320 / ROZDZIAt 18

Budowa chemiczna i metabolizm TSH

Ludzki hormon tyreotropowy jest glikoproteina zawie-
rajaca 211 reszt aminokwasowych, heksozy, heksoza-
miny i kwas sialowy. Jest on zbudowany z dwoch pod-
jednostek, oznaczonych jako a i B. Podjednostka o
kodowana jest przez gen na chromosomie 6, pod-
jednostka B — przez gen na chromosomie 1. Obie pod-
jednostki sa w komorkach przysadki potaczone wia-
zaniem niekowalencyjnym. Budowa podjednostki
o-TSH jest identyczna jak podjednostki o-LLH, a-FSH
io-hCG (patrz rozdz. 22 i 23). Swoistos¢ dzialania
TSH jest zwiazana z podjednostka B. Budowa TSH jest
rézna u réznych gatunkéw, lecz TSH innych ssakow
wykazuje aktywnos¢ biologiczna takze u ludzi.

Czas péltrwania ludzkiego TSH wynosi okoto 60 mi-
nut. Czasteczki TSH sa rozkladane w przewazajacej cze-
$ci w nerkach i w niewielkim stopniu takze w watrobie.
Wydzielanie TSH jest pulsacyjne, a zwiekszenie sekrecji
rozpoczyna sie zwykle okoto godziny 21.00. Prawidtowa
ilos¢ wydzielonego hormonu wynosi 110 ug/d, a srednie
stezenie w osoczu — okoto 2 yj./ml (ryc. 18-11).
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Rycina 18-11. Zalezno$¢ pomiedzy stezeniem TSH w osoczu,
oznaczanym wysoce czuta metodg radioimmunoenzymatyczna,
a stezeniem wolnej T,, oznaczanym metoda dializy (FT,). Steze-
nie TSH przedstawiono na skali logarytmiczne;j.

Poniewaz podjednostka a-hCG jest taka sama jak ta
w TSH, duza ilos¢ gonadotropiny kosmdwkowej moze
pobudzac receptory tarczycy. W tagodnych i ztosliwych
nowotworach tozyska stezenie hCG wzrasta tak bar-
dzo, ze moze wywola¢ objawy fagodnej nadczynnosci
tarczycy.

Wptyw TSH na tarczyce

Po usunieciu przysadki czynnos¢ tarczycy ulega zaha-
mowaniu, a gruczot — atrofii. Zastosowanie TSH pobu-

dza czynnosc tarczycy. W ciagu kilku minut po iniekcji
TSH wzrasta wigzanie jodku, zwieksza sie wytwarzanie
T, T,1ijodotyrozyn, wydzielanie tyreoglobuliny do ko-
loidu i endocytoza koloidu. Wychwyt jodu wzrasta po
kilku godzinach, zwieksza sie rowniez przeptyw krwi
przez gruczol. W przypadku dlugotrwalego stosowania
TSH dochodzi do przerostu komorek tarczycy i zwiek-
szenia jej masy.

Jezeli pobudzanie tarczycy przez TSH trwa dlugo,
ulega ona zauwazalnemu powiekszeniu, a powieksze—
nie takie nazywamy wolem.

Receptory dla TSH

Receptor dla TSH jest typowym receptorem serpen-
tynowym, ktéry pobudza cyklaze adenylanowa przez
biatko G.. Pobudza on takze PLC. Tak jak inne recepto-
ry dla hormonéw glikoproteinowych, receptor dla TSH
posiada glikozylowana domene wystajaca ponad po-
wierzchnie blony komaérkowe;.

Inne czynniki wptywajace na wzrost tarczycy

Poza receptorami dla TSH komorki tarczycy maja tez
receptory dla IGF-1, EGF i innych czynnikéw wzrostu.
IGF-1 i EGF powoduja wzrost gruczotu, natomiast in-
terferon y i czynnik martwicy nowotwordw o wzrost
ten hamuja. Nie okreslono jeszcze dokltadnie roli tych
czynnikow w stosunku do tarczycy.

