoje poporodni tyreoiditidy. [19]

Z preventivniho hlediska se zda byt jako plné opodstatnéné stanovovat
hladiny TSH , FT4 a anti — TPO u kazdé téhotné diabeticky, nejlépe v ramci
planované koncepce. Nékdy se doporucuji u pozitivity protilatek anti — TPO podavat
malé davky tyroxinu (cca 50 pg/den) s cilem snizit aktivitu autoimunitniho procesu.

PFi zjiSténé hypotyredze je nutna substituce tyroxinem.
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4 Kasuistiky

Vychézela jsem z chorobopisti zaptjéenych v Ustavu pro pééi o matku a dité
v Praze — Podoli.

Pacientka jiz mé diagnostikovan DM 1. typu, se kterym vstupuje do téhotenstvi a

nové se u ni manifestuje onemocnéni stitné zlazy béhem gravidity :

Pacientka r. 74 vUPMD sledovana od 10. tydne téhotenstvi. Posledni
menstruace 26. 1. 2004, datum planovaného porodu 1. 11. 2004, den porodu 8.10.
2004. V osobni anamnéze diabetes mellitus 1. typu od 26 — ti let. Porod v 37. tydnu
per s. c. z neurologické indikace (st. p. CMP - intraparenchymoveé krvaceni vievo
subkortikalné), polyhydramnion.

Plod: hmotnost 3450 g, délka 48 cm, muzské pohlavi, eutroficky, APGAR 9,
10, 10.

Béhem téhotenstvi (13. tyden) byla pacientka preventivhé vySetfena
endokrinologem (vysledky vySetfeni viz. tabulka 6), zjiStény pozitivni protilatky anti —
TPO, lehce nadhraniéni FT4 bez odpovidajici suprese TSH. Pacientka byla bez
subjektivnich potizi, na krku byla palpaci zjisténa mékka struma bez hmatného viru,
bez Selestu. Zavér: mirna tyreotoxikdza imunogenni (lehk&d hypertyre6za bez
odpovidajici suprese TSH pfi zménéné reaktivité hypofyzy v gravidité, pozit. anti —
TPO), palpa¢né struma. Nebyla nasazena terapie. Pfi dalSich kontrolach jiz
eufunkce, pouze zustavaji pozitivni protilatky anti — TPO.

Terapie: 4° denné aplikace inzulinu, kontroly HbAlc jsou uvedeny v tabulce 5

Tabulka 5

Datum HbAlcv % [2,8....4,0%)]
6.4.04 6,0

7.7.04 6,2

9.8.04 5,6

8.9.04 7,4

7.10.04 6,6
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Tabulka 6

Datum FT3 v pmol/l | FT4 v pmol/l | TSH v miU/ml | Anti — TPO v IU/I
[2,5...5,8] [10,3...25,0] [0,32...5,0] [0,9...20,0]

23.3.04 3,4 25,2 0,8 49,8

4.5.04 29 18,6 2,3 40,8

17.6.04 3,6 14,1 2,1 28,5

3. 5. 04.....vySetieny protilatky TRAK ...... 0,46 1U/I norma [0,00...1,5]

Komentar: U této pacientky vidime, jak plsobi hCG v prvnim trimestru

teéhotenstvi. Diky stoupajici hladiné hCG, ktery stimuluje Stitnou Zlazu k produkci

hormond, stoupa mirné FT4 a sou€asné klesa TSH. U vétSiny téhotnych Zen nedojde

ale k Zadnym klinickym projevam, pfechodné se mulZe vyskytnout gestaéni

hypertyre6za. Tento jev muZe zastfit hypotyre6zu matky. Proto se v 1. trimestru zda

jako lepSi ukazatel funkce Stitné Zlazy FT4. Od 4. mésice gravidity klesa postupné

hCG a TSH se vraci k normé&, jak mdzeme vidét i v tomto pfipadé. Pacientka ma také

vy88i hladinu anti — TPO protilatek, coz pro ni znamena vySSi riziko rozvoje

poporodni tyreoiditidy.
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5 Zaveér

