
МІНІСТЕРСТВО ОХОРОНИ ЗДОРОВ’Я УКРАЇНИ 

ДЕРЖАВНЕ ПІДПРИЄМСТВО «ДЕРЖАВНИЙ ЕКСПЕРТНИЙ ЦЕНТР 

МІНІСТЕРСТВА ОХОРОНИ ЗДОРОВ’Я УКРАЇНИ» 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ВРОДЖЕНИЙ ГІПОТИРЕОЗ 

 

КЛІНІЧНА НАСТАНОВА, ЗАСНОВАНА НА ДОКАЗАХ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

2023 

  



2 
 

СКЛАД МУЛЬТИДИСЦИПЛІНАРНОЇ РОБОЧОЇ ГРУПИ З 

ОПРАЦЮВАННЯ КЛІНІЧНОЇ НАСТАНОВИ 

 

Машкевич 

Олександра 

Григорівна 

 

директор Департаменту медичних послуг Міністерства 

охорони здоров’я України, голова робочої групи; 

Зелінська Наталія 

Борисівна 

 

завідувач відділу дитячої ендокринології Українського 

науково-практичного центру ендокринної хірургії, 

трансплантації ендокринних органів і тканин Міністерства 

охорони здоров’я України, заступник голови робочої 

групи з клінічних питань; 

 

Ольхович Наталія 

Вікторівна 

завідувачка лабораторією медичної генетики 

Спеціалізованого медико-генетичного центру 

Національної дитячої спеціалізованої лікарні 

«ОХМАТДИТ» Міністерства охорони здоров’я України; 

 

Острополець 

Наталія 

Андріївна 

 

головний спеціаліст відділу розвитку медичних послуг 

Департаменту медичних послуг Міністерства охорони 

здоров’я України; 

Погадаєва 

Наталія 

Леонідівна 

 

завідувачка відділення дитячої ендокринології 

Національної дитячої спеціалізованої лікарні 

«ОХМАТДИТ» Міністерства охорони здоров’я України; 

Товкай 

Олександр 

Андрійович 

 

директор Українського науково-практичного центру 

ендокринної хірургії, трансплантації ендокринних органів 

і тканин Міністерства охорони здоров’я України; 

Турчина Світлана 

Ігорівна 

завідувачка відділення ендокринної патології та статевого 

дозрівання державної установи «Інститут охорони 

здоров’я дітей та підлітків Національної академії 

медичних наук України» (за згодою); 

 

Фіщук Оксана 

Олексіївна 

доцент кафедри ендокринології Вінницького 

національного медичного університету імені 

М.І. Пирогова; 

 

Методологічний супровід та інформаційне забезпечення 

Гуленко Оксана 

Іванівна 

начальник відділу стандартизації медичної допомоги 

державного підприємства «Державний експертний центр 

Міністерства охорони здоров’я України». 

 



3 
 

Електронну версію документа можна завантажити з Реєстру медико-

технологічних документів зі стандартизації медичної допомоги, що розміщений 

на сайті Державного експертного центру МОЗ України 

(https://www.dec.gov.ua/mtd/home/). 

 

Державний експертний центр Міністерства охорони здоров’я України є 

членом 

Guidelines International Network  

(Міжнародна мережа настанов) 

  
 

Рецензенти 

Комісаренко 

Юлія Ігорівна 

завідувач кафедри ендокринології Національного 

медичного університету імені О.О. Богомольця; 

  

Паньків 

Володимир 

Іванович 

завідувач відділу профілактики, лікування цукрового 

діабету та його ускладнень Українського науково-

практичного центру ендокринної хірургії, трансплантації 

ендокринних органів і тканин Міністерства охорони 

здоров’я України. 
 

 
 

Перегляд клінічної настанови заплановано на 2028 рік 
  

https://www.dec.gov.ua/mtd/home/


4 
 

ЗМІСТ 

СКЛАД МУЛЬТИДИСЦИПЛІНАРНОЇ РОБОЧОЇ ГРУПИ З ОПРАЦЮВАННЯ 

КЛІНІЧНОЇ НАСТАНОВИ ..................................................................................... 2 

Список скорочень ..................................................................................................... 5 

ПЕРЕДМОВА МУЛЬТИДИСЦИПЛІНАРНОЇ РОБОЧОЇ ГРУПИ ....................... 6 

Congenital Hypothyroidism: A 2020–2021 Consensus Guidelines Update ................. 7 

АНОТАЦІЯ............................................................................................................... 7 

ВСТУП ...................................................................................................................... 7 

МЕТОДИ .................................................................................................................. 8 

РЕЗЮМЕ ОНОВЛЕНИХ КОНСЕНСУСНИХ НАСТАНОВ ЩОДО ВГ .............. 8 

1. Неонатальний скринінг ..................................................................................... 8 

2. Діагностика та критерії лікування ................................................................. 10 

3. Лікування та моніторинг ВГ .......................................................................... 12 

4. Результати неонатального скринінгу та раннього лікування ...................... 15 

5. Генетика ВГ, генетичне консультування та допологове ведення ............... 16 

Висновки ................................................................................................................. 55 

Список літератури .................................................................................................. 57 

 

 

  



5 
 

Список скорочень  

 

ВГ Вроджений гіпотиреоз 

НС Неонатальний скринінг 

ЩЗ Щитоподібна залоза 

ГГЩЗ гіпоталамус–гіпофіз–щитоподібна залоза 

ТГ Тиреоїдні гормони 

ESPE Європейське товариство дитячих ендокринологів 

ESE Європейське товариство ендокринологів 

ТТГ Тиреотропний гормон 

вТ4 Вільний тироксин 

НС Неонатальний скринінг 

LT4 Левотироксин  

зТ4 Загальний тироксин 

зТ3 Загальний трийодтиронін  

вТ3 Вільний трийодтиронін 

ЩЗ in situ Щитоподібна залоза розташована в типовому місці 

ТД Тиреоїдний дизгенез 

ТРГ тиреотропін-рилізинг-гормон 

Р-ТРГ Рецептор тиреотропін-рилізинг-гормону 

Tg Тиреоглобулін  
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ПЕРЕДМОВА МУЛЬТИДИСЦИПЛІНАРНОЇ РОБОЧОЇ ГРУПИ 

 

В основу даної настанови покладено документ Congenital Hypothyroidism: 

A 2020–2021 Consensus Guidelines Update— An ENDO-European Reference 

Network Initiative Endorsed by the European Society for Pediatric Endocrinology 

and the European Society for Endocrinology, що був обраний робочою групою, як 

приклад найкращої практики надання медичної допомоги дітям з вродженим 

гіпотиреозом та грунтується на даних доказової медицини стосовно 

ефективності та безпеки медичних втручань, фармакотерапії та організаційних 

принципів її надання. КН була обрана на основі об’єктивних критеріїв оцінки з 

використанням міжнародного інструменту - Опитувальника з експертизи та 

оцінки настанов AGREE ІІ.  

Запропонована КН не повинна розцінюватись, як стандарт медичного 

лікування. Дотримання положень КН не є гарантією успішного лікування у 

кожному конкретному випадку, її не можна розглядати, як посібник, що включає 

усі необхідні методи лікування або, навпаки, виключає інші. Остаточне рішення 

стосовно вибору конкретної клінічної процедури або плану лікування повинен 

приймати лікар з урахуванням клінічного стану пацієнта та можливостей для 

проведення заходів діагностики і лікування у конкретному закладі охорони 

здоров’я. КН «Вроджений гіпотиреоз» має на меті надання допомоги лікарю та 

представникам пацієнта в прийнятті раціонального рішення у різних клінічних 

ситуаціях, є інформаційною підтримкою для підвищення якості медичної 

допомоги на основі доказів ефективності застосування певних медичних 

технологій, ліків та організаційних ресурсів медичної допомоги. 

Дана КН містить інформацію стосовно обґрунтування лікувальних, 

профілактичних та організаційних заходів, що спрямовані на запобігання 

поліпрагмазії. Запропонована КН не повинна розцінюватися, як сталий стандарт 

медичного обстеження та лікування, а скоріше визначає мінімально необхідний 

комплекс діагностично-лікувальних заходів. Сучасний розвиток медицини 

передбачає постійне вдосконалення заходів щодо діагностики, лікування та 

профілактики хвороб з урахуванням вимог доказової медицини. Система 

стандартизації медичної допомоги орієнтована на розробку медико-

технологічних документів, які допомагають лікарю ефективно діяти в 

конкретних клінічних ситуаціях, уникаючи неефективних та помилкових 

втручань.  
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Congenital Hypothyroidism: A 2020–2021 Consensus Guidelines Update 

 

АНОТАЦІЯ 

Підготовка. Ініціативу ENDO-European Reference Network (ERN) 

започатковано 22 учасниками з ENDO-ERN і схвалено Європейським 

товариством дитячих ендокринологів  (ESPE) та Європейським товариством 

ендокринологів (ESE). Мета ініціативи — оновлення практичних рекомендацій з 

діагностики та лікування вродженого гіпотиреозу (ВГ). Проведено 

систематичний пошук літератури, визначено ключові статті про неонатальний 

скринінг (НС), діагностику та лікування первинного та центрального ВГ. 

Рекомендації, що ґрунтуються на доказах, оцінювали за допомогою системи 

GRADE (Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluation 

system),що описує як силу рекомендацій, так і якість доказів. За 

відсутностоніторингі достатніх доказів висновки ґрунтувалися на думці 

експертів. 

Резюме. Рекомендації включають різні підходи до проведення НС на ВГ, 

а також встановлення етіології захворювання (включно з генетичною), 

діагностику, лікування та прогноз як первинного, так і центрального ВГ. При 

встановленні діагнозу ВГ дитині комісія експертів рекомендує негайний початок 

лікування левотироксином у правильному дозуванні та часте подальше 

спостереження, включно з лабораторними аналізами, для підтримки рівня 

гормонів щитоподібної залози (ЩЗ) в цільових діапазонах, своєчасну оцінку 

необхідності продовження лікування, спостереження за розвитком нервової 

системи та нейросенсорних функцій, а за необхідності консультації суміжних 

спеціалістів, навчання дитини та сім’ї про ВГ. Гармонізація діагностики, 

лікування та подальшого спостереження оптимізує результати допомоги 

пацієнтам. Насамкінець, усі люди з ВГ мають право на ретельно спланований 

перехід від педіатрічного до медичного супроводу дорослих.  

Висновки. Це оновлення консенсусних рекомендацій слід 

використовувати для подальшої оптимізації виявлення, діагностики, лікування 

та подальшого спостереження за дітьми з усіма формами ВГ за використання 

найновіших доказів. Дане оновлення може допомогти переконати органи 

охорони здоров’я в перевагах НС на ВГ. Необхідні подальші епідеміологічні та 

експериментальні дослідження для розуміння збільшення частоти цієї патології.  

 

ВСТУП 

Вроджений гіпотиреоз (ВГ) можна визначити як (варіативну) дисфункцію 

осі гіпоталамус–гіпофіз–щитоподібна залоза (ГГЩЗ) з народження, що 

призводить до недостатнього синтезу тиреоїдних гормонів (ТГ) і, як наслідок, їх 

дефіциту від тяжкого до легкого. ВГ може бути викликаний аномальним 

розвитком або функцією ЩЗ, гіпоталамуса або гіпофіза, а також порушенням дії 

ТГ. 