Mechanizmy kontrolujqgce

Mechanizmy kontrolujace czynnos¢ wydzielnicza tar-
czycy przedstawiono na rycinie 18-12. Mechanizm
ujemnego sprzezenia zwrotnego, regulujacy dziatanie
hormondw tarczycy, wynika czesciowo z ich dziatania
na podwzgodrze, a takze w znacznej mierze bezposrednio
na przysadke, gdzie T i T, blokuja zwiekszenie wydzie-
lania TSH pod wpltywem TRH. Infuzja zaréwno T, jak
i T; obniza stezenie krazacego TSH, zauwazalnie
w ciagu godziny. Doswiadczenia na zwierzetach wyka-
zaly, ze zawartos¢ TSH w przysadce pod wplywem hor-
monow tarczycy poczatkowo zwieksza sie, a nastepnie
zmniejsza, co wskazuje na to, ze hormony tarczycy ha-
muja najpierw sekrecje, a nastepnie wytwarzanie TSH.
Wydaje sie, ze obydwa te procesy sa zalezne od syntezy
bialek, a ich sekrecja jest stosunkowo szybsza.
Utrzymanie czynnosci tarczycy na spoczynkowym,
stalym poziomie zalezy od wspoldziatania sprzezen
zwrotnych hormonéw tarczycy z TSH i TRH (ryc.
18-12). Przystosowanie do zmiennych warunkéw oto-
czenia, zachodzace za posrednictwem TRH, wyraza sie
zwiekszeniem wydzielania hormondw tarczycy pod
wplywem zimna i przypuszczalnie zmniejszeniem ich
syntezy po ekspozycji na ciepto. Warto zaznaczy¢, ze
pomimo iz zimno powoduje wyrazne zwiekszenie ste-
zenia TSH w osoczu zwierzat doswiadczalnych oraz
malych dzieci, to u ludzi dorostych efekt ten jest nie-
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Rycina 18-12. Sprzezenie zwrotne kontrolujgce wydzielanie
hormondw tarczycy. Przerywane strzatki pokazujg efekt hamuja-
cy, ciggte — efekt pobudzajacy. Patrz tez ryciny: 20-21, 22-10,
23-22 i 23-35.

znaczny. Tak wiec zwiekszenie wytwarzania ciepla
u dorostych, wynikajace ze zwiekszonej sekrecji hormo-
now tarczycy (termogeneza zalezna od hormonéw tar-
czycy), w odpowiedzi na zimno odgrywa niewielka lub
nawet zadna role. Stres wpltywa hamujaco na uwalnia-
nie TRH. Dopamina i somatostatyna hamuja wydziela-
nie TSH z przysadki, nie wiadomo jednak, czy maja
one znaczenie w regulacji wydzielania TSH w warun-
kach fizjologicznych. Wydzielanie TSH jest hamowane
takze przez glikokortykosteroidy.

[los¢ hormondw tarczycy niezbedna do prawidlowe-
go funkcjonowania komorek u 0séb po tyreoidektomii
byta okreslana jako ilos¢ warunkujaca prawidtowa pod-
stawowa przemiane materii. Obecnie jest okreslana ja-
ko ilos¢ niezbedna do przywrdcenia prawidlowego ste-
zenia TSH w osoczu. Ze wzgledu na dokladnos¢ i czu-
los¢ nowych metod badania TSH, a takze na mozliwos¢
oznaczenia odwrotnej korelacji pomiedzy wolnymi
hormonami tarczycy a TSH, pomiar TSH jest obecnie
powszechnie stosowanym, uwazanym za jeden z naj-
lepszych, testem oceniajacym funkcje tarczycy. Ilosc
T,, normalizujaca stezenie TSH w osoczu u 0s6b po ty-
reoidektomii, to $rednio 112 ug/d przy podawaniu
doustnym. Okolo 80% takiej dawki wchlania sie
w przewodzie pokarmowym, co powoduje, ze wskaz-
nik wolnej tyroksyny (FT,I) jest nieco wyzszy niz
w warunkach prawidlowych, ale wskaznik wolnej trijo-
dotyroniny (FTI) pozostaje prawidlowy. Z faktu tego
wynika, ze u ludzi, inaczej niz u niektorych zwierzat
doswiadczalnych, raczej krazaca T niz T, jest glownym
regulatorem wydzielania TSH w mechanizmie ujem-
nego sprzezenia zwrotnego.
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Oznaki, objawy i nastepstwa zaréwno nadczynnosci,
jak i niedoczynnosci tarczycy u ludzi sa do przewidze-
nia na podstawie opisanych wyzej fizjologicznych dzia-
tan hormondw tarczycy.

