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Streszczenie

Odsetek 0s6b chorujgcych na autoimmunologiczne zapalenie tarczycy z roku na rok sie zwieksza. Choroba dotyka
najczesciej kobiety w wieku rozrodczym i coraz czeSciej mate dzieci. Chorobie Hashimoto towarzysza, oprécz objawow
zwigzanych z niedoczynnoScig tarczycy, rowniez symptomy ze strony uktadu nerwowego, problemy z koncentracjg,
przewlekte zmeczenie, zta tolerancja zimna i ostabienie sity mieSniowej. Dominujacym problemem wydaje sie problem
z utrzymaniem naleznej masy ciata. Z jednej strony niedoczynnos$¢ tarczycy sprzyja rozwojowi otytosci, z drugiej otytosé
moze przyspieszyé rozwdj autoimmunologicznego zapalenia tarczycy. Na przyrost masy ciata pacjentek z Hashimoto
skfada sie wiele czynnikéw, sg wsrdd nich niskie stezenie fT4, niedobory sktadnikéw mineralnych, jak selen czy cynk,
zbyt mata podaz biatka w diecie, stan zapalny. Wysoki poziom przeciwciat przeciwtarczycowych sprzyja wzrostowi stezen
glukozy i insuliny, a wzrost masy ciata prowadzi do dalszej insulinoopornosci.
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Hashimoto a metabolizm

Choroba Hashimoto, inaczej przewlekte limfocytarne
zapalenie tarczycy, jest najczeSciej wystepujacym typem
zapalenia gruczotu tarczowego i najczesSciej wystepujaca,
niejatrogenna przyczyna hipotyreozy [1]. Niedoczynnos¢
tarczycy to zespo6t objawdw klinicznych spowodowanych
niedoborem tyroksyny [2]. Choroba ta jest wymieniana jako
najwazniejsza endokrynna przyczyna otytoSci wsrod dzieci
i dorostych [3]. Bardzo czesto pierwszym, zauwazalnym
sygnatem niedoczynnosci tarczycy jest przyrost masy ciata,
zwigzany z nadmiernym gromadzeniem sie tkanki ttuszczo-
wej oraz wody w glikozaminoglikanach tkanki tgcznej, co
powoduje obrzeki podskoérne [1]. W warunkach niedoboru
hormonéw tarczycowych znacznie obniza sie intensyw-
noS¢ procesOw utleniania w ustroju oraz spowalnia tempo
przemiany materii. W warunkach ciezkiej niedoczynnosci
tarczycy przemiany metaboliczne zmniejszaja sie nawet
0 potowe w stosunku do wartoSci wyjSciowej. To wtasnie

ze wzgledu na obnizong spoczynkowg przemiane materii
u oséb chorych nalezy zwréci¢ uwage na wartosS¢ ener-
getyczng diety i dopasowaé zywienie pod katem zaréwno
kalorycznosci diety, jak i podazy petnowarto$ciowego biatka
oraz sktadnikow mineralnych [4].

