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KONGENITALNI HIPOTIREOIDIZAM
NOVOROPENCADI HOSPITALIZIRANE U KLINICI
ZADJECJE BOLESTI KBC SPLIT OD SIJECNJA 2009.
DO PROSINCA 2018. GODINE

PETRA DURAN*

Cilj: prikaz ucestalosti i epidemioloske karakteristike dojencadi s dijagnozom kon-
genitalnog hipotireoidizma u razdoblju od 10 godina, od sijecnja 2009. do prosinca 2018.
godine, u Klinici za djecje bolesti, Klinickog bolnickog centra Split.

Ispitanici i metode: retrospektivno smo analizirali podatke iz medicinske dokumen-
tacije.

Rezultati: u razdoblju od 10 godina, od sijecnja 2009. do prosinca 2018. godine u
KBC-u Split lijeceno je 35 novorodencadi i dojencadi s dijagnozom kongenitalnog hipo-
tireoidizmom. Muskog spola je bilo 17 (48,57%) dojencadi, a 18 (51,43%) zZenskog spola.
Specificni fizikalni simptomi i znakovi bolesti: grube crte lica 4 (11,43%), makroglosija 4
(11,43%), pupcana hernija 5 (14,43%), hiperbilirubinemija 9 (25,71%), poremecaj izgleda
koze (osim zutice) 6 (17,14%), hipotonija 7 (20%). Nespecificni simptomi i znakovi za bolest:
pridruzene srcane greske 13 (37,14%), kromosomopatije 14 (40%), od cega sindroma Down
12 (34,29%) dojencadi. Specificni i nespecificni simptomi su vodeci uzrok hospitalizacije
62,85%, a novorodenacki probir (37,15%). Prosjecno vrijeme hospitalizacije iznosi 25,09
dana, a vrijeme od rodenja do pocetka uzimanja terapije medijan iznosi 25 dana.

Rasprava i zakljucak: kongenitalni hipotireoidizam zahtjeva hospitalizaciju zbog
utvrdivanja razine hormona stitnjace u krvi oboljelih, ukljucivanju terapije i pracenju rasta
i razvoja novorodenceta. Medicinske sestre provode edukaciju roditelja, kako pravilno i u
kojim otopinama otopiti lijek i kada je najbolje vrijeme davanja lijeka i pruzaju emocional-
nu potporu roditeljima.

Deskriptori: KONGENITALNI HIPOTIREOIDIZAM, NOVORODENCAD, HORMONI STITNJACE

UvVOD

Kongenitalni hipotireoidizam je ne-
dostatak hormona Stitnjace pri rodenju (1).
Nedostatak hormona §titnjace pri rodenju
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biosinteze hormona stitnjace (dishormono-
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E-mail: petradure@hotrmail.com geneza) koja dovodi do gusavosti. Konge-
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nitalna hipotireoza se svrstava na trajnu i
prolaznu, a dijeli se na primarnu, sekun-
darnu i tercijarnu. Disgeneza stitnjace ¢ini
85% trajne, primarne kongenitalne hipo-
tireoze, dok urodene pogreske biosinteze
hormona Stitnjace ¢ine 10-15% slucajeva
(1). Sekundarna ili sredisnja kongenitalna
hipotireoza je rezultat nedostatka hormona
za stimulaciju TSH, ali ¢eSée je povezan
s nedostatkom hormona hipofize i dio je
kongenitalnog hipopitiutarizma. Konge-
nitalni hipotiroidizam klasificira se kao
trajni i prolazni. Oporavak Stitne zlijezde
se obi¢no javlja u prvih nekoliko mjeseci ili
do prve godine Zivota.

Epidemiologija

Incidencija  pojavnosti  kongeni-
talne hipotireoidizma je izmedu 1:2000
do 1:4000 novorodenih (1). Prije pocetka
programa probira novorodencadi, ucesta-
lost kongenitalnog hipotireidizma bila je
1:7000 do 1:10000 (1). Prolazna kongeni-
talna hipotireoza je ¢esc¢a u Europi (1:100)
nego u Sjedinjenim Drzavama (1:50.000)
(2). S pojavom probira porastao je broj
novootkrivene novorodencadi s tom dija-
gnozom, 1:3000 do 1:4000 (3). Incidencija
pojavnosti ovisi o geografskom polozaju.
Istrazivanja provedena u SAD-u pokazala
su povecanje kongenitalnog hipotiroidiz-
ma s 1:4094 u 1987. na 1:2372 u 2002. (4).
Razlog povecéanju nije jasan, ali moguce
objasnjenje moze biti u strategiji testiranja.
Nekoliko americ¢kih programa izvijestilo je
o vecoj ucestalosti u azijskoj, indijanskoj i
latino populaciji, a nize u americ¢koj crnoj
populaciji u usporedbi s bijelom populaci-
jom. Programi probira razvijeni su u Ka-
nadi, Sjedinjenim Drzavama, dijelovima
Meksika, zapadnoj Europi, Japanu, Au-
straliji, Novom Zelandu i Izraelu, a razvija-
ju se u dijelovima mnogih zemalja istocne
Europe, Azije, Juzne Amerike i Afrike.
Procjenjuje se da je od 127 milijuna ljudi u
svijetu, 25% je podvrgnuto skriningu radi
urodenog hipotiroidizma. Stoga je vazno
da klinicari prepoznaju i lijece poremecaj.