Niedoczynnos¢ tarczycy

Niedoczynnos¢ tarczycy u dorostych nazywana jest
ogolnie obrzekiem $luzakowatym (myxoedema), cho-
ciaz terminu tego uzywa sie rowniez do okreslenia
zmian skornych wystepujacych w tym zespole. Niedo-
czynno$c tarczycy moze by¢ wynikiem koricowym wie-
lu chorob tego gruczotu, lub tez moze byc¢ wtérna do
niedoczynnosci przysadki (niedoczynnosc tarczycy po-
chodzenia przysadkowego) lub niedomogi podwzgorza
(niedoczynnos¢ przysadki pochodzenia podwzgorzo-
wego). W dwdch ostatnich przypadkach, inaczej niz
w pierwszym, tarczyca reaguje na podanie testowej
dawki TSH. Niedoczynnos¢ tarczycy pochodzenia
podwzgorzowego od niedoczynnosci  pochodzenia
przysadkowego mozna odrdznic, przynajmniej teore-
tycznie, na podstawie wzrostu stezenia TSH w osoczu
po podaniu TRH. Odpowiedz TSH na TRH jest zwy-
kle prawidtowa w niedoczynnosci pochodzenia pod-
wzgorzowego, wzmozona w niedoczynnosci tarczycy
spowodowanej choroba tego gruczotu, a zmniejszona
w nadczynnosci tarczycy. Odpowiedzi te wynikaja
z dzialania T i T, na przysadke w mechanizmie ujem-
nego sprzezenia zwrotnego.

U ludzi catkowicie pozbawionych tarczycy podsta-
wowa przemiana materii (BMR) obniza sie do okoto
40% wartosci prawidtowej. Wlosy sa suche i rzadkie,
skora jest rowniez sucha i zazolcona (karotenemia).
Osoby te zle znosza zimno. Glos jest ochryply, a mowa
powolna. Objawy te przyczynily sie do powstania afo-
ryzmu, ze ,obrzek sluzakowaty jest jedyna choroba,
ktéra mozna rozpoznac przez telefon”. Procesy myslo-
we zachodza wolniej, pamiec jest staba, a u niektorych
pacjentdow rozwijaja sie ciezkie zaburzenia umystowe
(,oblakanie §luzakowate”). SteZenie cholesterolu w oso-
czu zwieksza sie.

Kretynizm

U dzieci, u ktérych od urodzenia lub jeszcze w zyciu
plodowym dochodzi do niedoczynnosci tarczycy, wy-
stepuja objawy kretynizmu (matolectwa). Maja one ni-
ski wzrost, sa op6znione w rozwoju umystowym, maja
powiekszony, wystajacy jezyk i duzy brzuch (ryc.
18-13). Wykrywanie wrodzonej niedoczynnosci tar-
czycy jest obecnie na S$wiecie najbardziej popularna
metoda zapobiegania opdznieniu w rozwoju umysto-
wym. Podstawowe przyczyny wrodzonej niedoczynno-
$ci tarczycy przedstawiono w tabeli 18-4. Zalicza sie
do nich nie tylko niedobér jodu u kobiet w ciazy i wro-
dzone zaburzenia rozwoju osi podwzgdorzowo-przysad-
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Rycina 18-13. Bliznieta dwujajowe w wieku 8 lat. Chtopiec
z wrodzong niedoczynnoscig tarczycy. (Reprodukowano za zgoda
z: Wilkins L, in: Clinical Endocrinology |. Astwood EB, Cassidy CE
[editors]. Grune & Stratton, 1960).

kowo-tarczycowej u plodu, ale takze wystepowanie
u matki przeciwcial przeciwtarczycowych, ktore prze-
nikaja przez tozysko i niszcza tarczyce plodu. T, prze-
chodzi przez tozysko i jesli matka nie ma niedoczynno-
$ci tarczycy, to wzrost i rozwoj plodu przebiega pra-
widlowo. Jezeli leczenie rozpocznie sie zaraz po
urodzeniu dziecka, to rokowanie dotyczace jego prawi-
dlowego wzrostu i rozwoju jest pomyslne — mozna
w ten sposob uniknac opdznienia w jego rozwoju umy-
stowym. Dlatego tez badanie TSH, majace na celu wy-
krycie wrodzonej niedoczynnosci tarczycy, wykonuje
sie u wszystkich noworodkéw. W sytuacji niedoczyn-
nosci tarczycy u matki spowodowanej niedoborem jo-
du stopien niedorozwoju umyslowego dziecka jest
wiekszy, a reakcja na leczenie po urodzeniu — stabsza.
Dodatkowo moze wystapi¢ gluchoniemota i sztyw-
nos¢ ruchowa (patrz wyzej). Czestos¢ wystepowania
niedoboru jodu u kobiet ulegta zmniejszeniu po wpro-
wadzeniu jodowanej soli kuchennej. W niektorych re-
jonach $wiata niedobor jodu stanowi nadal problem