У 2014 році було опубліковано міжнародну консенсусну настанову щодо 

ВГ, яка охопила наукову літературу до 2013 року (1), започатковано ініціативу 



8 
 

ENDO-European Reference Network (ERN), яку схвалили ESPE та ESE з метою 

оновлення практичних рекомендацій щодо діагностики та лікування ВГ. 

МЕТОДИ 

У підготовці консенсусу брали участь двадцять два учасники від мережі 

ENDO-ERN, Основна тематична група 8 — щитоподібна залоза, включно з 

представником асоціації пацієнтів ENDO-ERN, а також від двох наукових 

товариств, ESPE та ESE. Підготовка консенсусу тривала приблизно 24 місяці, 

починаючи з кінця 2017 року, зокрема з обміном електронними листами та двома 

підготовчими особистими зустрічами, організованими в 2019 році. Усі 

співавтори виконали комплексне дослідження літератури за допомогою ресурсу 

PudMed, включаючи статті, опубліковані з 1 січня 2013 року до сьогодні (кінець 

2020 року) щодо п’яти різних підтем, представлених у консенсусі. Публікації до 

2013 року вже розглядалися в попередньому консенсусі ВГ, опублікованому в 

2014 році. Враховувалися лише публікації англійською мовою. 

Комплексний огляд усіх обраних статей став основою для обговорення та 

написання для п’яти робочих груп (РГ): РГ1 - НС, РГ2 - діагностика та критерії 

лікування, РГ3 - лікування та моніторинг, РГ4 - результати НС та раннє лікування 

та РГ5 - генетика ВГ та антенатальне ведення. Кожна РГ підготувала попередній 

документ із узагальненням питань, розглянутих на підготовчих зустрічах, і 

надала його  для ознайомлення всім експертам перед заключною зустріччю. На 

заключній консенсусній зустрічі пропозиції та рекомендації були переглянуті 

учасниками та обговорені на пленарних засіданнях, що дозволило будь-яке 

переформулювання рекомендацій. Рекомендації базувалися на найкращих 

наявних доказах досліджень. У разі необхідності розглядалися заяви про 

найкращі досліджені практики, а при неоднозначності доказів рекомендації 

ґрунтувалися на висновках експертів. 

З детальним описом системи оцінки рекомендацій GRADE можна 

ознайомитися у вільному доступі (2). Фактори, які впливають на силу 

рекомендації (сильна чи слабка), включають якість доказів, баланс між 

перевагами та ризиками, тягар втручань і вартість. 

Для кожного пункту описано рекомендації та докази з модифікацією 

оцінки доказів таким чином: 1 = сильна рекомендація (застосовується для 

більшості пацієнтів у більшості випадків, переваги явно переважають ризик); 

2 = слабка рекомендація (запропонована нами або повинна бути розглянута; 

найкращий результат може залежати від обставин або цінностей пацієнта, 

переваг і ризиків, збалансованих або невизначених). Якість доказів позначається 

наступним чином: +00: низька (серія випадків або несистематичні клінічні 

спостереження, непослідовні та неточні оцінки або з непрямими доказами); ++0: 

помірний (дослідження з методологічними недоліками, суперечливими або 

непрямими доказами); +++: висока якість (низький ризик упередженості). 

 

РЕЗЮМЕ ОНОВЛЕНИХ КОНСЕНСУСНИХ НАСТАНОВ ЩОДО ВГ 

 

1. Неонатальний скринінг 

1.1 Переваги скринінгу на ВГ 
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 Раннє виявлення ВГ за допомогою НС та його лікування запобігає 

незворотній затримці розвитку нервової системи та оптимізує результати 

розвитку дитини (1/+++). 

 Скринінг на ВГ має бути запроваджений у всьому світі (1/+++). 

1.2 Аналітична методологія та ефективність стратегій скринінгу на ВГ 

 Частота ВГ дещо залежить від стратегії скринінгу; на основі даних ряду 

скринінгових програм частота первинного ВГ становить від 1 на 3000 до 1 

на 2000; найвища зареєстрована частота центрального ВГ становить ~1 на 

16 000 (1/+++). 

 

Коментар робочої групи: в Україні за результатами неонатального 

скринінгу (НС) частота ВГ становить ~1 на 5 400. 

 

 Початковим пріоритетом НС на ВГ має бути виявлення всіх форм 

первинного ВГ — легкої, середньої та важкої; найбільш чутливий тест для 

виявлення первинного ВГ — вимірювання тиреотропного гормону (ТТГ) 

(1/+++). 

 

Коментар робочої групи: в Україні НС на ВГ базується на визначенні ТТГ у 

сухій плямі крові. 

 

 За наявності фінансових ресурсів ми рекомендуємо додати вимірювання 

загального або вільного тироксину (вТ4) до ТТГ для скринінгу 

центрального ВГ (2/++0). 

 

Коментар робочої групи: в Україні вТ4 вимірюється у сироватці крові з 

метою підтвердження діагнозу ВГ. 

 

1.3. Постскринінгові стратегії у особливих категорій новонароджених із 

ризиком розвитку ВГ 

 Деякі групи дітей можуть мати хибно-негативний результат НС або мати 

високий ризик легкого ВГ, який не виявляється під час НС, зокрема 

передчасно народжені діти, діти з низькою вагою при народженні та хворі 

діти. Для цих груп можна розглянути стратегію повторного скринінгу, яка 

включає забір другого зразка крові у віці від ~10 до 14 днів життя (1/+00). 

 

Коментар робочої групи: в Україні НС здійснюється відповідно до Порядку 

проведення розширеного неонатального скринінгу, затвердженого Наказом 

МОЗ України №2142 від 01.10.2021 року.  

 

 У пацієнтів із синдромом Дауна ми рекомендуємо вимірювати ТТГ 

наприкінці неонатального періоду (1/++0). 

 Початковий скринінг у одного з близнюків із діагнозом ВГ може бути 

нормальним; слід розглянути другий етап скринінгу одностатевих 
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близнюків. За здоровим братом або сестрою близнюком слід надалі 

спостерігати щодо можливого підвищення ТТГ (2/+00). 

 Клінічна підозра на гіпотиреоз, незважаючи на нормальний рівень ТТГ у 

програмах скринінгу на основі ТТГ, має спонукати до подальшого 

обстеження первинного (рідкісні випадки хибно-негативних результатів 

НС) та центрального ВГ, особливо у дітей із сімейним анамнезом 

центрального ВГ (2/+00). 

 

2. Діагностика та критерії лікування 

 

Коментар робочої групи: Робоча група вважає доцільним додати клінічні 

ознаки, що можуть бути підствою для остеження дитини на ВГ  

 переношена вагітність (понад 40 тижнів);  

 велика маса тіла дитини при народженні (понад 3500 г);  

 набряклість загальна, губ, повік, напіввідкритий рот з широким, 

«розпластаним» язиком;  

 локалізовані набряки у вигляді щільних «подушечок» у надключичних ямках, 

тильних поверхнях кистей, стоп;  

 ознаки незрілості при доношеній за терміном вагітності; 

 низький, грубий голос при плачі, крику;  

 млявість, гіпотонія; 

 холодні кінцівки; 

 пізнє відходження меконію;  

 пізнє відпадання пупкового канатика;  

 погана епітелізація пупкової ранки; 

 жовтуха, що затягнулася; 

 великі переднє і заднє джерельця; 

 уповільнені темпи лінійного зростання. 
Джерело: Congenital Hypothyroidism Guideline for Neonatal Screening and Management 

https://www.moh.gov.om/documents/272928/4017900/Updated+Guidelines+for+the+Management+of+Congenital+H

ypothyroidism+-+2021+%28Final%29.pdf/76648589-7fac-c2e9-b1ff-935086b0372e 

 

2.1. Біохімічні критерії, які використовуються для прийняття рішення про 

початок лікування ВГ 

 Новонародженого з аномальним результатом НС слід направити до 

експертного медичного центру (1/++0). 

 

Коментар робочої групи: в Україні функціонує мережа референтних центрів з 

питань рідкісних (орфанних) захворювань, затверджена наказом Міністерства 

охорони здоров’я України від 07.09.2022 року № 1620. 

 

 Аномальний результат скринінгу слід підтверджувати тестуванням з 

дослідженням сироваткових вТ4 і ТТГ (1/++0).  

https://www.moh.gov.om/documents/272928/4017900/Updated+Guidelines+for+the+Management+of+Congenital+Hypothyroidism+-+2021+%28Final%29.pdf/76648589-7fac-c2e9-b1ff-935086b0372e
https://www.moh.gov.om/documents/272928/4017900/Updated+Guidelines+for+the+Management+of+Congenital+Hypothyroidism+-+2021+%28Final%29.pdf/76648589-7fac-c2e9-b1ff-935086b0372e
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 Якщо концентрація вТ4 у сироватці нижча, а ТТГ значно вище вікового 

контрольного інтервалу, слід негайно розпочати лікування 

левотироксином (LT4) (1/+++). 

 Якщо концентрація ТТГ у сироватці становить >20 мОд/л під час 

підтверджувального тестування (приблизно на другому тижні життя), слід 

розпочати лікування, навіть якщо вТ4 є нормальним (експертна думка) 

(2/+00).  

 Якщо концентрація ТТГ у сироватці становить 6–20 мОД/л після 21 дня у 

здорового новонародженого з концентрацією вТ4 у межах вікового 

референтного інтервалу, ми пропонуємо або негайно розпочати лікування 

LT4 і потім повторити аналізи, та відмінити лікування на більш пізній 

стадії, або утриматись від лікування, але повторити тест через 1-2 тижні й 

повторно оцінити потребу в лікуванні (відсутні докази на користь або 

проти лікування, і це є темою подальших досліджень) (2/++0) 

 У країнах або регіонах, де скринінгові програми оцінки функції ЩЗ 

недоступні, лікування LT4 слід розпочинати, якщо концентрація ТТГ на 

фільтрувальному папері становить >40 mU/L (на момент НС; довільне 

порогове значення, експертна думка) (2/+00) .  

 Якщо сироватковий вТ4 низький, а ТТГ низький, нормальний або дещо 

підвищений, слід розглядати діагноз центрального ВГ (1/++0).  

 

Коментарі робочої групи:  

- Якщо концентрація ТТГ у пуповині або крові новонародженого становить 

< 2,4 мОД/л протягом 1-6 днів життя дитини або < 0,6 мОД/л для більш 

старших немовлят і дітей необхідно виключити вторинний ВГ. 
- Слід зважувати на можливість ВГ у новонародженого, у якого під час 

ретесту отримано показники ТТГ: 

≥20 - ≤ 40 мл ОД/л (день 1-6) або 

≥10 - ≤ 20 мл ОД/л (7-14 днів) або 

≥5 - ≤ 10 мл ОД/л (> 14 днів). 

- Про транзиторний ВГ на етапі НС може свідчити рівень ТТГ <  30 мОд/л. 
Джерело: Congenital Hypothyroidism Guideline for Neonatal Screening and Management 

https://www.moh.gov.om/documents/272928/4017900/Updated+Guidelines+for+the+Management+of+Conge
nital+Hypothyroidism+-+2021+%28Final%29.pdf/76648589-7fac-c2e9-b1ff-935086b0372e 

 

 У новонароджених із центральним ВГ ми рекомендуємо розпочинати 

лікування LT4 лише після доведення нормальної функції надниркових 

залоз; якщо не можна виключити супутню центральну надниркову 

недостатність, лікування глюкокортикоїдами має передувати лікуванню 

LT4, щоб запобігти можливому провокуванню надниркової кризи (2/+00). 