Hormon tyreotropowy
jako istotny marker otytosci

Doniesienia naukowe z ostatnich lat potwierdzaja silny
zwigzek miedzy niedoczynnoscia tarczycy a przyrostem
masy ciata, co przektada sie na statystycznie istotnie
wyzsze stezenie hormonu tyreotropowego (TSH, thyroid
stimulating hormone) u 0séb z otytoscig niz u pacjentow
z prawidtowa masg ciata. OtytoS¢ ma silny wptyw na oS
podwzgorze-przysadka-tarczyca (HPT, hypothalamus-pi-
tuitary-thyroid). Udowodniono, ze minimalne zmiany na osi
HPT czy w czynnoSci tarczycy, przy stezeniach hormonow
w zakresie normy, mogg byé dodatnio skorelowane z po-
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wstaniem zespotu metabolicznego [5]. Wazne jest, by jak
najszybciej wdrozy¢ leczenie farmakologiczne w przypadku
niedoczynnosci tarczycy, tak by uzyskac efekt w postaci ob-
nizenia stezenia TSH do wartosci ponizej 2,5 mg/dl. Wielu
badaczy wskazuje na fakt, ze wartoSci TSH przekraczajace
2,5 mg/dl zwiekszajg u pacjentow ryzyko wystapienia otyto-
Sci, a takze jej powiktan w postaci zespotu metabolicznego
[6]. Subkliniczna niedoczynnosé tarczycy to stan, w ktorym
stwierdza sie stezenie TSH powyzej gornej granicy normy,
przy jednoczesnym prawidtowym stezeniu wolnej tyroksyny.
Objawy towarzyszace subklinicznej niedoczynnosci tarczycy
s zazwyczaj stabo zauwazalne lub nie wystepujg. Stwier-
dzono, ze u 0s6b z indeksem masy ciata (BMI, body mass
index) powyzej 29 subkliniczna niedoczynno$¢ tarczycy
jest wysoce rozpowszechniona [7]. Jej wystepowanie w po-
pulacji ogolnej szacuje sie na 4-10%, natomiast u 0sob
z otytoscia na okoto 20% [8, 9]. Wzrost stezenia TSH ma
dodatnig korelacje z BMI zaréwno u pacjentow z jawna, jak
i subkliniczng niedoczynnoscia tarczycy [10, 11]. Niedawno
odkryto specyficzne receptory TSH w tkance ttuszczowej co
moze sugerowac bezposrednia role TSH w funkcjonowaniu
samych adipocytow i kontroli wydatkéw energetycznych
[12]. Niektorzy badacze wysuwajg hipoteze, ze istotnym
tacznikiem miedzy masa ciata a hormonami tarczycy jest
leptyna, ktéra moze wptywaé na modyfikacje przysadkowej
syntezy TSH. Dowody wskazujg, ze leptyna faktycznie moze
odgrywaé wazng role we wzroscie produkcji TSH, a jej
stezenie nie tylko sprzyja otytoSci, ale rowniez dodatnio
koreluje ze Srednimi 24-godzinnymi stezeniami TSH [13].
Zaburzenia pracy tarczycy u oséb otytych moga byé
zwigzane z zaburzeniami sprzezenia zwrotnego na poziomie
przysadki. Mimo prawidtowego stezenia fT4, TSH nie ulega
obnizeniu — jest to najprawdopodobniej wynikiem opornosci
na hormony tarczycy na poziomie przysadki. Wynik przepro-
wadzonego w 2017 roku w grupie ponad 890 pacjentow
z nadwaga i otytoScia badania sugeruje, by u tych pacjentow
TSH badaé w potaczeniu z przeciwciatami przeciwtarczyco-
wymi (a-TPO i a-TG). Wyniki pokazujg, iz istnieje duze ryzyko,
ze wsrod pacjentéw z nadmierng masag ciata i podniesionym
stezeniem TSH sg osoby dotknigte wczesng autoimmuniza-
¢jg [14]. Choroba Hashimoto rozwija sie przez wiele lat, a jej
poczatek moze sie manifestowaé wtadnie przyrostem masy
ciata. Redukcja masy ciata powoduje normalizacje stezen
TSHifT3, zmniejsza aktywnosé 5’-dejodynazy, ktérej wzrost
aktywnosci wigze sie z mechanizmem kompensacji popra-
wiajacym wydatek energetyczny u otytych pacjentéw [15].