Tabela 18-4. Przyczyny wrodzonej niedoczynnoéci tar-
czycy

Niedobo6r jodu u matki

Niedorozwdj tarczycy u ptodu

Wrodzone defekty syntezy hormondw tarczycy

Obecno$¢ u matki przeciwciat przeciwtarczycowych
przechodzacych przez tozysko

Niedoczynno$¢ przysadki mézgowej ptodu

— wedtug szacunkowych ocen u okoto 20 miliondw lu-
dzi na $wiecie wystepuje obecnie réznego stopnia upo-
sledzenie umystowe spowodowane niedoborem jodu
w zyciu ptodowym.

Nadczynnosé tarczycy

Charakterystyczne objawy nadczynnosci tarczycy to:
nerwowos¢, utrata masy ciala, nadmierne laknienie,
nietolerancja ciepta, wzrost ci$nienia tetna, drobnofali-
ste drzenie wyciagnietych palcow, a takze ciepla, gladka
i wilgotna skora, pocenie sie, a takze zwiekszenie BMR
0 10 lub nawet 100%. Przyczyny nadczynnosci tarczy-
cy moga by¢ rézne (tab. 18-5). Najczestsza jednak przy-
czyna (60-80% przypadkow) jest choroba Gravesa
(wole tarczycowe z wytrzeszczem). Choroba ta, wyste-
pujaca z nieznanych przyczyn czesciej u kobiet, nalezy
do kregu chordb autoimmunologicznych. Wywolana
jest obecnoscia przeciwcial pobudzajacych receptory
dla TSH. Prowadzi to do zwiekszenia wydzielania T,
i T, oraz do powiekszenia gruczotu tarczowego (wole).
Ze wzgledu na dzialanie ujemnie zwrotne T i T, steze-
nie TSH w osoczu jest mate, a nie duze.

Tabela 18-5. Przyczyny nadczynno$ci tarczycy

Zwigzane z nadmierng aktywnoscia gruczofu
Choroba Gravesa
Pojedynczy toksyczny gruczolak
Wole toksyczne wieloguzkowe
Zapalenie tarczycy typu Hashimoto
Guz przysadki wydzielajacy TSH
Mutacje powodujace aktywacje receptoréw dla TSH
Inne, rzadko wystepujace przyczyny

Pozatarczycowe
Stosowanie T, i T, (jatrogenna nadczynno$¢ tarczycy)
Ektopowe wydzielanie hormondéw tarczycy

Kolejna cecha choroby Gravesa jest obrzek tkanek
oczodolow, powodujacy wysuniecie gatek ocznych (wy-
trzeszcz) (ryc. 18-14). Pojawia sie on u 50% pacjentow
i czesto wyprzedza inne objawy nadczynnosci tarczycy.
Subpopulacja fibroblastow rozwijajacych sie w adipo-
cyty (komorki przedadipocytowe) zawiera receptor dla
TSH. Zgodnie ze wspolczesna teoria dotyczaca powsta-
wania wytrzeszczu komorki te po aktywacji receptora
TSH przez krazace przeciwciala wydzielaja cytokiny,
powodujace stan zapalny i obrzek.

Inne przeciwciala przeciwtarczycowe obecne w cho-
robie Gravesa to przeciwciala przeciwko tyreoglobuli-
nie i peroksydazie tarczycowej. W chorobie Hashimoto
(zapalenie autoimmunologiczne tarczycy) przeciwciata
niszcza ostatecznie gruczol tarczowy, ale podczas weze-
snych stadiow zapalenia tarczycy dochodzi do wzrostu
wydzielania hormonow i fazy nadczynnosci tarczycy.

