Uniwersytet Mikotaja Kopernika
w Toruniu
Collegium Medicum im. L. Rydygiera
w Bydgoszczy

Niedoczynnosc¢ tarczycy i mozg

Roman Junik




HIHNInnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnninnnninninnnaniannian

Przyczyng niekorzystnego wptywu niedoczynnosci tarczycy na OUN jest wielokierunkowe
dziatanie hormonodw tarczycy i przeciwciat tarczycowych na uktad nerwowy cztowieka,
obejmujgce:

neurogeneze,

¢ migracje neurondw,

« tworzenie wypustek osiowych i dendrytow,

« synapftogeneze i regulacje funkcji neuroprzekaznikow,
 zwiekszanie stanu zapalnego mozgu,

« uszkodzenie bariery moézgowej
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wyroznia sie rozne stopnie zaawansowania procesow degeneracyjnych mozgu:
* |° - cichy — wystepowanie przeciwciat, brak objowdw degeneracji mozgu,

* |I°—reaktywny — wystepuje stan zapalny mdzgu, ale degeneracja mdzgu nie jest
na tyle zaawansowana, by MRI wykazywato zmiany,

« |ll° — degeneracja mozgu jest bardzo zaawansowana, wystepujg nasilone objawy
zwigzane z procesami demielizacyjnymi
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« podczas procesu zapalnego foczqgcego sie w obrebie mdzgu czestotliwosc
impulsdw nerwowym staje sie obnizona, szczegdlnie w obrebie kory czotowe],

* przyczynia sie to do zwiekszonego ryzyka wystepowania depresji (zwigzanej z
procesami zapalnymi w obrebie mozgu),

« wraz z postepujgcg degeneracjg mozgu dochodzi do zmniejszenia perystaltyki jelit
I problemdw frawiennych (powigzanych z obnizeniem skutecznosci bodzcow ze
stfrony nerwu btednego)
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U pacjentdw z niedoczynnoscig tfarczycy obserwuje sie wystepowanie tzw.
Zmeczenia mozgowego,

¢ Zmeczenie mozgowe polega na szybkim meczeniu sie podczas wykonywania
codziennych czynnosci 1j. czytanie, prowadzenie samochodu, obstuga urzgdzen,
wykonywanie prac wymagajgcych wzmozonego skupienia
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« w licznych badaniach z wykorzystaniem testow neuropsychologicznych u pacjentow
Z niedoczynnoscig tarczycy obserwowano zdecydowanie czesciej depresje (p<0,05),
niepokdj (p<0,05) oraz spowolnienie psychomotoryczne (p<0,05) niz w przypadku
pacjentow, u ktdrych dokonywano suplementacji tyroksyny (tab.1),

 brak istotnych korelacji miedzy szybkoscig psychomotoryczng, depresjg oraz
niepokojem,

« wystepowaty natomiast znaczqgce relacje pomiedzy tymi trzema zmiennymi i
gromadzeniem ECD w regionach mozgu poprzednio wykazujgcych cechy typowe
dla niedoczynnosci tarczycy (tab.2, ryc.1)



TABLE 1

Thyroid function test values and psychological assessment values showing mean (standard deviation).

Measure Hypothyroid Thyroid Hormone Replaced | Paired sample 7-test
Free T4 (ng/dL) <0.40 (NA)E 1.47 (0.41) 0.00002

TSH (zIU/mL) 157.14 (93.77) 1.23 (1.65) 0.0005

Free T3 (pg/dL) <160 (I'~Lﬂ:.)E 335.22 (61.26) 0.00001

Beck Depression Inventory {[E‘-DI)ﬂ 13.6 (8.7) 3.4(2.5) 0.003

State Anxiety Inventory (STAI)ﬂ 36.7(12.7) 30.5 (6.6) 0.03
Pegboard Dominant/non- Dominant (handﬁ 37.7(10.1)/36.7 (7.3) 48.6 (11.2)/43.7 (8.3) 0.01/0.01

*Denotes that all measured values were below threshold of assay detectability.
"*The score is directly proportional to the degree of depression and anxiety, respectively.

"**The score listed is a T score and is directly proportional to the rapidity with which the subject completed the task.




TABLE 2

Areas of significant correlations between ECD accumulation and scores/levels during the hypothyroid condition relative to the thyroid
hormone-replaced state.

COORDINATE

MEASURE Hem X vy z Tvalue pvalue Size (mms) REGION

PegD L 60 2 16 7.6 <0.001 458 Precentral Gyrus (6)
TSH L 20 -82 12 997 <0.001 76~ Mid Occipital Gyrus (18)

L 36 -76 6 4.68 0.005 76= Mid Occipital Gyrus (19)
BDI R 22 0 60 3.92 0.004 48 Mid Frontal Gyrus (6)

L 30 8 56 6.18 <0.001 08 Mid Frontal Gyrus (6)

R 26 16 -8 3.65 0.005 22 Insula

L

—-14 16 8 4.06 0.003 130 Thalamus

Stereotactic coordinates are listed. Brodmann areas are indicated in parentheses.

Local maxima within one cluster.