Hashimoto a insulina i zaburzenia
gospodarki weglowodanowej

Wiele badan wskazuje na korelacje TSH ze stezeniami
insuliny [9, 16]. Z jednej strony insulinooporno$é u pa-
cjentdéw z autoimmunologicznym, przewlektym zapaleniem
tarczycy moze wynika¢ z toczacego sie procesu zapalnego

i produkcji cytokin prozapalnych, takich jak TNF-o (tumor
necrosisi factor alfa) czy I1L-6 (interleukine 6). Cytokiny te
moga uszkadzaé receptory insulinowe i ostabia¢ ich aktyw-
nos¢ fizjologiczna [17]. U pacjentéw z Hashimoto opornosé
na insuline jest rowniez wigzana ze zmniejszong liczbg
limfocytow T-regulatorowych (TREG, regulatory T cells)
i stanem zapalnym w wisceralnej tkance ttuszczowej [18].
Z drugiej — jak wykazujg wyniki badan, insulinoopornosé
u pacjentéw z niedoczynnoscia tarczycy typu Hashimoto
moze wynika¢ ze zwiekszonego stezenia wolnych kwaséw
thuszczowych, a co za tym idzie, zmniejszonego wychwytu
glukozy i jej utleniania. Rowniez zanizone stgzenie tyro-
zyny w organizmie moze nasila¢ zjawisko po positkowego
zwigkszonego wyrzutu insuliny oraz wzrost opornosci na
insuline w tkankach obwodowych. Badanie opublikowane
w 2017 roku w ,Biomedical Research”, pokazuje istotny
zwigzek stezenia przeciwciat przeciwtarczycowych ze ste-
zeniami glukozy, insuliny i insulinoopornosci [16]. W niniej-
szym badaniu wykazano rowniez dodatnig korelacje miedzy
stezeniami TSH a glukozy i insuliny na czczo. Pacjenci
z autoimmunologicznym zapaleniem tarczycy powinni by¢
monitorowani pod wzgledem ryzyka zaburzen gospodarki
weglowodanowej, zaréwno ci w subklinicznej, jak i klinicznej
niedoczynnosci [16]. W jednym z badan przedstawiono opis
pacjenta z chorobg Hashimoto i cukrzyca typu 2, u ktérego
suplementacja hormonem tarczycy i obnizenie stezenia
TSH doprowadzity do poprawy wrazliwosci na insuline [19].
Skutek terapii byt widoczny pod postacig zmniejszenia za-
potrzebowania na insuline u tego pacjenta, z 96 do okoto
30 jednostek, a w efekcie do zmiany insulinoterapii na
terapie doustna hipoglikemizujgca. Dodatkowym efektem
byto obnizenie stezenia glukozy. Wzrost stezenia glukozy
u pacjentéw z Hashimoto moze wynikaé z mechanizméw
zaleznych od stezenia trojodotyroniny, ale rowniez gluka-
gonu, hormondw kory nadnerczy i hormonu wzrostu [19].

Niedobory pierwiastkow Sladowych
a wzrost masy ciata

Do prawidtowej pracy tarczycy niezbedne sg pierwiast-
ki Sladowe, jak selen i cynk. Selen chroni tarczyce przed
skutkami utleniania jodu, w efekcie ktérego powstaje nad-
tlenek wodoru i inne reaktywne formy tlenu. Bierze udziat
w konwersji fT4 do aktywnej biologicznie fT3. W licznych
pracach potwierdzono skuteczno$¢ suplementacji selenem
w obnizaniu stezenia przeciwciat przeciwtarczycowych [20].
Socha i wsp. [21] w badaniach przeprowadzonych w grupie
137 pacjentéw ze zdiagnozowang choroba Hashimoto
wykazali, ze stezenie selenu w surowicy pacjentow z auto-
immunologicznym zapaleniem tarczycy jest znaczgco nizsze
niz w grupie pacjentow bez choréb tarczycy [21]. Badanie
przeprowadzone przez Guarino i wsp. [22] na grupie 50 oty-
tych pacjentéw z subkliniczna niedoczynnoscig tarczycy
miato na celu ocene wptywu suplementacji selenem na
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BMI, skfad ciata, stopien insulinoopornosci i stezenie TSH
pacjentéw otrzymujacych 83 meg selenu/ dzien i bedgcych
na diecie niskokalorycznej, w poréwnaniu z grupg kontrolng
bedaca na diecie i otrzymujgca placebo [22]. Pacjentéw
monitorowano przez 12 miesiecy. Wynik badania wykazat
znaczgcy spadek TSH, BMI i odsetka wisceralnej tkanki
tluszczowej u pacjentdw suplementowanych selenem
w poréwnaniu z grupa placebo, zaréwno po 6 jak i 12 mie-
sigcach [22]. Wyniki innych badan réwniez potwierdzajg
silne zwigzki otytosci trzewnej z niskim spozyciem selenu.
Jedno z badah sugeruje, ze selen moze mie¢ dziatanie
hamujace na przerost adipocytéw [23]. Guarino [22] i inni
badacze wskazuja, ze otytosé jest odwrotnie skorelowana
z krgzacym stezeniami selenu i tkankowej peroksydazy
glutationowej. Jego niedobér wigze sie z insulinoopornos-
cig. Mechanizmem lezgcym u podstaw tego zjawiska mogg
by¢ wiasciwosci selenu, ktory poprzez aktywacje kinazy
biatkowej nasladuje insuline [22]. Zanizone stezenie selenu
w surowicy pacjentéw z Hashimoto moze by¢ zatem jedng
z przyczyn problemow z utrzymaniem naleznej masy ciata.