Simptomi

Spori razvoj klinickih simptoma,
zajedno s vaznoS$cu ranog lijeenja, doveo
je do provedbe rasprostranjenog probira
novorodencadi (3). Klinicka slika je Cesto
suptilna ili se uopée ne primijeti kod rode-
nja. Simptomi koji se javljaju su prekomjer-
no spavanje, teSkoce pri hranjenju, opsti-
pacija, produzena zutica. Produzena Zutica
se javlja zbog nezrelosti jetrene glukuronil
transferaze (5, 6). Jedna tre¢ina ima poro-
dajnu masu vecu od devedesetog percentila
(5). Hormoni stitnjace su takoder vazni u
formiranju i sazrijevanju kostiju, Sto moze
dovesti do Siroke straznje fontanele vece
od 5 mm (7, 8). Fizikalnim pregledom uo-
cavaju se grube crte lica, Siroka straznja
fontanela (>5mm), makroglosija, hladna i
suha koza, miksedem lica, bljedilo, hiper-
bilirubinemija, distendiran trbuh s pupca-
nom kilom i hipotonija.

Dijagnoza

U zemljama u kojima se provodi
program probira novorodencadi, novoro-
dencad s kongenitalnim hipotiroidizmom
dijagnosticira se nakon detekcije probirnog
testa unutar 2-4 tjedna zivota. Dijagnoza
se potvrduje pronalazenjem povisenog se-
rumskog TSH i niskog T4 ili razine slobod-
nog T4(fT4). Drugi testovi za dokazivanje,
ali lije¢enje moze zapoceti i bez ovih testo-
va, su skeniranje radionukleotida Stitnjace,
sonografija Stitne zlijezde ili odredivanja
tiroglobulina u serumu.

Testovi novorodenackog
probira

Uzorak koji se koristi za testove
probira novorodenceta je krv iz pete - pri-
kuplja se na posebnim karticama s filtre
papirom. Uzorak se rutinski prikuplja iz-
medu dva i pet dana starosti (ili pri otpustu
iz bolnice, ako se to dogodi kasnije); neki
programi koriste krv iz pupkovine za pro-
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bir (1). Kartice sa filter papirom se zatim
Salju u centralizirani laboratorij za ispiti-
vanje. U Hrvatskoj je s novorodenackim
probirom krenuto 1986. godine, a u svijetu
je krenulo 1962. godine.

Potvrdni test
seruma Stitnjace

Nakon $to je novorodence otkrive-
no testom probira §titnjace, treba ga odmah
pozvati na pregled, a za potvrdu treba uzeti
uzorak krvi. Potvrdni serum je testiran na
TSH i bilo slobodni T4 ili ukupni T4, te T3.
Vazno je usporediti serumske rezultate s
referentnim rasponom za dob. Nalaz povi-
Sene razine TSH u serumu i niskog slobod-
nog T4 ili ukupnog T4 potvrduje dijagnozu
primarnog hipotiroidizma. Nalaz povise-
nog TSH u serumu s normalnim slobod-
nim T4 ili ukupnim T4 u skladu je s sub-
klinickom primarnom hipotireozom. Zbog
povezanosti razvoja mozga s optimalnim
koncentracijama hormona §titnjace prepo-
rucujemo lije¢enje djece s subklini¢kom
hipotireozom.

LijeCenje

Kongenitalni hipotiroidizam je je-
dan od najces¢ih uzroka mentalne retarda-
cije. Istrazivanja su pokazala da je vrijeme
terapije kljucno za neuroloski ishod. Doi-
sta, postoji inverzni odnos izmedu kvoci-
jenta inteligencije (IQ) i dobi pri dijagnozi
(9, 10). Cak i kada se dijagnosticira rano,
neuroloski ispadi mogu se javiti ako se lije-
¢enje ne provodi u prve dvije do tri godine
zivota (11).