2.2. Сповіщення родини про аномальний скринінг і підтверджуючі результати 

 Досвідчений професіонал (наприклад, член педіатричної ендокринної 

групи, педіатр або лікар загальної практики) має повідомити про 

аномальний результат НС телефоном або особисто та доповнити 

письмовим висновком для сім’ї (2/+00). 

 

https://www.moh.gov.om/documents/272928/4017900/Updated+Guidelines+for+the+Management+of+Congenital+Hypothyroidism+-+2021+%28Final%29.pdf/76648589-7fac-c2e9-b1ff-935086b0372e
https://www.moh.gov.om/documents/272928/4017900/Updated+Guidelines+for+the+Management+of+Congenital+Hypothyroidism+-+2021+%28Final%29.pdf/76648589-7fac-c2e9-b1ff-935086b0372e
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Коментар робочої групи: в Україні процедура повідомлення аномального 

результату НС визначена Порядком проведення розширеного неонатального 

скринінгу, затвердженого Наказом МОЗ України №2142 від 01.10.2021 року.  

 

2.3. Методи візуалізації при ВГ 

 Пацієнтам із нещодавно встановленим діагнозом ВГ ми наполегливо 

рекомендуємо розпочинати лікування LT4 перед проведенням 

візуалізаційних досліджень ЩЗ (1/++0). 

 Ми рекомендуємо проведення візуалізації ЩЗ за допомогою або 

радіоізотопного сканування (сцинтиграфії) з чи без тесту з перхлоратом, 

або ультразвукового дослідження (УЗД), або обох (1/++0).  

 Для оцінки тяжкості внутрішньоутробного гіпотиреозу можна застосувати 

рентгенографію колінного суглоба (2/+00). 

2.4. Асоційовані вади розвитку та синдроми  

 Усі новонароджені з високою концентрацією ТТГ повинні бути ретельно 

обстежені на наявність дизморфічних ознак, що вказують на синдромний 

ВГ, і на наявність вроджених вад розвитку (зокрема серця) (1/+++). 

 

3. Лікування та моніторинг ВГ 

3.1. Початок лікування первинного ВГ 

 Лише LT4 рекомендується як препарат вибору для лікування ВГ (1/++0).  

 Лікування LT4 слід розпочинати якнайшвидше, не пізніше ніж через 2 

тижні після народження або одразу після підтверджувального 

(сироваткового) дослідження функції ЩЗ у новонароджених, у яких ВГ 

виявлено під час другого рутинного скринінгового тесту (1/++0).  

 Початкова доза LT4 має становити до 15 мкг/кг на добу, беручи до уваги 

весь спектр ВГ, від легкої до тяжкої форми (1/++0). 

 Найвищою початковою дозою (10–15 мкг/кг на добу) слід лікувати 

немовлят із тяжким ВГ, який визначається за дуже низьким рівнем вТ4 у 

сироватці крові (<5 пмоль/л) або загальною концентрацією Т4 у поєднанні 

з підвищеним рівнем ТТГ (вищий за нормальний діапазон на основі часу 

від народження та гестаційного віку (1/++0).  

 Немовлят із легким ВГ (вТ4 >10 пмоль/л у поєднанні з підвищеним рівнем 

ТТГ) слід лікувати найнижчою початковою дозою (∼10 мкг/кг на добу); у 

немовлят із концентраціями вТ4 до лікування в межах вікового 

референтного інтервалу можна розглянути ще нижчу початкову дозу (від 

5 до 10 мкг/кг) (1/++0).  

 LT4 слід застосовувати перорально один раз на день (1/++0).  

 Докази на користь брендового препарату порівняно з генериком LT4 

неоднозначні, але на основі особистого досвіду/експертної думки ми 

рекомендуємо брендовий препарат, а не генерик (2/++0). 

3.2. Моніторинг лікування при первинному ВГ 
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  Ми рекомендуємо вимірювати сироваткові концентрації вТ4 і ТТГ до або 

принаймні через 4 години після останнього (щоденного) прийому LT4 

(1/++0).  

 Ми рекомендуємо оцінювати вТ4 і ТТГ відповідно до вікових референтних 

інтервалів (1/++0).  

 Головною метою лікування новонароджених із первинним ВГ є швидке 

збільшення кількості циркулюючих ТГ, що позначається  у нормалізації 

сироваткового ТТГ; після цього ТТГ слід підтримувати в межах 

контрольного інтервалу.  

 Якщо ТТГ знаходиться у віковому референтному інтервалі, можна не 

досягати концентрацій вТ4 вище верхньої межі референтного інтервалу та 

не змінювати  дозу LT4 (1/++0). 

 Будь-яке зниження дози LT4 не повинно ґрунтуватися на одноразовій 

вищій за норму концентрації вТ4 за винятком випадків, коли ТТГ 

пригнічений (тобто нижче нижньої межі референтного інтервалу) або є 

ознаки передозування (наприклад, збудження або тахікардія) (1/++0). 

  Першу клінічну та біохімічну контрольну оцінку слід провести через 1-2 

тижні від початку лікування LT4 (не пізніше ніж через 1 тиждень у разі 

початкової дози 50 мкг на добу або навіть більшої дози) (1/+00). 

 Подальшу (клінічну та біохімічну) оцінку слід проводити кожні 2 тижні до 

досягнення повної нормалізації сироваткового ТТГ; потім частоту 

оцінювання можна зменшити до одного разу на 1-3 місяці до 12-місячного 

віку (1/+00). 

 У віці від 12 місяців до 3 років частоту оцінки можна зменшити до 1 разу 

на 2-4 місяці; після цього контроль слід проводити кожні 3-6 місяців до 

завершення зростання дитини (1/+00).  

 Якщо виявлені відхилення від норми вТ4 або ТТГ, чи у разі сумнівної 

комплаєнтності частоту тестувань слід збільшити (2/+00).  

 Після зміни дози або складу LT4 слід провести додаткову оцінку через 4-6 

тижнів (2/+00).  

 Ми рекомендуємо лікарям уникати тривалого недостатнього або 

надмірного лікування дітей (1/++0). 

 На відміну від дорослих, у новонароджених, немовлят і дітей LT4 можна 

вводити разом з їжею (але з уникненням соєвого білка і рослинної 

клітковини); що більш важливо, LT4 слід вводити в один і той же час 

щодня, з тими ж продуктами; цей підхід може покращити комплаєнтність, 

забезпечить якомога постійне засвоєння LT4 і, разом з тим, якомога краще 

титрування дози LT4 (2/+00).  

 У разі неочікуваної потреби у збільшенні дози LT4, серед причин слід 

розглянути знижене всмоктування або посилений метаболізм тироксину 

(T4), розвиток супутнього захворювання (наприклад, патології шлунково-

кишкового тракту), вживання деяких харчових продуктів або ліків (2/+00); 

відсутність комплаєнтності може бути найпоширенішою причиною, 

особливо у тинейджерів і підлітків. 
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3.3. Лікування і моніторинг центрального ВГ 

 При тяжких формах центрального ВГ (вТ4 < 5 пмоль/л) ми також 

рекомендуємо розпочати лікування LT4 якнайшвидше після народження в 

дозах, як при первинному ВГ (10–15 мкг/кг на добу, див. розділ 3.1), щоб 

швидко привести вТ4 до нормальних значень (1/++0).  

 При більш легких формах центрального ВГ ми пропонуємо починати 

лікування з нижчої дози LT4 (5–10 мкг/кг на день), щоб уникнути ризику 

надмірного лікування (1/++0).  

 У новонароджених із центральним ВГ ми рекомендуємо контролювати 

лікування шляхом визначення вТ4 і ТТГ за тією ж схемою, що й при 

первинному ВГ; вТ4 у сироватці крові слід підтримувати вище 

середнього/медіанного значення вікового референтного інтервалу; якщо 

ТТГ низький перед лікуванням, наступні визначення ТТГ можна не 

проводити (1/+00). 

 При підозрі на недостатнє або надмірне лікування у пацієнта з 

центральним ВГ можна виміряти ТТГ або вільний трийодтиронін (вТ3) або 

загальний трийодтиронін (зT3) (1/+00).  

 Коли вТ4 знаходиться близько нижньої межі референтного інтервалу, слід 

зважити на ймовірність недостатнього лікування, особливо якщо ТТГ 

>1,0 мОд/л (1/+00).  

 Якщо рівень вТ4 у сироватці становить близько або вище верхньої межі 

референтного інтервалу, слід зважити на ймовірність надмірного 

лікування (за умови, що LT4 не вводили безпосередньо перед забором 

крові), особливо якщо це пов’язано з клінічними ознаками тиреотоксикозу 

або високою концентрацією вТ3 (1/+00). 

3.4. Діагностична повторна оцінка функції ЩЗ після перших 6 місяців життя  

 Якщо в перші тижні або місяці життя не було встановлено остаточний 

діагноз постійного ВГ, показана повторна оцінка осі ГГЩЗ у віці від 2 до 

3 років, особливо у дітей з наявністю залози в типовому місці (ЩЗ in situ) 

та у пацієнтів із підозрою на ізольований центральний ВГ (1/++0).  

 Для встановлення точного діагнозу лікування LT4 слід поступово 

припинити протягом 4–6 тижнів або відразу припинити, а через 4 тижні 

слід провести повну повторну оцінку, що включає (принаймні) 

вимірювання вТ4 і ТТГ. 

 Якщо підтверджено первинний гіпотиреоз (ТТГ ≥10 мОд/л), розгляньте 

можливість візуалізації ЩЗ та, якщо можливо, генетичного тестування; 

якщо ймовірний центральний ВГ (вТ4 нижче нижньої межі референтного 

інтервалу в поєднанні з низько нормальним лише помірно підвищеним 

ТТГ), розгляньте можливість оцінки інших функцій передньої частки 

гіпофіза та генетичного тестування.  

 Якщо ТТГ перевищує верхню межу референтного інтервалу, але <10 mU/L 

(первинний ВГ) або вТ4 трохи вище нижньої межі референтного інтервалу 

(центральний ВГ), продовжуйте без лікування та повторіть тестування ще 

через 3-4 тижні ( 1/++0).  
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 Якщо дитина без діагнозу постійного ВГ, ЩЗ знаходиться в типовому місці 

і потреба в дозі LT4 менше 3 мкг/кг на добу у віці 6 місяців, то повторну 

оцінку вже можна провести в цей час (1/++0). 

 Ми рекомендуємо уникати йоду як антисептика протягом пери- та 

неонатального періоду, оскільки він може спричинити транзиторний ВГ 

(1/++0). 

3.5. Лікування та спостереження за вагітними з ВГ 

  У жінок із ВГ, які планують вагітність, ми наполегливо рекомендуємо 

оптимізувати лікування LT4; крім того, цих жінок слід консультувати 

щодо більшої потреби в LT4 під час вагітності (1/++0).  