Opornosé¢ na hormony tarczycy

Opornosc na dziatanie T4 i T, zwiazana jest z mutacja-
mi niektorych genéw kodujacych hTRB. Opornosc ta



Rycina 18-14. Choroba Gravesa. Charakterystyczny wytrzeszcz
oczu oraz wole. (Dzieki uprzejmosci: PH Forsham).

dotyczy najczesciej tkanek obwodowych oraz przed-
niego plata przysadki. Pacjenci, u ktorych opornosc ta-
ka wystepuje, zwykle nie maja klinicznych objawéw
niedoczynnosci tarczycy, poniewaz duze stezenie T,
i T, w osoczu wystarcza do jej pokonania, a hTRa jest
prawidlowa. Stezenie TSH w stosunku do podwyzszo-
nego stezenia krazacych T i T, w osoczu jest zbyt du-
ze i trudno jest je zmniejszy¢, podajac egzogenne hor-
mony tarczycy. U niektorych pacjentéw opornosé na
hormony gruczolu tarczowego dotyczy tylko przed-
niego plata przysadki. Charakteryzuja sie oni zwiek-
szonym tempem metabolizmu, podwyzszonym steze-
niem Ty i T, oraz prawidlowym stezeniem TSH.
U niewielkiej liczby pacjentéw wystepuje izolowana
opornos¢ tkanek obwodowych, z prawidlowa wrazli-
woscia przedniego plata przysadki. Cechuja sie oni
zmniejszonym tempem metabolizmu oraz prawidlo-
wym stezeniem T, T, i TSH, a podawanie duzych da-
wek hormonoéw tarczycy powoduje u nich wzrost
przemiany materii.
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Opornos¢ na hormony tarczycy znacznie czesciej niz
w populacji ogolnej wystepuje w zespole nadpobudli-
wosci psychoruchowej (ADHD - attention deficit hy-
peractivity disorder), stwierdzanym czesto u nadreak-
tywnych i impulsywnych dzieci. Sugeruje to, ze hTRB
moze odgrywa¢ wazna role w rozwoju modzgowia
(patrz wyzej).

Niedobor jodu

Kiedy podaz jodu spada ponizej 50 pg/d, synteza hor-
mondw tarczycy nie pokrywa zapotrzebowania i ich
wydzielanie zmniejsza sie. W takiej sytuacji dochodzi
do zwiekszonego wydzielania TSH, przerostu tarczycy
i powstania znacznych rozmiaréw wola tarczycowego
zniedoboru jodu. Tego rodzaju ,wola endemiczne” by-
ly opisywane juz od czasow starozytnych. Do czasow,
kiedy rozpoczeto jodowanie soli kuchennej, byly one
takze czesto spotykane w Europie Srodkowej i na ob-
szarach wokol Wielkich Jezior w USA oraz w tzw. stre-
fach wola w glebi ladu, tam gdzie w wyniku wypluki-
wania przez deszcze jodu z gleby zawartosc jodu w po-
karmie roslinnym byla zmniejszona.

Wychwyt jodu radioaktywnego

Wychwyt jodu jest wskaznikiem funkgji tarczycy, ktory
mozna fatwo zmierzy¢, uzywajac sladowych dawek ra-
dioaktywnych izotopow jodu, o ktérych wiadomo, ze
nie powoduja uszkodzenia tarczycy. Znacznik ten poda-
je sie doustnie, a wychwyt jodu przez tarczyce okresla
sie, uzywajac licznika kamery gamma umieszczonej nad
szyja badanego. Ocenia sie takze radioaktywnos¢ in-
nych obszaréw ciata, np. uda. Wartosc¢ radioaktywnosci
uda odejmuje sie od wartosci uzyskanej dla szyi w ce-
lu wyeliminowania radioaktywnosci pozatarczycowej
w szyi. Najczesciej uzywanym izotopem jodu jest 23],
poniewaz jego czas poltrwania wynosi tylko 0,55 dnia,
w poréwnaniu z 13!, dla ktérego czas ten wynosi 8,1
dnia, a dla '?°T az 60 dni. Diagnostyczne zastosowanie
metod wykrywajacych wychwyt radioaktywnego jodu
staje sie coraz rzadsze ze wzgledu na ogdlna dostepnos¢
testow umozliwiajacych pomiar stezenia Ty i T, oraz
TSH w osoczu. Ponadto rozpowszechnione stosowanie
jodowanej soli kuchennej powoduje zmniejszenie wy-
chwytu radioaktywnego jodu, poniewaz pula jodku
w organizmie jest tak duza, ze znacznik ulega nadmier-
nemu rozcienczeniu. Badanie wychwytu jodu radioak-
tywnego pomaga jednak zrozumie¢ fizjologie gruczotu
tarczowego. Prawidlowy wychwyt jodu u zdrowego
cztowieka pokazano na rycinie 18-15. W nadczynnosci
tarczycy jodek jest szybko wykorzystywany do syntezy
T, i T5, a uwalnianie tych hormondw przyspiesza sie.
Z tego powodu radioaktywnos¢ w gruczole tarczowym
gwaltownie wzrasta, potem utrzymuije sie na statym po-
ziomie, a nastepnie w ciagu 24 godzin zmniejsza sie,
a u ludzi zdrowych zwieksza sie nadal. W niedoczynno-
$ci tarczycy wychwyt jodu jest mniejszy.
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Rycina 18-15. Rozmieszczenie jodu radioaktywnego u 0séb na
diecie wzglednie ubogiej w jod. Zmiane radioaktywnoséci w cza-
sie przedstawiono jako procent wprowadzonej do organizmu
dawki jodu radioaktywnego. W nadczynno$ci tarczycy radioak-
tywnos$¢ osocza gwattownie spada, a nastepnie ponownie wzra-
sta z powodu uwalniania znakowanych radiojodem T i T, z tar-
czycy.