Levotiroksin je lijek izbora. Pre-
porucenu pocetnu doza levotiroksina
odredili su Americka pedijatrijska akade-
mija (AAP) i Europsko drustvo za djecju
endokrinologiju (ESPE) koja iznosi 10-15
mcg/kg dnevno (12). Ciljevi lijeCenja su
brzo podizanje serumskog T4 povise 130
nmol/L (10 ug/dl) i normaliziranje serum-

skog TSH. Serumski TSH i fT4 treba mje-
riti svakih 1-2 mjeseca u prvih 6 mjeseci
zivota i svakih 3-4 mjeseca nakon 6 mje-
seca zivota. Istrazivanja su pokazala da se
kod dojencadi koja su pocela s terapijom
nakon 30 dana zivota mogu pojaviti manji
neurokognitivni ispadi na nizim dozama
levotiroksina nego $to se trenutno prepo-
rucuje, te u one dojencéadi s tezom hipoti-
reozom. Lijek se smije mijeSati sa majci-
nim mlijekom, adaptiranim pripravkom
ili vodom. Kontraindicirano je mijesati sa
sojinim formulama jer utjece na apsorpciju
lijeka. Produljena izlozenost toplini moze
smanjiti uc¢inkovitost tablete.

Americka pedijatrijska akademi-
ja preporucuje sljede¢i raspored pracenja
(13). U dva i Cetiri tjedna nakon pocetka
lije¢enja levotiroksinom. Svakih 1-2 mje-
seca tijekom prvih 6 mjeseci Zivota. Svaka
3-4 mjeseca izmedu 6 mjeseci 1 3 godine.
Svakih 6-12 mjeseci nakon toga do rasta
&etiri tjedna nakon promjene doze. Ceiée
ako su rezultati nenormalni ili se sumnja
na nepostivanje doze.

CILJ

Cilj ovog istrazivanja je prikaz epi-
demioloskih karakteristika dojencadi s di-
jagnozom kongenitalnog hipotireoidizma
u razdoblju od 10 godina, od sije¢nja 2009.
do prosinca 2018. godine, koja su hospitali-
zirana dulje od 72h u Klinici za djecje bole-
sti, Klini¢kog bolnickog centra Split.

ISPITANICI I METODE

Prilikom izrade ovog rada retros-
pektivno smo analizirali podatke iz me-
dicinske dokumentacije. U izradu rada su
uklju¢ena novorodencad i dojencad kojim
je tijekom boravka dokazan hipotireoi-
dizam 1 uveden levotiroksin u terapiju na
Klinici za djecje bolesti, KBC Split.
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REZULTATI

U razdoblju od 10 godina, od si-
jecnja 2009. do prosinca 2018. godine u
KBC- u Split lijeceno je 35 novorodenca-
di i dojencadi s dijagnozom kongenitalnog
hipotireoidizmom. Muskog spola je bilo 17
(48,57%) dojencadi, a 18 (51,43%) zenskog
spol, ¢ime smo potvrdili da je i kod nas ne-
Sto veca zastupljenost zZenskog spola. Ra-
zlog hospitalizacije ipak nije bio, kako je
ocekivano zbog provodenja novorodenac-
kog probira (37,15%), ve¢ zbog simptomat-
skih znacajki (62,85%), a Sto je ponajvise
razlogom velikog udjela novorodencadi sa
sindromom Down 12 (34,29%) i subklini¢-
kim hipotireoidizmom. Specifi¢ni fizikal-
ni simptomi i znakovi bolesti: grube crte
lica 4 (11,43%), makroglosija 4 (11,43%),
pupcana hernija 5 (14,43%), bilirubinemija
9 (25,71%), poremecaj izgleda koze (osim
zutice) 6 (17,14%), hipotonija 7 (20%).
Nespecificni simptomi i znakovi za bolest:
pridruzene srcane greske 13 (37,14%), kro-
mosomopatije 14 (40%), od toga syndroma
Down 12 (34,29%) dojencadi. U jednom
ameri¢kom istrazivanju kao i kod nas uo-
¢ena je velika pojava sr¢anih oboljenja, ako
izuzmemo veliku pojavnost kod djece sa
sindromom Down.

Srednja dob majki koje su rodile
dijete sa kongenitalnim hipotireoidizmom
29,35+/-5,4. U americkom istrazivanju je
dokazano da je starija zivotna dob majke
povezana s kongenitalnim hipotireoidiz-
mom, dok u nasem istrazivanju tek 1 maj-
ka je iznad 40 godina (3,71%), a veci udjel
je majki izmedu 20-29 godina (51,85%).
Prosje¢no trajanje hospitalizacije je 25,09
dana, najmanje dana koje je proveo dojen-
¢e na odjelu je 3 dana, a najvise 167 dana.
Od rodenja do uvodenja terapije srednja
vrijednost je 46,12 dana, a medijan je 25
dana. Prevalencija je novorodencadi ¢ija je
rodna masa veca od 2500 grama, ¢ak njih
25 (73,53%). Nismo dobili zna¢ajnu razli-
ku djece koja su rodena prije 37 tjedna ge-
stacije 11 (32,35%), rodenih u predvidenom

terminu 37-40 tjedna gestacije 11 (32,35%)
i onih gestacijske dobi vece od 40 tjedna
trudnoce 12 (35,3%). Uzimanjem krvi za
potvrdni test dobivamo povisene rezultate
TSH kod 30 novorodencadi (85,72%), slije-
de ga smanjene vrijednosti T4 u 28 novoro-
denceta (80%).