 Рівні вТ4 (або загального T4) і ТТГ слід контролювати кожні 4-6 тижнів 

під час вагітності, щоб концентрація ТТГ відповідала поточним 

рекомендаціям щодо лікування гіпотиреозу під час вагітності, тобто 

<2,5 мОд/л протягом гестації у пацієнток, які отримували лікування LT4 

(1/+00). 

  У вагітних із центральним ВГ дози LT4 слід збільшувати, щоб 

концентрація вТ4 була вищою за середнє/середнє значення референтного 

інтервалу для триместру (1/+00). 

 Після пологів ми рекомендуємо знизити дозу LT4 до тієї, що була до  

зачаття; додаткове обстеження функції ЩЗ повинно бути виконано через 

~6 тижнів після пологів (1/++0).  

 Всі вагітні жінки повинні вживати ~250 мкг йоду на день (1/++0). 

 

4. Результати неонатального скринінгу та раннього лікування  

4.1. Наслідки на розвиток нервової системи 

  В усіх дітей із ВГ слід періодично оцінювати розвиток і успішність у 

навчанні; Причиною додаткової оцінки є затримка мовлення, проблеми з 

увагою та пам’яттю, проблеми з поведінкою (1/++0).  

 У дітей із ВГ, які дійсно демонструють значну затримку психомоторного 

розвитку та синдромний ВГ з аномаліями головного мозку, вкрай важливо 

виключити інші причини інтелектуальних порушень крім ВГ(1/+00).  

 Повторні перевірки слуху (не лише в неонатальному періоді) слід 

проводити до шкільного віку та, якщо необхідно, під час подальшого 

спостереження (2/++0). 

4.2. Розвиток зоба при тиреоїдному дисгормоногенезі  

● У дітей та підлітків з первинним ВГ внаслідок дисгормоногенезу може 

розвитися зоб і вузли; у цих випадках дозу LT4 слід спрямувати на 

досягнення показників ТТГ на нижньому діапазоні норми, також 

рекомендовано періодичне ультразвукове дослідження для моніторингу 

об’єму ЩЗ (2/++0).  

● Оскільки було зареєстровано кілька випадків раку ЩЗ, у разі виявлення 

підозрілих вузлів при ультразвуковому дослідженні (1/+00) слід проводити 

тонкоголкову аспіраційну біопсію для цитологічного дослідження. 

4.3. Ріст, статеве дозрівання та фертильність  
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● Адекватно проліковані діти з несиндромним ВГ мають нормальний зріст і 

статеве дозрівання, а їх фертильність не відрізняється від осіб, які не мають 

ВГ (1/+++).  

4.4. Здоров'я кісток, серцево-судинної системи та обміну речовин 

 Адекватно проліковані діти з несиндромним ВГ також мають нормальне 

здоров’я кісток, обміну речовин і серцево-судинної системи (1/++0).  

4.5. Пацієнт і професійна освіта, якість життя, пов’язана зі здоров’ям  

● Медична освіта щодо ВГ повинна бути покращена на всіх рівнях, 

регулярно оновлюючись (1/+++).  

● Необхідне навчання батьків, згодом і пацієнта, починаючи з моменту 

встановлення діагнозу, надалі не лише протягом дитинства, але також під 

час переходу з педіатричної до медичної допомоги дорослим та у жінок під 

час вагітності (1/+++).  

● прихильність до лікування слід підтримувати протягом усього життя, 

оскільки вона може вплинути на результати терапії (1/++0). 

4.6. Перехід до медичного супроводу дорослим 

 Коли пацієнтів переводять з педіатричного до медичного супроводу 

дорослих, основними цілями є безперервність медичної допомоги та, 

відповідно, оптимальні клінічні результати та якість життя, а також 

покращення розуміння ВГ та сприяння самоконтролю (1/+++). 

 

5. Генетика ВГ, генетичне консультування та допологове ведення  

5.1. Критерії генетичного консультування 

 Генетичне консультування має бути цілеспрямованим, а не загальним (для 

всіх пацієнтів з ВГ) і повинне проводитися досвідченим фахівцем (2/++0).  

 

Коментар робочої групи: в Україні медико-генетичне консультування 

здійснюється у обласних медико-генетичних центрах/консультаціях/ кабінетах 

за місцем проживання дитини. 

 

 Консультування має включати пояснення спадковості та ризику рецидиву 

первинної або центральної форми ВГ у пацієнта на основі підтипу ВГ, 

сімейного анамнезу та, якщо відомо, (генетичної) причини (1/++0).  

 Батьки з дитиною або сім’ї, в яких є члени з ВГ, повинні мати доступ до 

інформації про дві основні форми первинного ВГ — дизгенезію 

щитоподібної залози і дисгормоногенез  — і, якщо вони включені в НС, 

про центральний ВГ(1/ +++). 

5.2. Генетика ВГ 

 Метою генетичного тестування має бути покращення діагностики, 

лікування або прогнозу (1/++0). 

 

Коментарі робочої групи:  

- генетичний аналіз доцільно проводити за наявності критеріїв високого 

ризику синдромного або генетично обумовленого первинного ВГ. Показання 

для проведення генетичного консультування наведено в таблиці 1. 
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- Перелік генів для генетичного аналізу пацієнтів з високим ризиком 

синдромального або генетично обумовленого первинного ВГ має визначатись 

групою експертів відповідно до клінічної доцільності, технологічної 

можливості і фінансового забезпечення.   

 

Перед проведенням генетичного дослідження слід обговорити з батьками або 

родинами можливості та обмеження даного діагностичного методу (1/++0).  

 Генетичне тестування слід проводити за допомогою нових методів, таких 

як порівняльна геномна гібридизація (CGH), секвенування наступного 

покоління (NGS) панелей генів (цільове NGS) або секвенування цілого 

екзома (WES) (1/ ++0).  

 Бажано, щоб генетичне тестування або дослідження передували 

ретельному фенотиповому опису ВГ пацієнта, включно з морфологією ЩЗ 

(2/++0).  

 Не тільки дисгормоногенез ЩЗ, але й сімейна поява дизгенезії та 

центрального гіпотиреозу повинні бути підставою для проведення 

подальшого генетичного тестування (1/++0). 

 Будь-яку синдромну асоціацію слід вивчати генетично не лише для 

покращення генетичного консультування, але й для виявлення нових генів-

кандидатів, що пояснюють цю асоціацію (1/++0).  

 Необхідні подальші дослідження для кращого визначення пацієнтів або 

груп пацієнтів, які отримають найбільшу користь від цих нових 

діагностичних можливостей (2/++0). 

5.3. Антенатальна діагностика, оцінка функції ЩЗ плоду та лікування 

гіпотиреозу плоду 

 Ми рекомендуємо антенатальну діагностику тиреоїдного 

дисгормоногенезу у разі випадково виявленого зобу при регулярному 

ультразвуковому дослідженні плоду (1/+++); сімейного рецидиву ВГ 

внаслідок дисгормоногенезу (25% частота рецидивів) (1/+++); і відомих 

дефектів генів, залучених до функції або розвитку ЩЗ з потенційною 

гермінативною передачею (1/++0).  

 Особливий підхід слід розглядати для випадків діагностики синдромів з 

потенційною смертністю та можливим мозаїцизмом зародкової лінії (як 

для мутації/делеції гена NKX2-1 та важкої легеневої дисфункції з 

можливою передачею через мозаїцизм зародкової лінії). За таких обставин 

обговорення пренатальної діагностики має бути відкритим. Терапевтичне 

лікування уражених плодів має відповідати законам, що діють у 

відповідній країні (1/++0). Сімейний рецидив ВГ внаслідок дизгенезії (2% 

сімейних випадків) потребує подальшого вивчення для визначення 

доцільності та клінічної значущості антенатального виявлення. 

 

Коментар робочої групи: на момент розробки даної клінічної настанови в 

Україні  дослідження мутації/делеції гена NKX2-1 не проводяться. 
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 Для оцінки об’єму ЩЗ плоду ми рекомендуємо ультразвукове дослідження 

на 20–22 тижні вагітності, щоб виявити гіпертрофію та потенційну 

дисфункцію ЩЗ плоду. Зоб або відсутність тканини ЩЗ також можна 

діагностувати за допомогою ультразвукового дослідження. Вимірювання 

слід проводити як функцію гестаційного віку, а для діагностики зобу слід 

вимірювати периметр і діаметр ЩЗ (1/+++).  

 Якщо діагностовано (великий) зоб плоду, пренатальну допомогу слід 

надавати в спеціалізованому центрі допологової допомоги (1/+++).  

 Ми рекомендуємо кордоцентез, а не амніоцентез, як контрольний метод 

оцінки функції ЩЗ плода. Норми були встановлені як функція 

гестаційного віку. Це обстеження слід проводити, лише якщо 

розглядається допологове втручання (1/+++). 

 У більшості випадків функцію ЩЗ плода можна оцінити на основі 

фізикального огляду та ультразвукових критеріїв, тому забір крові плода 

необхідний лише у виняткових випадках (2/++0). 

 Ми наполегливо рекомендуємо лікування плода шляхом інтраамніотичних 

ін’єкцій Т4 вагітним жінкам з еутиреозом і великим зобом плода, 

асоційорваним із багатоводдям та/або оклюзією трахеї; у вагітних з 

гіпотиреозом ми рекомендуємо лікувати у першу чергу жінку (а не плід) 

Т4 (1/++0).  

 Для неімунного гіпотиреозу плода із зобом, що призводить до багатоводдя, 

ми рекомендуємо інтраамніотичні ін’єкції LT4 для зменшення розміру ЩЗ 

плода. Ін’єкції повинні виконуватися багатопрофільними групами 

спеціалістів (1/+++).  

 Експертна комісія пропонує використовувати 10 мкг/кг передбачуваної 

ваги плоду на 15 днів у формі інтраамніотичних ін’єкцій. Ризики для плоду 

та психологічне навантаження на батьків слід враховувати при оцінці 

ризику та користі (2/+00). 

 

1. НЕОНАТАЛЬНИЙ СКРИНІНГ 

1.1. Переваги скринінгу ВГ 

1.2. Аналітична методологія та ефективність стратегій скринінгу на ВГ 

1.3. Постскринінгові стратегії у особливих категорій новонароджених із 

ризиком ВГ 

 

1.1. Переваги скринінгу ВГ 

Резюме  

 Раннє виявлення ВГ за допомогою НС та його лікування запобігає 

незворотній затримці розвитку нервової системи та оптимізує результати 

розвитку дитини (1/+++). 

 Скринінг на ВГ має бути запроваджений у всьому світі (1/+++). 

 

Докази  

НС на ВГ майже усунув  серйозні негативні наслідки дефіциту ТГ на ріст і 

нервовий розвиток (кретинізм) у тих країнах, де проводились дослідження. 
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Покращення результатів розвитку було зареєстровано вже через кілька років 

після початку НС (3,4), і його економічні витрати виправдані тим, що вони чітко 

переважають витрати на надання медичної та освітньої допомоги особам із 

порушенням нервової системи внаслідок ВГ (5). Незважаючи на переваги НС, 

70% немовлят у всьому світі народжуються в регіонах, де немає доступу до НС 

(6). Крім того, багато з цих немовлят народжуються в районах з ендемічним 

дефіцитом йоду, що піддає їх підвищеному ризику дефіциту ТГ. 