Onemocnéni §titné Zlazy u téhotnych Zen s diabetes mellitus 1. typu je dnes
jiz znamou problematikou. Byl prokéazan zvySeny vyskyt autoimunitniho postizeni
Stitné Zlazy u nemocnych s diabetes mellitus, ktery je v priméru 10 — 15% (pro
srovnani u nediabetické populace je to 6%). U vétSiny Zen s hypertyredzou je to
Gravesova — Basedowova tyreotoxik6za, v pfipadé hypotyredzy je nejCastéjsi
chronickéd difazni lymfocytarni tyreoiditida, jeji formy - Hashimotova choroba a
atroficka forma DLT. Protoze dnes jiz zname nezadouci 0c&inky jednak
dekompenzovaného diabetu a také onemocnéni stitné zlazy na plod i pro matku, je
ve snaze témto komplikacim zabranit. U diabetu se snazime o co nejlepSi
kompenzaci béhem té&hotenstvi, vySetiujeme glykovany hemoglobin (HbAlc), ktery
by videalnim pfipadé mél byt do 5,4%, kdy jeSté neni vyrazné riziko pro plod.
Pacientky s diabetes mellitus 1. by mély sva téhotenstvi planovat, aby bylo dosazeno
idealni kompenzace diabetu v dobé koncepce i v pribéhu téhotenstvi.

Onemocnéni Stitné Zldzy se ¢asto manifestuje pravé v reprodukénim obdobi
Zeny. Jeho symptomy jsou Casto zastfeny fyziologickymi t€hotenskymi pfiznaky a
pokud neni diagnostikovano v&as, ma negativni dopad na kompenzaci diabetu a na
vyvoj plodu. Proto by kazdé Zené méla byt vySetfena Stitna Zlaza pred zaCatkem
teéhotenstvi a déle opakované v prubéhu gravidity, s ohledem na zdarny prubéh
téhotenstvi, poporodni obdobi i pro zdravy psychomotoricky vyvoj ditéte. Doporucuje
se screening funkénich tyreopatii a to vySetfeni TSH, FT4, protilatek proti tyreoidalni
peroxidaze a dle moznosti i protilatky proti tyreoglobulinu. Dnes se jiZ tento screening
stava béZnou soucasti vySetfeni téhotnych Zen. V této praci jsem chtéla ukazat jak je
dalezité, aby se pfi kazdém téhotenstvi u matek s diabetes mellitus 1. typu myslelo
na moznost autoimunitniho postizeni §titné Zlazy. Pokud bude bran zfetel na
preventivni opatfeni u téhotnych Zen s diabetes mellitus 1. typu, pfiblizZime se
k takovému riziku komplikaci, jaké je u zdravé populace.

29



6 Seznam pouZzité literatury

[1] Zamrazil, V.. Onemocnéni §&titné Zzlazy v praxi, Lékarska skripta Merck,
Endokrinologicky ustav, Praha

[2] Neale, D., Burrow, G.: Thyroid disease in pregnancy, Endocrinology of pregnancy,
Obstetrics and gynecology clinics of North America, SAUNDERS, 2004, Volume 31,
Number 4, pp 893 - 929

[3] Limanova Z., Zamrazil V., Ma byt zaveden screening funkénich tyreoidalnich
onemocnéni u dospélych v Ceské republice?, Diabetologie Metabolismus
Endokrinologie Vyziva, Casopis pro postgraduélni vzdé&lavani, vydavatelstvi a
nakladatelstvi TIGIS spol. sr. 0., r. 7, €. 3, 2004, str. 124 - 127

[4] Gregory, A.: Maternal Thyroid Function: Interpretation of thyroid function tests in
pregnancy, Clinical obstetrics and gynecology, Lippincott — Raven Publishers, 1997,
Volume 40, Number 1, pp 3 — 15, ISSN 0009-9201