RASPRAVA/ZAKLJUCAK

U ovom istrazivanju su prikupljene
epidemioloske karakteristike novoroden-
¢adi hospitalizirane s kongenitalnim hipo-
tireoidizmom na Klinici za djecje bolesti,
KBC Split. Sva novorodencéad lijeCena su
na Odjelu za bolesti novorodencadi, dojen-
¢adi 1 bolesti metabolizma, izuzev jednog
novorodenceta koje je zbog zivotno ugro-
zenog stanja s Odjela premjesten u Jedini-
cu intenzivne njege djece. Veci broj novo-
rodenc¢adi hospitalizirano je zbog simpto-
ma bolesti - 62,85%, nego zbog novorode-
nackog probira - 37,15%. Vise su oboljela
zenska dojencad (51,43%).

U drugim istrazivanjima su takoder
viSe zastupljena novorodencad s rodnom
masom ve¢om od 2500 grama, u naSem
istrazivanju ¢ak 73,53%, s najve¢om rod-
nom masom od 4230 grama. Znacajno je
istaknuti hiperbilirubinemiju koja je bila
prisutna u 25,71% novorodencadi. Od nes-
pecificnih znakova bolesti velika je po-
javnost kod novorodencadi sa sindromom
Down 34,29% i pridruzenih sréanih gresa-
ka 37,14% $to je opisano i u svjetskoj lite-
raturi. Tijekom hospitalizacije u Klinici za
djecje bolesti prezivjela su 34 novoroden-
Ceta, a 1 novorodence je preminulo zbog
zivotno ugrozavajuc¢ih stanja i dijagnoza
koje su bile prisutne kod njega.

Kongenitalni hipotireoidizam za-
htjeva hospitalizaciju zbog utvrdivanja
razine hormona S§titnja¢e u krvi oboljelih,
ukljucivanju terapije i pracenju rasta i ra-
zvoja novorodenceta. Razlog hospitalizaci-
je su i druge bolesti zbog kojeg su primlje-
ni na bolnicko lije¢enje. Zbog nespecificne
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klinicke slike trebaju stalni nadzor i kon-
trole krvi prema shemi kontrole. Medi-
cinske sestre provode edukaciju roditelja,
kako pravilno i u kojim otopinama otopiti
lijek 1 kada je najbolje vrijeme davanja lije-
ka. Vazno je pruziti emocionalnu podrsku
roditeljima dok su djeca hospitalizirana,
objasniti vaznost i dobrobiti primjene lije-
ka za njihovo novorodence i njegov daljnji
razvoj.
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Summary

CONGENITAL HYPOTHYROIDISM OF NEWBORNS HOSPITALIZED IN UNIVERSITY
HOSPITAL CLINIC OF SPLIT, FROM JANUARY 2009 TO DECEMBER 2018

Petra Duran

Objective: To describe the incidence of epidemiological characteristics of infants
with diagnosis of congenital hypothyroidism over a period of 10 years, from January 2009
to December 2018, in University Hospital Clinic of Split.

Respondents and methods: we analyzed data from medical records retrospectively.

Results: In the period of 10 years, from January 2009 to December 2018, KBC Split
treated 35 newborns and infants with a congenital hypothyroidism diagnosis. There was
17 (48.57%) of male infants and 18 (51.43%) of female sex. Specific physical symptoms and
signs of the disease: rough facial features 4 (11.43%), macrogliossia 4 (11.43%), hiatal her-
nia 5 (14.43%), bilirubinemia 9 (25.71%), skin disorder (except jaundice) 6 (17.14%), hypo-
tonia 7 (20%). Non-specific symptoms and signs for the disease: associated heart failure
13 (37.14%), chromosomopathies 14 (40%), of which Down syndrome 12 (34.29%) infants.
Specific and non-specific symptoms are the leading cause of hospitalization 62.85%, and
newborn screening (37.15%). Average hospitalization time is 25.09 days, and from birth to
the beginning of the median therapy is 25 days.

Discussion and conclusion: Congenital hypothyroidism requires hospitalization due
to the determination of thyroid hormone levels in the blood of the patients, the inclusion
of therapy and monitoring of growth and development of newborns. Nurses are educating
parents about how and in which solution properly dissolve the drug, and when it is the best
time to give it. They also provide emotional support to the parents.

Descriptors: CONGENITAL HYPOTHYROIDISM, NEWBORNS, TSH, T4, T3
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