 

1.2. Аналітична методологія та ефективність стратегій скринінгу ВГ 

Резюме 

 Частота ВГ дещо залежить від стратегії скринінгу; на основі даних ряду 

скринінгових програм частота первинного ВГ становить від 1 на 3000 до 1 

на 2000; найвища зареєстрована частота центрального ВГ становить ~1 на 

16 000 (1/+++). 

 Початковим пріоритетом НС на ВГ має бути виявлення всіх форм 

первинного ВГ — легкої, середньої та важкої; найбільш чутливий тест для 

виявлення первинного ВГ — вимірювання тиреотропного гормону (ТТГ) 

(1/+++). 

 За наявності фінансових ресурсів ми рекомендуємо додати вимірювання 

загального або вільного тироксину (вТ4) до ТТГ для скринінгу 

центрального ВГ (2/++0). 

 

Докази  

З моменту запровадження НС на ВГ наприкінці 1970-х років із використанням 

загального Т4 плюс або ТТГ, з поступовим застосуванням виключно ТТГ, 

частота ВГ та його виявлення також змінилися. Початкову оцінку 

захворюваності було переглянуто з 1 на 7000 до ~1 на 4000 незабаром після 

запровадження скринінгу у Сполученому Королівстві (7), ймовірно, 

відображаючи точніші дані з виявленням випадків ВГ, які раніше не були 

діагностовані. Відтоді захворюваність на ВГ зросла до 1 на 3000 і 1 на 2000 рік. 

Частково це можна пояснити зниженням граничних значень ТТГ для НС, що 

призвело до виявлення новонароджених, у яких раніше хворобу пропускали (8), 

а також виявлення дітей з біохімічно легшими формами ВГ (переважно з ЩЗ in 

situ) (9–11). Однак загальне збільшення захворюваності на ВГ не можна пояснити 

виключно нижчими скринінговими пороговими значеннями ТТГ (12), тому слід 

враховувати екологічні, етнічні та генетичні фактори, і всі вони потребують 

подальшої оцінки (13–18). Наприклад, клінічна експресія мутацій у таких генах, 

як DUOX2/DUOXA2, сильно варіюється між окремими особами та з часом, при 

цьому деякі пацієнти не потребують лікування, а деякі мають транзиторний ВГ. 

Навпаки, мутації гена DUOX можуть бути пов’язані з погіршенням функції ЩЗ 

в перші тижні життя (16). Однак для обґрунтування скринінгу та виявлення 

біохімічно менш важких, зрештою транзиторних випадків ВГ потрібна оцінка 

наслідків розвитку нервової системи, але це складне завдання (19). Також будуть 

потрібні довгострокові дослідження ефекту лікування LT4 на запобігання 

затримці нервового розвитку у цих пацієнтів. 



20 
 

Програми НС спочатку були розроблені для виявлення первинного ВГ за 

допомогою загального Т4 плюс або з подальшим вимірюванням ТТГ, а пізніше 

– вимірюванням лише ТТГ, з оптимальним часом взяття зразків принаймні через 

48 годин після народження. Однак вимірювання рівня T4 ± T4-зв’язуючого 

глобуліну дає можливість діагностувати центральний ВГ. Хоча трохи >50% 

новонароджених із центральним ВГ мають середню та важку форми ВГ, тобто 

перша діагностична концентрація вТ4 5–10 пмоль/л або нижче, а центральний 

ВГ, ймовірно, пов’язаний з іншими аномаліями гіпофіза, відтак діагностика 

центрального ВГ часто встановлюється із запізненням (20,21). Таким чином, 

виявлення центрального ВГ за допомогою НС має потенціал для запобігання 

наслідкам дефіциту ТГ на розвиток нервової системи та пов’язаних із цим 

патологій. Зареєстрована частота центрального ВГ, виявленого під час НС, 

становить від 1 на 30 000 до 1 на 16 000, залежно від стратегії скринінгу (22–26). 

Хоча необхідні додаткові дані щодо справжніх клінічних переваг і 

хибнопозитивних показників, центральний ВГ є потенційним кандидатом для 

НС. До 2019 року для пацієнтів із дефіцитом MCT8 була доступна лише 

підтримуюча терапія. Ситуація змінилася, коли клінічне дослідження 

продемонструвало, що лікування трийодтирооцтовою кислотою (Triac) 

покращує ключові ознаки периферичного тиреотоксикозу та може сприяти 

розвитку нервової системи, якщо лікування розпочато в ранньому віці (27). 

Таким чином, раннє встановлення у дітей дефіциту MCT8 стає надзвичайно 

важливим за допомогою НС T4 і TТГ, хоча ще належить визначити частину 

фетального компоненту захворювання, яку можна полегшити лікуванням Triac. 

Підводні камені в скринінгу новонароджених дійсно існують і можуть бути 

наслідком аномального ТГ-зв’язувального глобуліну, важких супутніх 

захворювань, а також впливом деяких препаратів та аутоантитіл (24, 28). 

 

1.3. Постскринінгові стратегії у особливих категорій новонароджених із 

ризиком ВГ 

Резюме 

 Деякі групи дітей можуть мати хибно-негативний результат НС або мати 

високий ризик легкого ВГ, який не виявляється під час НС, зокрема 

передчасно народжені діти, діти з низькою вагою при народженні та хворі 

діти. Для цих груп можна розглянути стратегію повторного скринінгу, яка 

включає забір другого зразка крові у віці від ~10 до 14 днів життя (1/+00). 

 У пацієнтів із синдромом Дауна ми рекомендуємо вимірювати ТТГ 

наприкінці неонатального періоду (1/++0). 

 Початковий скринінг у одного з близнюків із діагнозом ВГ може бути 

нормальним; слід розглянути другий етап скринінгу одностатевих 

близнюків. За здоровим братом або сестрою близнюком слід надалі 

спостерігати щодо можливого підвищення ТТГ (2/+00). 

 Клінічна підозра на гіпотиреоз, незважаючи на нормальний рівень ТТГ у 

програмах скринінгу на основі ТТГ, має спонукати до подальшого 

обстеження первинного (рідкісні випадки хибно-негативних результатів 
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НС) та центрального ВГ, особливо у дітей із сімейним анамнезом 

центрального ВГ (2/+00). 

 

Докази  

Немовлята з первинним ВГ, які народилися передчасно або мають низьку вагу 

при народженні, або хворі в неонатальному періоді, можуть бути не в змозі 

адекватно синтезувати ТТГ у перші тижні життя. Тому в програмах НС на основі 

ТТГ результат скринінгу може бути хибнонегативним (29,30). Дозрівання або 

відновлення осі ГГЩЗ із збільшенням ТТГ відбувається у віці від 2 до 6 тижнів 

життя, і багато програм НС переглянули рекомендації для цієї групи немовлят 

(29, 31). У передчасно народжених немовлят підйом ТТГ і рівні Т4 і Т3 в крові 

нижчі, ніж у доношених новонароджених. Незріла вісь ГГЩЗ у значно/вкрай 

передчасно народжених немовлят характеризується (i) помітно ослабленим 

підйомом ТТГ, (ii) зниженням T4 замість підвищення та (iii) явно нижчим і 

коротшим підвищенням T3 протягом перших 24 годин життя . Цікаво, що підйом 

Т3 спостерігається вже через 1 годину після народження, тоді як підйом Т4 

з’являється лише через 7 годин після народження у немовлят, народжених на 28–

30 тижні гестації та 31–34 тижні гестації (32). Це спостереження можна пояснити 

трьома факторами: зниженням метаболізму Т3 у плаценті, збільшенням 

дейодування зовнішнього кільця Т4 та збільшенням вивільнення Т3 

щитоподібною залозою у відповідь на підйом ТТГ. Однак, оскільки підвищення 

рівня Т3 через 1 годину після народження не залежало від викиду ТТГ, а пікові 

значення Т4 досягалися лише через 7 годин після народження у більш зрілих 

немовлят, різка втрата плацентарної активності D3 є найбільш ймовірним 

фізіологічним поясненням швидкого підвищення Т3, а потім трохи 

сповільненого підвищення Т4. Транзиторна гіпотироксинемія у передчасно 

народжених немовлят є частою знахідкою, яка посилюється їх супутніми 

патологіями та зумовлена незрілою функцією ГГЩЗ. Поки терапія LT4 

передчасної гіпотироксинемії залишається суперечливою, і необхідні масштабні 

рандомізовані дослідження, щоб забезпечити більшу ясність щодо її 

потенційного впливу або його відсутності на метаболізм тиреоїдних гормонів. 

Навіть після встановлення діагнозу ВГ у передчасно народжених немовлят 

необхідно пам’ятати про високу частоту постнатальних транзиторних форм ВГ, 

наголошуючи на необхідності повторної діагностичної оцінки після 

неонатального періоду. Ефект Вольфа-Чайкова розвивається лише в кінці 

третього триместру. Передчасно народжені немовлята не можуть захиститися від 

надмірного впливу передозування йоду. Таким чином, використання 

йодовмісних дезінфікуючих засобів протипоказане передчасно народженим 

дітям, оскільки вплив йоду для місцевого застосування може спричинити 

транзиторний неонатальний гіпо- або гіпертиреоз, про що зазначено в 

систематичному огляді (33). 

Хоча рівень конкордантності для ВГ у близнюків низький, близнюки 

перевищують в популяції ВГ (34). Через змішування крові плоду концентрація 

ТТГ у ураженої двійні може бути нижчою, ніж очікувалося, і дати 

хибнонегативний результат скринінгу на основі ТТГ (34,35). Таким чином, 
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пропонується низький поріг для повторного вимірювання ТТГ або слід 

розглянути повторний скринінг у одностатевих близнюків. Крім того, за 

неураженим близнюком слід спостерігати щодо можливого підвищення ТТГ у 

подальшому житті (36). Синдром Дауна пов’язаний із частотою ВГ у 14–21 разів 

вищою, ніж у загальній популяції, та поширеним легким підвищенням 

ТТГ/субклінічним гіпотиреозом, особливо в перші місяці й роки життя (37–39). 

Ймовірною причиною обох явищ є тиреоїдний дизгенез (ТД), ймовірно 

пов’язаний із додатковою хромосомою 21 і, можливо, з надмірною експресією 

гена DYRK1A (40–43). Оскільки багато новонароджених із синдромом Дауна 

мають нетиреоїдні захворювання, наприклад, вроджені вади серця або 

шлунково-кишкового тракту, що потребують хірургічного втручання (44), 

синтез ТТГ може порушуватись. Це призводить до хибнонегативного результату 

НС (у програмах скринінгу на основі ТТГ). Тому слід розглянути додаткове 

вимірювання ТТГ і вТ4 приблизно у віці від 3 до 4 тижнів життя.  

У немовлят із сімейним анамнезом первинного або центрального ВГ, 

рекомендується вимірювання вТ4 і ТТГ, навіть якщо ТТГ був нормальним у 

програмах скринінгу на основі ТТГ. Повідомлялося про відстрочене підвищення 

рівня ТТГ у новонароджених з дефектами системи DUOXs (16). При 

центральному ВГ ТТГ зазвичай нормальний, але може бути нижчим за норму або 

злегка підвищеним; тільки вТ4 сприятиме діагностиці (25,45). У разі відомої 

генетичної причини (навіть пренатальне) генетичне тестування може запобігти 

затримці діагностики. Центральний ВГ слід розглядати у новонароджених із 

клінічними проявами ВГ або вродженого гіпопітуїтаризму, але з низькою, 

нормальною або дещо підвищеною концентрацією ТТГ (25, 45, 46). Крім того, 

ми рекомендуємо ендокринні тести у всіх новонароджених із сімейним 

анамнезом центрального ВГ або ознаками чи симптомами вродженого 

гіпопітуїтаризму, наприклад, мікропеніс із неопущеними яєчками, гіпоглікемія, 

тривала жовтяниця або затримка розвитку невизначеної етіології. 