[5] Hague, W. M.: Endocrine disease (including diabetes), Clinical Obstetrics and
gynecology, Harcourt Publisher Ltd., 2001, Volume 15, Number 6, pp 877 — 889,
ISSN: 1521-6934

[6] Langer, P. : Stitna Zlaza — patofyziologie &titné Zlazy, V3eobecna a klinick&
Endokrinologie, AEP s.r.o., 2004, str. 189 — 310, ISBN 80-88880-58-0

[7] Mestman, J. H.: Hyperthyroidism in Pregnancy, Clinical Obstetrics and
Gynecology, Lippincott — Raven Publishers, 1997, Volume 40, Number 1, pp 45 — 64,
ISSN 0009-9201

[8] Montoro, M. N.: Management of hypothyroidism during pregnancy, Clinical
Obstetrics and Gynecology, Lippincott — Raven Publishers, 1997, Volume 40,
Number 1, pp 65 — 80, ISSN 0009-9201

[9] Browne — Martin, K., Emerson, Ch.: Postpartum Thyroid Dysfunction, Clinical
Obstetrics and Gynecology, Lippincott — Raven Publishers, 1997, Volume 40,
Number 1, pp 90 - 101, ISSN 0009-9201

[10] Boucek, P.: Diabetes mellitus 1. typu, Forum Medicinae, Od lékarské védy
k praxi, Panax Co, s. r. 0., 2000, ro¢nik 2, ¢islo 4, str. 68 — 76, ISSN 1212-4230,

[11] Andél, M., a kolektiv. : Diabetes mellitus a dalSi poruchy metabolismu, 2001,
Galén, ISBN 80-7262—-047-9

30



[12] Reece, A., Homko, C.: Why do diabetic women deliver malformed infants? ,
Clinical Obstetrics and Gynecology, Lippincott — Williams & Wilkins, 2000, Volume
43, Number 1, pp 32 — 45, ISSN 0009-9201

[13] Jovanovic, L., Nakai, Y.: Successful pregnancy in women with type 1 diabetes:
From preconception through postpartum care, Endocrinology and metabolism clinics
of North America, 2006, Volume 35, Number 1, Saunders, ISBN 1-4160-3517-6

[14] PeruSicova, J., Zamrazil, V., Vondra, K.: Trendy soudobé diabetologie, 2004,
svazek 9., vydani 1., Galén, ISBN 80-7262-291-9

[15] Vondra, K., Zamrazil, V.: Onemocnéni §titné Zlazy u diabetes mellitus, Forum
Medicinae, Od lékarské védy k praxi, Panax Co, s. r. 0., 2000, ro¢nik 2, &islo 4, str.
58 — 67, ISSN 1212-4230

[16] Ceska diabetologick4 spole¢nost, Standardy péde o diabetes mellitus v
téhotenstvi

[17] Hauerov4, D., Topol€an, O.: Poruchy stitné Zlazy v gravidité a jejich léc€ba,
Diabetologie Metabolismus Endokrinologie Vyziva, Casopis pro postgradudlni
vzdélavani, vydavatelstvi a nakladatelstvi TIGIS spol. sr. 0., r. 6, €. 4, 2003, str. 200
- 203

[18] Fernandez - Soto, L., Gonzalez, A., Lopez, J.: Thyroid peroxidase
autoantibodies predict poor metabolic control and need for thyroid treatment in
pregnant IDDM women, Diabetes care, 1997, Volume 20, Number 10, pp1524 - 1527
[19] Gallas, R., Stolk, R., Bakker, K.: Thyroid dysfunction during pregnancy and in the
first postpartum year in women with diabetes mellitus type 1, European Journal of
Endocrinology, Society of the European Journal of Endocrinology, 2002, Volume
147, Number 4, pp 443 — 451, ISSN 0804-4643

31