Lateral and horizontal views of the brain show regional cerebral blood flow patterns during hypothyroidism relative to the thyroid hormone-
replaced condition (red = increased ECD; blue = decreased ECD). Regions related to psychomotor speed (PegD), thyroid-stimulating
hormone (TSH) levels and depression (BDI) that overlap the compromised pattern of ECD accumulation during hypothyroidism are shown
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Wptyw niedoczynnosci tarczycy na rozwdj mozgu
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« rozwOj cenfralnego uktadu nerwowego dziecka w pierwszym i drugim trymestrze cigzy
zalezy prawie wytqgcznie od fransportu przeztozyskowego hormonow tarczycy matki,

 ciezka hipotyreoza matki w pierwszym i drugim trymestrze cigzy moze spowodowac
nieodwracalne uszkodzenie mozgu dziecka, podczas gdy w trzecim trymestrze
uszkodzenie to jest mniej ciezkie i zazwycza] ma charakter odwracailny,

 szczegolnie niekorzystna syfuacja ma miejsce w niedoczynnosci tarczycy na
obszarach ciezkiej endemii wola, w ktdrych, z powodu niedoboru jodu, uposledzona
jest synteza hormondw tarczycy zarowno u maftki jak i jej dziecka, co prowadzi do
zaburzen rozwoju mozgu dziecka z mozliwoscig powstania kretynizmu
neurologicznego
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« wiele badan klinicznych wskazuje na gorszy rozwoj uktadu nerwowego u dzieci matek
Z nie leczong niedoczynnosciq tarczycy, nawet o niewielkim nasileniu,

- oSmioletnie badania prospektywne dzieci urodzonych przez matki z niedoczynnosciq
tarczycy leczonqg i nie leczong w cigzy wskazujg na lepszy rozwoj intelektualny dzieci
matek leczonych, zblizony do rozwoju dzieci matek bez niedoczynnosci tarczycy,

« rownoczesnie w badaniach nie wykazano korelacji pomiedzy funkcjami poznawczymi
U dzieci, a mianem przeciwciat przeciwtarczycowych TPO i ATG u ich matek
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* rozpoznanie wrodzonej niedoczynnosci tarczycy u dzieci jest zazwyczaj opodznione z

uwagi na poczgtkowo niespecyficzny obraz kliniczny, co prowadzi do znacznego
uposledzenia umystowego,

warto pamietac o klinicznym obrazie wrodzonej niedoczynnosci tarczycy, do ktdrych
zalicza sie: ochrypty krzyk dziecka, opodzniony pasaz smotki, zaparcia, obrzeknietq,
nalang twarz, powiekszony jezyk (powodujgcy problemy z karmieniem), obnizone
napiecie miesniowe i zmniejszong aktywnosc ruchowq, powiekszone ciemigczka,
rozlany brzuch, przepukline pepkowq, przedtuzong zéttaczke, suchqg i zimng skoére,

brak szybkiego rozpoznania i wtgczenia leczenia w przeciqggu pierwszych tygodni
zycia doprowadza do uposledzenia rozwoju umystowego
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* niektdére badania wskazujg na obecnos¢ u dzieci z wrodzong niedoczynnosciq tarczycy
pewnych zaburzen ruchowych, jezykowych, widzenia przestrzennego, zaburzen
koncentracji i pamieci, szczegodlnie jesli niedobdr hormondw tarczycy wystgpit juz we
wczesnym okresie zycia ptodowego,

« objawy zaburzen z niedoboru jodu zalezg nie tylko od stopnia niedoboru fego pierwiastka,
ale takze od okresu zycia, w ktorym ten niedobodr wystgpit,

* najciezsze objawy dotyczg przypadkdw w ktérych niedobdr jodu wystgpit juz w zyciu
ptodowym,

* przy bardzo ciezkim niedoborze jodu moze wystepowac kretynizm endemiczny w postaci
neurologicznej (niedorozwdj umystowy, gtuchota, spastyczne porazenie konczyn, zez) lub
obrzek Sluzowaty (niedorozwdj umystowy, niedoczynnosc tarczycy, kartowatosc)



Choroba Hashimoto a mdozg
HIllll N[l

« choroba Hashimoto - choroba autoimmunologiczna, przyczyniajgca sie do tworzenia
stanu zapalnego w obrebie mdzgu, a proces autoimmunologiczny dotyczy rowniez
mozgu,

« przeciwciata anty-TPO przytgczajg sie do astrocytow w obrebie mozdzku,

« wzrost stezenia przeciwciat anty-TPO, powoduje ich przytgczanie sie do tarczycy, dajgc
sygnat do jej niszczenia, dodatkowo faki sam mechanizm zachodzi w obrebie mozdzku,

« W procesie chorobowym dochodzi do degeneracji mézgu, moze pojawiac sie depresja,
problemy z koncentracjq, zaburzenia rownowagi, opadanie konczyn, problemy z
wymowq, spowolnienie oraz drgawki
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* procesy autoimmunologiczne prowadzg do wzmozonej syntezy cytokin
prozapalnych przekraczajgcych bariere krew-mozg, dzieki czemu
przyczyniajq sie do powstawania stanu zapalnego w obrebie mozgu,

 przeciwciata przeciwtarczycowe na drodze reakcji krzyzowej oprocz
Mozdzku mogqg uszkadzac takze ostonki mielinowe nerwdw, co powoduje
powstawanie neuropatii obwodowych



Encefalopatia Hashimoto
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« przyczyna: toksyczny wptyw na OUN podwzgdrzowego hormonu uwalniajgcego
hormon tyreofropowy(TRH),

* U chorych stwierdza sie zawsze wysokie stezenie przeciwciat przeciwko peroksydazie
mikrosomow tyreocytow (TPOAD), rzadziej przeciwciat przeciwko tyreoglobulinie
(TGAD) oraz przeciwko receptorom TSH (TRAD),

« ZAZWYCZQ] nieznacznie podwyzszony jest poziom TSH i prawidtowy poziom hormonow
tarczycy (fT3,fT4) i rzadzie] wystepuje miernego stopnia niedoczynnosc tarczycy,

« objawy kliniczne: objawy ze strony OUN (najczesciej drgawki foniczno-kloniczne |
miokloniczne), zaburzenia przytomnosci od dezorientacji do Spigczki wtgcznie,
halucynacje, zaburzenia zachowania, bole gtowy, ataksja i objawy ogniskowe