 

2. ДІАГНОСТИКА ТА КРИТЕРІЇ ЛІКУВАННЯ 

2.1. Біохімічні критерії, що використовуються для прийняття рішення про 

початок лікування ВГ 

2.2. Сповіщення родини про аномальний НС і підтверджуючі результати 

2.3. Методи візуалізації при ВГ 

2.4. Асоційовані вади розвитку та синдроми 

 

2.1. Біохімічні критерії, що використовуються для прийняття рішення про 

початок лікування ВГ 

Резюме  

 Новонародженого з аномальним результатом НС слід направити до 

експертного медичного центру (1/++0). 

 Аномальний результат скринінгу слід підтверджувати тестуванням з 

дослідженням сироваткових вТ4 і ТТГ (1/++0).  
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 Якщо концентрація вТ4 у сироватці нижча, а ТТГ значно вище вікового 

контрольного інтервалу, слід негайно розпочати лікування 

левотироксином (LT4) (1/+++). 

 Якщо концентрація ТТГ у сироватці становить >20 мОд/л під час 

підтверджувального тестування (приблизно на другому тижні життя), слід 

розпочати лікування, навіть якщо вТ4 є нормальним (експертна думка) 

(2/+00).  

 Якщо концентрація ТТГ у сироватці становить 6–20 мОД/л після 21 дня у 

здорового новонародженого з концентрацією вТ4 у межах вікового 

референтного інтервалу, ми пропонуємо або негайно розпочати лікування 

LT4 і потім повторити аналізи, та відмінити лікування на більш пізній 

стадії, або утриматись від лікування, але повторити тест через 1-2 тижні й 

повторно оцінити потребу в лікуванні (відсутні докази на користь або 

проти лікування, і це є темою подальших досліджень) (2/++0) 

 У країнах або регіонах, де скринінгові програми оцінки функції ЩЗ 

недоступні, лікування LT4 слід розпочинати, якщо концентрація ТТГ на 

фільтрувальному папері становить >40 mU/L (на момент НС; довільне 

порогове значення, експертна думка) (2/+00) .  

 Якщо сироватковий вТ4 низький, а ТТГ низький, нормальний або дещо 

підвищений, слід розглядати діагноз центрального ВГ (1/++0).  

 У новонароджених із центральним ВГ ми рекомендуємо розпочинати 

лікування LT4 лише після доведення нормальної функції надниркових 

залоз; якщо не можна виключити супутню центральну надниркову 

недостатність, лікування глюкокортикоїдами має передувати лікуванню 

LT4, щоб запобігти можливому провокуванню надниркової кризи (2/+00). 

 

Докази  

Раннє виявлення та швидке лікування ВГ (протягом перших 2 тижнів життя) 

мають важливе значення для оптимізації нейрокогнітивного розвитку, лінійного 

росту, початку та прогресування статевого дозрівання, пубертатного росту та 

остаточних значень зросту уражених новонароджених (47). Всі новонароджені з 

патологічними результатами НС повинні бути направлені в експертний центр 

для негайного дослідження функції ЩЗ (ТТГ і вТ4) для підтвердження діагнозу 

ВГ. Лікування показане, якщо концентрація ТТГ у сироватці крові >20 мОд/л або 

вТ4 нижче вікового референтного інтервалу (48). В останньому випадку тяжкі, 

помірні та легкі форми можна класифікувати відповідно до концентрації вТ4, <5, 

5–10 та 10–15 пмоль/л відповідно (1). Досі невідомо, чи новонароджені з легким 

гіпотиреозом/гіпертиреотропінемією (тобто діагностичні концентрації ТТГ від 6 

до 20 мОД/л, але нормальна концентрація вТ4) отримують користь від лікування 

LT4 (49, 50). Рандомізовані контрольовані дослідження, присвячені цьому 

питанню, не проводились. Еволюція концентрацій ТТГ і вТ4 і їх тенденція 

відіграють важливу роль у прийнятті рішення про лікування; сімейний анамнез, 

візуалізація ЩЗ та, за наявності, генетичний аналіз можуть бути корисними для 

прогнозування порушень функції ЩЗ. У великому когортному дослідженні Lain 

et al. виявили гірший нейрокогнітивний результат у дітей шкільного віку з 
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неонатальним скринінгом концентрації ТТГ між 75-м і 99,9-м перцентилем (51), 

тоді як ті, у кого значення неонатального ТТГ вище 99,9-го перцентиля (12–

14 мОд/л), мали кращий когнітивний розвиток, можливо, через лікування LT4. 

Навпаки, у бельгійській когорті дітей не було зв’язку між помірним 

неонатальним підвищенням ТТГ і нервовим розвитком у дошкільному віці (52–

54). 

У здорових новонароджених, як правило, рекомендується оцінювати функцію 

ЩЗ (вимірювання ТТГ і вТ4) кожні 1-2 тижні та розглядати лікування LT4, коли 

ТТГ вище або вТ4 нижче вікового референтного інтервалу (48). Легкий  ВГ може 

бути постійним або тимчасовим станом. Сімейний анамнез, візуалізація ЩЗ та 

генетичне тестування можуть бути корисними для уточнення етіології та 

необхідності (довгострокового) лікування (50). У деяких країнах або регіонах 

підтверджувальне дослідження функції ЩЗ може бути недоступним. У цьому 

сценарії лікування LT4 можна розпочати, коли неонатальна скринінгова 

концентрація ТТГ становить ≥40 мОд/л, не чекаючи підтверджуючого 

результату тесту на функцію ЩЗ. Таке значення ТТГ вказує на помірну або 

важку форму первинного ВГ (55). Центральний гіпотиреоз характеризується 

низьким рівнем вТ4 у сироватці крові в поєднанні з низькою, нормальною або 

дещо підвищеною концентрацією ТТГ. Іншими причинами такої комбінації вТ4–

ТТГ є нетиреоїдні захворювання, передчасні пологи (з кореляцією між тяжкістю 

та гестаційним віком/вагою при народженні) та певні форми зниженої чутливості 

до ТГ (25). Центральний ВГ може бути ізольованим або частиною множинної 

гіпофізарної гормональної недостатності (MPHD) (56). У разі нелікованої 

надниркової недостатності лікування LT4 може спричинити наднирковий криз. 

Тому лікування LT4 слід розпочинати лише після лабораторного підтвердження 

нормальної функції надниркових залоз або після початку лікування 

глюкокортикоїдами (45). 

 

2.2. Повідомлення про аномальний НС і підтверджуючі результати 

Резюме  

● Досвідчений професіонал (наприклад, член педіатричної ендокринної 

групи, педіатр або лікар загальної практики) має повідомити батьків 

дитини про аномальний результат НС телефоном або особисто та 

доповнити письмовим висновком для сім’ї (2/+00).  

● Лікар-спеціаліст повинен особисто повідомити про підтверджений діагноз 

ВГ (2/+00). 

 

Докази  

Під час організації програми (неонатального) скринінгу, як у промислово 

розвинутих країнах, так і в країнах, що розвиваються, повідомлення про 

ненормальні результати є ключовим обов’язком, який повинен ретельно 

виконувати навчений персонал. Точна інформація перед скринінгом для сімей 

про скринінговий тест і можливі результати (наприклад, помилкові позитивні 

результати) покращує участь і зменшує можливе занепокоєння батьків. Про 

ненормальний результат НС слід повідомляти швидко, але обраний спосіб 
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інформування може відрізнятися залежно від тяжкості біохімічного стану та 

місцевих обставин (телефонний дзвінок безпосередньо родині, інструменти на 

базі інтернету у разі їх доступності, тощо). Повідомлення підтвердженого 

діагнозу ВГ має здійснюватися віч-на-віч медичним спеціалістом з достатніми 

знаннями про ВГ; у разі мовних або культурних відмінностей рекомендується 

залучення перекладача або (культурного) посередника. Важливо приділити 

родині час і простою мовою пояснювати наслідки та ведення цієї хвороби, а 

також важливість раннього виявлення та адекватного лікування LT4. 

Інформування у письмовій формі можливе, але не повинне замінювати особисте 

обговорення (57–59). 

 

2.3. Методи візуалізації при ВГ 

Резюме  

 Пацієнтам із нещодавно встановленим діагнозом ВГ ми наполегливо 

рекомендуємо розпочинати лікування LT4 перед проведенням 

візуалізаційних досліджень ЩЗ (1/++0). 

 Ми рекомендуємо проведення візуалізації ЩЗ за допомогою або 

радіоізотопного сканування (сцинтиграфії) з чи без тесту з перхлоратом, 

або ультразвукового дослідження (УЗД), або обох (1/++0).  

 Для оцінки тяжкості внутрішньоутробного гіпотиреозу можна застосувати 

рентгенографію колінного суглоба (2/+00). 

 

Докази  

Рекомендовано встановити етіологію ВГ на діагностичному етапі без 

відтермінування початкового лікування. Проведення візуалізаційних досліджень 

не має затримувати початок лікування новонароджених із ВГ. Раннє визначення 

причини ВГ дає сім’ї точний діагноз (включаючи візуальні докази) і, разом з тим, 

вагомі аргументи, що їхня дитина має вроджену патологію, яка вимагає 

щоденного лікування протягом усього життя. Крім того, ранній точний діагноз 

— у більшості випадків досягнутий за допомогою подвійної візуалізації — 

скасовує необхідність подальшого діагностичного тестування та повторної 

оцінки причини пізніше. Нарешті, (подвійна) візуалізація може спрямувати 

генетичне консультування та тестування, надаючи інформацію про ризик 

рецидиву та можливу ранню діагностику у майбутніх братів і сестер. 

 

УЗД ЩЗ. УЗД є важливим діагностичним засобом для визначення наявності 

ЩЗ та, якщо вона є, її локалізації, розміру та ехоструктури. Проте УЗД є менш 

точним, ніж радіонуклідне сканування для виявлення ектопічної ЩЗ. Це 

економічно ефективний неінвазивний метод візуалізації без опромінення, але він 

сильно залежить від професійних навичок лікаря, який проводить дослідження. 

Об’єм ЩЗ у новонароджених коливається від 0,84 ± 0,38 до 1,62 ± 0,41 мл (60–

62), без істотних змін протягом перших 3 тижнів життя (63). На розмір ЩЗ може 

вплинути (тривале) пригнічення ТТГ під час лікування LT4. У такому випадку 

ТТГ слід вимірювати під час УЗД, щоб можна було правильно інтерпретувати 

розмір ЩЗ. УЗД ЩЗ повинен проводити фахівець. 
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Сцинтиграфія ЩЗ. Сцинтиграфія є найбільш точним діагностичним методом 

для визначення етіології ВГ, особливо при ТД. Технецій-99m (99mTc) і йод-123 

(123I) захоплюються симпортером натрію (Na)-йодиду (NIS) на базальній 

стороні тироцитів і обидва придатні для візуалізації. 99mTc більш доступний, 

менш дорогий, швидший у використанні (отримання зображення через 15 хвилин 

після введення) і має коротший період напіввиведення, ніж 123I. 99mTc не 

органіфікований, тому важко забезпечити кількісне визначення поглинання 

радіонуклідів за допомогою 99mTc. Зображення нижчої якості, ніж у 123I. 