Cynk to kolejny pierwiastek, ktéry odgrywa znaczaca role
w syntezie tyroksyny, jest sktadnikiem biatek receptorowych
dla tréjodotyroniny. Konsekwencja jego niedoboru w organi-
zmie jest zardwno obnizenie stezenia fT4 i fT3 w surowicy
jak i uposledzenie wiazania trjjodotyroniny z receptorem.
Cynk ma istotny wptyw na metabolizm i termoregulacje
u pacjentow otytych [24]. Ocena sposobu zywienia pacjen-
tek z Hashimoto wykazata niedostateczne spozycie tego
pierwiastka u 27% badanych [25]. Wiele badan wskazuje
na istotng role cynku w ochronie przed insulinoopornoscia.
Ahn i wsp. [26] w badaniu obserwacyjnym, w ktérym wzieto
udziat 656 mezczyzn i 825 kobiet ocenili zaleznosci stezenia
cynku w surowicy w stosunku do insulinooporno$ci u doro-
stych bez cukrzycy. Wyniki wykazaty, ze stezenie cynku jest
odwrotnie proporcjonalne do insulinooporno$ci. Niedobér
cynku moze sprzyjaé nietolerancji glukozy spowodowane;j
zardwno zaburzeniami wydzielania, jak i dziatania insuliny.
Cynk jest niezbedny na wstepnym etapie powstawania
insuliny w komérkach f-trzustkowych, gdzie jest ona sprze-
gana z jonami cynku. Prawidtowe stezenie tego pierwiastka
zwieksza dokomérkowy transport glukozy, indukuje ma-
gazynowanie glukozy w postaci glikogenu, zapewniajgc
w ten sposob rownowage w gospodarce weglowodanowe;.
Badania oceniajace wptyw suplementacji cynkiem u doro-
stych z insulinoopornoscia potwierdzity, ze zastosowanie
20-30 mg cynku korzystnie wptywa na stezenie glukozy na
czczo, poprawia doustny test tolerancji glukozy i zmniejsza
wskaznik insulinoopornosci [27].

Gospodarka hormonalna a otytosé

Waznym aspektem w utrzymaniu prawidtowej masy cia-
ta u pacjentek z chorobg Hashimoto jest rownowaga estro-