Duze dawki jodu radioaktywnego niszcza tkanke
tarczycy: promieniowanie powoduje smier¢ komorek
tarczycy. Terapia jodem radioaktywnym znalazla zasto-
sowanie w niektorych przypadkach choroby Gravesa
i nowotwordw tarczycy.

Radioaktywne izotopy jodu sa gtéwnym produktem
rozszczepienia jadra atomdw. Moga one dosta¢ sie do
atmosfery w wyniku awarii elektrowni atomowych lub
wybuchu bomby jadrowej. Izotopy te, bardziej lotne
niz inne produkty reakcji, rozprzestrzeniaja sie wow-
czas w atmosferze na znaczne odleglosci. Podawanie
jodku potasu jest obowiazkowe na obszarach skazo-
nych izotopami promieniotwdrczymi w celu zwieksze-
nia puli jodu w organizmie i zmniejszenia wychwytu
jodu, w tym radioaktywnego.

Leki przeciwtarczycowe

Podstawa dzialania wiekszosci lekéw hamujacych czyn-
nosc¢ tarczycy jest ingerencja w mechanizm wychwytu
jodku lub blokowanie organicznego wiazania jodu.
W obu przypadkach dochodzi do zwiekszenia wydzie-
lania TSH, w wyniku zmniejszenia stezenia krazacych
we krwi hormondw tarczycy, i do powstania wola.
W transporcie do tarczycy, przez symporter Na'/I7,
z jodkiem wspotzawodniczy wiele jednowartosciowych
jondw. Zaliczamy do nich: chlorki, nadtechnecjany,
nadjodany, dwujodany, azotany i nadchlorany. Tiocyja-
niany i inne jednowartosciowe jony hamuja transport
jodu, jednak same nie sa zatrzymywane przez tarczyce.
Dziatanie hamujace nadchloranu jest okoto 10 razy sil-
niejsze niz tiocyjanianu.

Tiokarbamidy, grupa zwiazkéw spokrewnionych
ztiomocznikiem, hamuja jodowanie monojodotyrozy-
ny (wiazanie organiczne jodku) i blokuja reakcje tacze-
nia jodowanych czasteczek. Z grupy tej w lecznictwie
stosowane sa dwa z nich: propylotiouracyl i metimazol
(ryc. 18-16). Oba hamuja jodowanie tyrozyny, ponie-
waz wspolzawodnicza z nia o jod i biora udzial w pro-
cesie jodowania. Nalezy doda¢, ze propylotiouracyl,
w przeciwienstwie do metimazolu, hamuje D, dejody-
naze, zmniejszajac w ten sposéb konwersje T, do T,
w tkankach obwodowych. Oba leki moga tagodzic¢ ty-
reotoksykoze przez immunosupresje, prowadzaca do
zmniejszenia ilosci przeciwciat stymulujacych tarczyce.
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Rycina 18-16. Powszechnie stosowane tiokarbamidy.