Останній ізотоп потребує більш пізнього отримання зображень (через 2–3 та 24 

години), але забезпечує більший контраст і додає інформацію про процес 

органіфікації, дозволяючи визначати виділення перхлорату при еутопії ЩЗ 

(64,65). Крім того, він піддає немовлят меншій дозі опромінення всього тіла, ніж 

99mTc (3–10 мкКі/кг проти 50–250 мкКі/кг маси тіла) (66,67). Якщо ЩЗ наявна 

та нормально розташована, а також якщо доступний перхлорат натрію, можна 

провести дослідження виділення перхлорату для визначення здатності ЩЗ 

утримувати йод. Вводять перхлорат натрію та вимірюють активність ЩЗ до та 

через 1 годину після. Тест на виділення перхлорату вважається позитивним, 

якщо виділення 123I становить більше 10% від введеної дози. Разом із 

визначенням тиреоглобуліну в сироватці крові тест на виділення перхлорату 

надає корисну інформацію для цілеспрямованого генетичного тестування при 

діагностиці різних форм ВГ, спричинених дисгормоногенезом(1). Одним з 

недоліків сцинтиграфії є відсутність поглинання ізотопу, незважаючи на 

наявність тканини ЩЗ. Це може бути спричинено пригніченням ТТГ під час 

сцинтиграфії (якщо проводиться через 5–7 днів після початку лікування LT4), 

попереднім впливом йоду, антитілами матері, які блокують рецептор ТТГ, і 

мутаціями в генах, що впливають на поглинання йоду (NIS) або Дефекти 

рецептора ТТГ (TSHR). У цих випадках необхідно виконати УЗД ЩЗ, щоб 

продемонструвати наявність або відсутність тканини ЩЗ. Якщо причиною є 

пригнічення ТТГ, пов’язане з лікуванням, і лікування не можна перервати, 

сцинтиграфія ЩЗ та дослідження виділення перхлорату також можуть бути 

виконані після введення рекомбінантного ТТГ людини (68). 

 

Подвійна візуалізація. Поєднання УЗД ЩЗ та сцинтиграфії забезпечує 

анатомічну (УЗД) і функціональну (сцинтиграфія) оцінку високої роздільної 

здатності, що дозволяє розрізняти постійний та можливий транзиторний ВГ 

(64,67,69). Кожен метод візуалізації компенсує обмеження та недоліки іншого. 

Подвійна візуалізація особливо ефективна для підтвердження атиреозу (коли 

сцинтиграфія показує відсутність поглинання ізотопу) та виявлення ектопії ЩЗ 

(65, 67).  

 

Рентгенографія колінного суглоба. При народженні дозрівання кісток у 

більшості пацієнтів з тяжким ВГ затримується і вважається параметром тяжкості 

захворювання. Було показано, що він корелює з результатами розвитку нервової 

системи (70), освітнім рівнем (71), порушенням слуху (72), і його можна оцінити, 
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виконавши рентгенівський знімок коліна (наявність або відсутність епіфізів 

стегнової та великогомілкової кісток). Лікування LT4 нормалізує дозрівання 

кісток протягом першого року життя (70,73). Хоча тяжкість захворювання можна 

визначити за першими діагностичними концентраціями вТ4 і ТТГ, 

рентгенографія колінного суглоба виконується як додатковий метод візуалізації, 

що відображає тяжкість внутрішньоутробного гіпотиреозу. 

 

2.4. Асоційовані вади розвитку та синдроми 

Резюме  

 Усі новонароджені з високою концентрацією ТТГ повинні бути ретельно 

обстежені на наявність дизморфічних ознак, що вказують на синдромний 

ВГ, і на наявність вроджених вад розвитку (зокрема серця) (1/+++). 

 

Докази  

Постійний ВГ може бути ізольованим або синдромальним. Таким чином, 

необхідне ретельне клінічне обстеження протягом перших днів життя, щоб 

виявити дизморфічні ознаки, характерні для відповідних синдромів. 

Синдромний ВГ здебільшого спричинена мутаціями в генах, що кодують 

фактори транскрипції або беруть участь у ранньому розвитку щитовидної залози. 

Синдром Бамфорта-Лазаруса (OMIM № 241850) характеризується ТД 

(здебільшого атиреозом або тяжкою гіпоплазією), вовчим піднебінням і 

колючим волоссям з двосторонньою атрезією хоан або роздвоєним 

надгортанником або без них і зумовлений двоалельними мутаціями в гені FOXE1 

( 74). Іншим прикладом синдромального ВГ, який можливо розпізнати в період 

новонародженості або раннього дитинства, є синдром мозок–легені–

щитоподібна залоза (BLT) (OMIM № 610978) через гаплонедостатність NKX2-1, 

що характеризується різними типами ВГ, респіраторним дистрес-синдромом 

немовлят і доброякісною спадковою хореєю (75,76). Іншими прикладами 

синдромного ВГ є синдром Алажиля 1 типу (OMIM № 118450) із ЩЗ in situ, 

гіпоплазією жовчних проток і вадами розвитку серця (77); синдроми Вільямса-

Бойрена (OMIM № 194050) і ДіДжорджі (OMIM № 188400) з високою 

поширеністю гіпоплазії ЩЗ (50–70%) і субклінічного гіпотиреозу (25–30%) 

(78,79); синдроми Кабукі (80) і Йохансона-Бліззарда (81) з еутопічною 

щитоподібною залозою. Синдром Пендреда, спричинений мутаціями в гені 

SLC26A4 (OMIM № 274600), із зобом або без нього, слід розглядати у разі 

вродженої сенсоневральної втрати слуху. Нарешті, поширеність вроджених вад 

розвитку, зокрема вад серця, включаючи дефекти перегородки, і аномалій нирок 

(82) вища в осіб з ВГ, ніж у загальній популяції, з відмінностями в поширеності 

між дослідженнями (83–89); справді, повідомляється про частоту вад серця при 

ВГ від 3% до 11%, порівняно з 0,5% до 0,8% у всіх живонароджених. Дані щодо 

синдрому Дауна наведено у розділі 1.3. 

 

3. ЛІКУВАННЯ ТА МОНІТОРИНГ ВГ 

3.1. Початок лікування первинного ВГ 

3.2. Моніторинг лікування при первинному ВГ 
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3.3. Лікування та моніторинг центрального ВГ 

3.4. Діагностична повторна оцінка функції ЩЗ після перших 6 місяців 

життя  

3.5. Лікування та спостереження за вагітними з ВГ 

 

3.1. Початок лікування первинного ВГ  

Резюме 

 Лише LT4 рекомендується як препарат вибору для лікування ВГ (1/++0).  

 Лікування LT4 слід розпочинати якнайшвидше, не пізніше ніж через 2 

тижні після народження або одразу після підтверджувального 

(сироваткового) дослідження функції ЩЗ у новонароджених, у яких ВГ 

виявлено під час другого рутинного скринінгового тесту (1/++0).  

 Початкова доза LT4 має становити до 15 мкг/кг на добу, беручи до уваги 

весь спектр ВГ, від легкої до тяжкої форми (1/++0). 

 Найвищою початковою дозою (10–15 мкг/кг на добу) слід лікувати 

немовлят із тяжким ВГ, який визначається за дуже низьким рівнем вТ4 у 

сироватці крові (<5 пмоль/л) або загальною концентрацією Т4 у поєднанні 

з підвищеним рівнем ТТГ (вищий за нормальний діапазон на основі часу 

від народження та гестаційного віку (1/++0).  

 Немовлят із легким ВГ (вТ4 >10 пмоль/л у поєднанні з підвищеним рівнем 

ТТГ) слід лікувати найнижчою початковою дозою (∼10 мкг/кг на добу); у 

немовлят із концентраціями вТ4 до лікування в межах вікового 

референтного інтервалу можна розглянути ще нижчу початкову дозу (від 

5 до 10 мкг/кг) (1/++0).  

 LT4 слід застосовувати перорально один раз на день (1/++0).  

 Докази на користь брендового препарату порівняно з генериком LT4 

неоднозначні, але на основі особистого досвіду/експертної думки ми 

рекомендуємо брендовий препарат, а не генерик (2/++0). 

 

Докази  

Немає рандомізованих клінічних випробувань, які б підтверджували 

специфічний підхід до лікування ВГ із високоякісними доказами. З моменту 

перших наукових досліджень про успішне лікування «спорадичного кретинізму» 

тиреоїдними екстрактами, отриманими з щитоподібних залоз тварин, усі 

подальші адаптації та вдосконалення ґрунтувалися лише на ретроспективних або 

проспективних обсерваційних дослідженнях. Однак сьогодні доступна велика 

серія таких когортних досліджень, які були проведені для співвіднесення 

кінцевого результату з різними стратегіями лікування. Спочатку вивчався 

соматичний розвиток дитини, зокрема темпи росту та статевого дозрівання, але 

пізніше у центрі таких досліджень став когнітивний результат — найцінніший, 

але також найбільш уразливий показник при  ВГ. Найвищий рівень доказів був 

отриманий в тих дослідженнях, які оцінювали когнітивний результат (коефіцієнт 

інтелекту [IQ]) в осіб з ВГ та здорових братів і сестер контрольної групи. Разом 

наявні дані дозволяють зробити надійні висновки та рекомендації. Одним із 

таких висновків є підтвердження позитивного результату у більшості дітей із ВГ, 
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які отримували «правильне» лікування. У цьому випадку численні дослідження 

терапевтичних результатів вказують на сильний вплив двох (основних) факторів, 

які впливають на когнітивний результат: вік дитини при початку лікування LT4 

та початкова доза LT4. 

Вік дитини при початку лікування та початкова доза.  

Зважаючи на те, що ці фактори не вивчалися систематично, можна лише 

зробити висновки та рекомендації з обсерваційних досліджень. Таким чином, 

рекомендації щодо оптимального віку на початку лікування LT4 та оптимальної 

початкової дози виведені з достатньо потужних досліджень, які зрештою 

продемонстрували відсутність різниці в когнітивних результатах між пацієнтами 

з ВГ та здоровими братами і сестрами. Поки доступно лише два таких 

дослідження. Спочатку два дослідження терапевтичних результатів за участю 

молодих дорослих пацієнтів із ВГ та контрольної групи братів і сестер показали 

розрив IQ у вісім балів. У цих обсерваційних дослідженнях лікування починали 

в середньому у віці 24 днів життя та з середньою дозою LT4 <10 мкг/кг на день. 

Перше дослідження, яке показало відсутність розривів у порівнянні 44 пацієнтів 

із ВГ і 53 здорових братів і сестер контрольної групи з середнім віком на момент 

тестування 9 років, було з Нової Зеландії та опубліковано в 2013 році (90). 