gendw i progesteronu. Estrogen jest jednym z czynnikéw
sprzyjajgcych rozwojowi autoimmunologicznego zapalenia
tarczycy, dlatego czesciej choruja kobiety niz mezczyzni
[28]. Wazne jest by nie dopuszcza¢ do przewagi estroge-
nowej. Nadmiar estrogendw pobudza watrobowa synteze
globuliny wigzgcej hormony tarczycy, co zmniejsza dostep
do wolnych hormonéw i sprzyja niedoczynnosci tarczycy
[29]. Nadmiar estrogendw sprzyja réwniez kumulacji miedzi
w organizmie, a ta dziata antagonistycznie wzgledem cynku,
co moze dodatkowo zmniejszaé dostep do tego pierwiastka
i sprzyja¢ powstawaniu insulinoopornosci. Swéj udziat we
wzroScie stezenia miedzi ma réwniez stosowanie niektorych
doustnych srodkéw antykoncepcyjnych [30]. Dzisiejszy styl
zycia, pospiech, niewtasciwa dieta, sprzyjajg powstawaniu
zaburzen gospodarki hormonalnej wsréd mtodych kobiet.
Wysokie stezenie estrogenu w ustroju wspomaga tez
akumulacje ttuszczu podskérnego i moze przyczyniaé sie
do dodatkowego wzrostu masy ciata u mtodych pacjentek
z niedoczynnoScig tarczycy [31]. Natomiast niski estrogen
u kobiet po menopauzie dodatnio koreluje ze wzrostem
tkanki ttuszczowej trzewnej [32]. Aby zachowaé nalezng
mase ciata u pacjentek z Hashimoto, trzeba utrzymaé
rownowage gospodarki hormonalnej.

Podsumowanie

Zwigzek choroby Hashimoto z nadmierng masg ciata jest
dobrze udokumentowany. Nawet 68% kobiet chorujgcych na
chorobe Hashimoto ma problemy z nadwaga i otytoscia [4].
Przyrost masy ciata ma nie tylko zwiazek z niedoczynno$cig
tarczycy czy niskim stezeniem hormondw tarczycowych, ale
takze ze stezeniem samego TSH. Rowniez poziom przeciwciat
przeciwtarczycowych, sprzyjajacy wzrostowi insulinoopornoSci
u pacjentek z Hashimoto moze sie przyczynia¢ do przyrostu
masy ciafa. Stan zapalny toczgcy sie w gruczole tarczowym
oraz w wisceralnej tkance ttuszczowej, niedobér limfocytow
TREG moze réwniez sprzyja¢ powstawaniu insulinoopornosci,
a zaburzenia gospodarki weglowodanowej mogg powodowac
dalszy przyrost masy ciata. Niedobory pierwiastkow, takich
jak cynk i selen réwniez wptywaja na obnizenie tempa meta-
bolizmu i sprzyjajg gromadzeniu tkanki ttuszczowej. Wazne
jest zatem, by u pacjentek z chorobg Hashimoto zaréwno
z niedoczynnoscig tarczycy (leczonych tyroksyna), jak i u tych
w subklinicznej niedoczynnosci tarczycy, monitorowa¢ mase
i sktad ciata oraz parametry gospodarki weglowodanowe;.
Wdrozenie odpowiedniej diety zaréwno pod wzgledem kalo-
rycznosci, jak i zawartoSci weglowodandw oraz odpowiednia
podaz selenu i cynku moga pomac w uzyskaniu normalizacji
masy ciata, zawarto$ci tkanki wisceralnej, obnizeniu stezenia
TSH oraz zmniejszeniu wskaZnika insulinoopornosci u pacjen-
tek z chorobg Hashimoto.
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Abstract

The percentage of people with autoimmune thyroiditis increases year by year. The disease most often affects women
of childbearing age and increasingly young children. Hashimoto’s disease is accompanied, apart from symptoms asso-
ciated with hypothyroidism, also symptoms of the nervous system, problems with concentration, chronic fatigue, poor
tolerance of cold and weakness in muscle strength. The problem with maintaining proper body mass seems to be the
dominant problem. On the one hand, hypothyroidism promotes the development of obesity, on the other, obesity can
accelerate the development of autoimmune thyroiditis. The weight gain of patients with Hashimoto consists of many
factors, among them low concentration of fT4, deficiencies of minerals, such as selenium or zinc, too low supply of
protein in the diet, inflammation. High levels of antithyroid antibodies promote an increase in glucose and insulin levels,

and weight gain leads to further insulin resistance.

Key words: Hashimoto, obesity, insulin resistance, hypothyroidism
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