Innym zwiazkiem, ktéry w pewnych warunkach ha-
muje czynnos$¢ tarczycy, jest sam jodek. Wyjatkowe
znaczenie jodku w czynnosci tarczycy polega na tym,
ze pomimo ze do prawidlowego funkcjonowania tar-
czycy niezbedne sa niewielkie ilosci jodku, to zaréwno
jego niedobor, jak i nadmiar prowadza do zaburzen
czynnosci tego gruczotu. U ludzi zdrowych duze dawki
jodku dziataja bezposrednio na tarczyce, powodujac ta-
godne i przemijajace zahamowanie jego wiazania i ha-
mowanie syntezy hormonéw. Takie hamowanie zna-
ne jest jako efekt Wolffa-Chaikoffa. Efekt Wolf-
fa-Chaikoffa jest wiekszy i trwa dluzej, kiedy zwiekszo-
ny jest transport jodku: dlatego tez pacjenci z nadczyn-
noscia tarczycy sa na jodki bardziej wrazliwi niz ludzie
zdrowi. Nadmiar [- hamuje czynnos¢ tarczycy przez
dwa dodatkowe mechanizmy: zmniejsza wpltyw TSH
na tarczyce, zmniejszajac odpowiedz cAMP na ten hor-
mon, oraz hamuje proteolize tyreoglobuliny.



Zwiqgzki wolotworcze wystepujqgce
w srodowisku

W spozywanym pokarmie wystepuja tiocyjaniany,
a w niektorych pokarmach zawartos¢ zwiazkow wolo-
tworczych jest stosunkowo duza. Warzywa z rodziny
krzyzowych, szczegdlnie brukiew, kapusta i rzepa, za-
wieraja progoitryne i substancje, ktora przeksztalca ja
w goitryne, aktywny czynnik przeciwtarczycowy (ryc.
18-17). Aktywator progoitryny wystepujacy w warzy-

Progoitryna

H—l\|l—CH2
"
O—C|)—C‘)=CH2

H H

Goitryna
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Rycina 18-17. Naturalny zwigzek wolotwérczy wystepujacy
w warzywach z rodziny krzyzowych.

wach jest co prawda termolabilny, ale aktywatory pro-
goitryny (prawdopodobnie pochodzenia bakteryjnego)
znajduja sie takze w jelicie: dlatego tez goitryna powsta-
je nawet, kiedy warzywa zostaly ugotowane. W nor-
malnej, mieszanej diecie ilos¢ spozywanej goitryny nie
jest na tyle duza, aby byla szkodliwa, lecz u ludzi na
diecie wegetarianskiej lub innej moze wystepowac ,wo-
le kapusciane”. Przyczyna sporadycznego wystepowa-
nia matych epidemii wola w réznych rejonach $wiata
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moga by¢ takze inne, niezidentyfikowane roslinne
czynniki wolotworcze.

Zastosowanie hormonoéw tarczycy
w chorobach pozatarczycowych

Przy prawidlowym funkcjonowaniu osi przysadka—
—tarczyca dawki egzogennego hormonu tarczycy, ktore
podaje sie w ilosciach mniejszych niz ilos¢ wydzielane-
go hormonu, nie wywieraja istotnego wptywu na meta-
bolizm, poniewaz dochodzi wtedy do kompensacyjne-
go zmniejszenia wydzielania hormonu endogennego
w wyniku hamowania TSH. U 0s6b z eutyreoza doust-
na dawke T,, ktéra zahamuje wydzielanie endogen-
nych hormondw tarczycy, mozna oszacowac na podsta-
wie dawki, ktora normalizuje stezenie TSH u 0s6b po
tyreoidektomii. Wynosi ona 100-125 pg/d. Zahamo-
wanie wydzielania TSH przez egzogenna T, lub w wy-
niku choréb przysadki moze doprowadzi¢ do zaniku
tarczycy. Zanikajacy gruczol poczatkowo stabo odpo-
wiada na TSH, jednak jezeli zmniejszone wydzielanie
TSH przedtuza sie, to po pewnym czasie tarczyca moze
odzyskac prawidlowa wrazliwos¢ na TSH. W podobny
sposob odpowiada kora nadnerczy i niektore inne gru-
czoly dokrewne: jezeli przez pewien czas nie dzialaja
na nie hormony tropowe, to ulegaja one zanikowi
i zmniejsza sie ich odpowiedz na te hormony. Musi
uplynac¢ pewien czas, aby powrocita wrazliwos¢ tych
gruczolow.

Zmniejszenie masy ciala spowodowane stosowaniem
hormondw tarczycy wiaze sie z takimi objawami
ubocznymi, jak nerwowos$c i ciagle uczucie goraca,
a kompensacyjne zwiekszenie pobierania energii z po-
karmu musi by¢ wyeliminowane przez znaczne zaha-
mowanie taknienia.