Пацієнти отримували лікування LT4 із середнього віку 9 днів із початковою 

дозою від 10 до 15 мкг/кг залежно від тяжкості ВГ. Новонароджені з атиреозом 

отримували 15 мкг/кг на добу. ТТГ нормалізувався в середньому через 14 днів 

після встановлення діагнозу. Обчислення статистичної сили передбачило, що 

кількість пацієнтів і братів і сестер буде достатньою для виявлення різниці IQ в 

5,2 бала. Не було істотної різниці між пацієнтами та братами і сестрами. Друге 

дослідження, у якому повідомлялося про відсутність розриву, порівнювало 76 

пацієнтів із ВГ та 40 братів і сестер у контрольній групі, дослідження 

проводилось в Берліні та було опубліковано в 2018 році (91). Лікувальний підхід 

нагадував підхід дослідження з Нової Зеландії з середнім віком на момент 

постановки діагнозу 8 днів, середньою початковою дозою LT4 13,5 мкг/кг на 

день і нормалізацією ТТГ протягом середнього часу 15 днів. На відміну від 

новозеландського дослідження, середній вік пацієнтів і контрольної групи 

становив 18,1 і 19,8 років відповідно. Не було суттєвої різниці в загальному IQ 

(102,5 проти 102,5), а також не було відмінностей в інших (когнітивних) тестах 

уваги, пам’яті, дрібної моторики, показників якості життя та антропометричних 

вимірювань. Крім того, не було негативного ефекту епізодів надмірного 

лікування зі зниженим ТТГ. Навіть у дітей із найбільшою кількістю епізодів 

пригнічення ТТГ IQ та інші параметри не відрізнялися. 

Ґрунтуючись на доказах чотирьох досліджень, які вивчали когнітивні 

результати пацієнтів із ВГ з контрольною групою здорових братів та сестер, 

можна зробити висновок, що навіть дитина з тяжкою формою ВГ може досягти 

нормального IQ, який не відрізняється від здорових братів і сестер, якщо 

лікування LT4 розпочато до досягнення віку 4 років. 10 днів і початкова доза 

становить щонайменше 10 мкг/кг, з 15 мкг/кг у найважчих формах. Більш точні 

значення для оптимального віку на початку лікування LT4 або початкової дози, 

що призводить до такого сприятливого результату, неможливо надати, оскільки 
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це систематично не вивчалось. Однак у мета-аналізі, включеному в Берлінське 

дослідження, яке порівнювало різницю IQ між важкими та легкими випадками 

ВГ залежно від початкової дози, було виявлено, що цю різницю можна подолати 

лише за допомогою початкової дози не менше 10 мкг/кг.  

Гормональні препарати та їх застосування.  

Оскільки існує лише кілька досліджень впливу різних гормональних 

препаратів або методів введення, рекомендації базуються на результатах 

вищезгаданих досліджень. У тих дослідженнях, які повідомляли про нормальний 

когнітивний результат, використовували або подрібнені таблетки LT4, розчинені 

у воді або грудному молоці, які приймали ложкою, або рідкі препарати LT4 

(обидва вводили перорально). У жодному з досліджень Т3 не вводили у схему 

терапії. Оскільки когнітивні результати в цих дослідженнях були сприятливими, 

рекомендується використовувати лише LT4 з способом введення описаною 

вище. Експертна комісія визнає, що подрібнення таблеток є off-label, але успішно 

використовується вже протягом багатьох років. Клінічний досвід показує, що 

біодоступність рідинних препаратів LT4 вища, ніж таблеток, з можливим 

ризиком передозування при застосуванні дозувань у таблетках. Вища 

біодоступність також може причиною переходу з таблеток на рідину та навпаки. 

Крім того, пацієнти з ВГ, які отримують рідинний LT4, можуть потребувати 

більш частих вимірювань вТ4 і ТТГ, а також коригування дози протягом перших 

місяців життя (92, 93). При показаннях до внутрішньовенного лікування, 

(початкова) доза повинна становити не більше 80% пероральної дози; згодом 

дозу слід скоректувати, керуючись вимірюваннями вТ4 і ТТГ. Варто 

підкреслити, що призначати можна тільки ліки фармацевтичного виробництва. 

Це стосується як таблеток, так і рідинних препаратів LT4. Слід використовувати 

фірмові, а не генеричні таблетки LT4, особливо при важкій формі ВГ і у немовлят 

(94). Експертна комісія виступає проти використання складних розчинів або 

суспензій. Нарешті, батькам слід надати письмові інструкції щодо лікування 

LT4. 

 

3.2. Моніторинг лікування при первинному ВГ  

Резюме  

 Ми рекомендуємо вимірювати сироваткові концентрації вТ4 і ТТГ до або 

принаймні через 4 години після останнього (щоденного) прийому LT4 

(1/++0).  

 Ми рекомендуємо оцінювати вТ4 і ТТГ відповідно до вікових референтних 

інтервалів (1/++0).  

 Головною метою лікування новонароджених із первинним ВГ є швидке 

збільшення кількості циркулюючих ТГ, що позначається  у нормалізації 

сироваткового ТТГ; після цього ТТГ слід підтримувати в межах 

контрольного інтервалу.  

 Якщо ТТГ знаходиться у віковому референтному інтервалі, можна не 

досягати концентрацій вТ4 вище верхньої межі референтного інтервалу та 

не змінювати  дозу LT4 (1/++0). 



31 
 

 Будь-яке зниження дози LT4 не повинно ґрунтуватися на одноразовій 

вищій за норму концентрації вТ4 за винятком випадків, коли ТТГ 

пригнічений (тобто нижче нижньої межі референтного інтервалу) або є 

ознаки передозування (наприклад, збудження або тахікардія) (1/++0). 

  Першу клінічну та біохімічну контрольну оцінку слід провести через 1-2 

тижні від початку лікування LT4 (не пізніше ніж через 1 тиждень у разі 

початкової дози 50 мкг на добу або навіть більшої дози) (1/+00). 

 Подальшу (клінічну та біохімічну) оцінку слід проводити кожні 2 тижні до 

досягнення повної нормалізації сироваткового ТТГ; потім частоту 

оцінювання можна зменшити до одного разу на 1-3 місяці до 12-місячного 

віку (1/+00). 

 У віці від 12 місяців до 3 років частоту оцінки можна зменшити до 1 разу 

на 2-4 місяці; після цього контроль слід проводити кожні 3-6 місяців до 

завершення зростання дитини (1/+00).  

 Якщо виявлені відхилення від норми вТ4 або ТТГ, чи у разі сумнівної 

комплаєнтності частоту тестувань слід збільшити (2/+00).  

 Після зміни дози або складу LT4 слід провести додаткову оцінку через 4-6 

тижнів (2/+00).  

 Ми рекомендуємо лікарям уникати тривалого недостатнього або 

надмірного лікування дітей (1/++0). 

 На відміну від дорослих, у новонароджених, немовлят і дітей LT4 можна 

вводити разом з їжею (але з уникненням соєвого білка і рослинної 

клітковини); що більш важливо, LT4 слід вводити в один і той же час 

щодня, з тими ж продуктами; цей підхід може покращити комплаєнтність, 

забезпечить якомога постійне засвоєння LT4 і, разом з тим, якомога краще 

титрування дози LT4 (2/+00).  

 У разі неочікуваної потреби у збільшенні дози LT4, серед причин слід 

розглянути знижене всмоктування або посилений метаболізм тироксину 

(T4), розвиток супутнього захворювання (наприклад, патології шлунково-

кишкового тракту), вживання деяких харчових продуктів або ліків (2/+00); 

відсутність комплаєнтності може бути найпоширенішою причиною, 

особливо у тинейджерів і підлітків. 

Докази  

Незадовго від початку лікування LT4 необхідно проводити повторне 

фізикальне обстеження дитини та вимірювання рівня вТ4 і ТТГ у сироватці крові 

та (особливо щодо ознак передозування LT4 при застосуванні найвищої 

початкової дози). Дані рекомендації – основа моніторингу лікування LT4 у 

пацієнтів із первинним ВГ(95–97). ТТГ нормалізується повільніше, ніж вТ4. 

Тому першою метою лікування є якнайшвидша нормалізація вТ4. Оскільки вТ4 

відображає незв’язану біологічно активну форму T4, вимірювання вТ4 

доцільніше, ніж визначення загального T4 (98). Друга мета лікування - 

нормалізація ТТГ протягом 4 тижнів. Отже, зміна дози LT4 залежить від 

результатів контрольного вТ4 (або загальний T4), поки ТТГ не досягне вікового 

референтного інтервалу (99). Досліджено, що швидка нормалізація ТТГ і 
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підтримання вТ4 у верхній половині вікового референтного інтервалу 

оптимізують результат розвитку нервової системи (90,100–102). 

Спостереження після перших тижнів лікування LT4.  

Немає доказів єдиної оптимальної схеми подальшого спостереження. Останні 

дослідження, спрямовані на оптимізацію біохімічного тестування функції ЩЗ, 

свідчать про важливість частого лабораторного моніторингу та коригування дози 

протягом першого року життя. Результати цих досліджень полягали в тому, що 

(i) пацієнти з тяжкою формою ВГ (атиреоз і дизгенез на відміну від 

дисгормоногенезу, з високими значеннями ТТГ на момент встановлення 

діагнозу) потребують частішого коригування дози протягом першого року життя 

(103,104); (ii) найвищі дози в межах рекомендованого діапазону 10–15 мкг/кг на 

день призвели до більшої кількості коригувань дози через гіпертироксинемію 

(105–107); і (iii) щомісячне тестування функції ЩЗ призвело до частого 

коригування дози протягом першого року життя (75% у віці 0–6 місяців і 36% у 

віці 7–12 місяців) (97). Однак у жодному з цих досліджень не було даних про 

вплив лікування на розвиток нервової системи у хворих дітей, що є 

найважливішою довгостроковою метою лікування ВГ. Тому схеми подальшого 

спостереження, які були обрані в дослідженнях і повідомляли про нормальні 

результати IQ, можна використовувати як рекомендацію для проведень 

подальших досліджень. У новозеландському та німецькому дослідженнях 

ефективність лікування оцінювали по нормалізації параметрів сироватки, які 

визначалась щотижня після початку лікування до моменту нормалізації 

лабораторних показників (90,91). Після цього в Новій Зеландії аналізи крові 

робили щомісяця протягом першого року і раз на два місяці протягом другого 

року, а також кожні 3 місяці в німецькому дослідженні. Очевидно, що схеми 

подальшого спостереження повинні бути персоналізовані відповідно до 

можливостей батьків і їх комплаєнтності. 

Основним біохімічним цільовим показником при первинному ВГ є ТТГ. 

Німецьке дослідження повідомило про всі нормалізовані параметри сироватки 

протягом перших 2 років життя в усіх дітей, які отримували лікування. Також 

визначили закономірність: якщо ТТГ був у межах контрольного інтервалу, то Т4 

часто був підвищений, а Т3 був нормальним. Слід зазначити, що також у 

дорослих пацієнтів із тяжким набутим гіпотиреозом для досягнення нормальної 

концентрації ТТГ необхідний більш високий рівень вТ4 у сироватці крові. Це 

може бути наслідком недостатнього вироблення Т3 щитоподібною залозою, яке 

необхідно компенсувати вищою концентрацією вТ4. Дані про ефекти явного 

підвищення концентрації вТ4 у сироватці крові обмежені. У двох дослідженнях 

тривале спостереження після періодів передозування протягом перших 2 років 

життя показало зниження IQ у віці 11 років і збільшення частоти синдрому 

дефіциту уваги і гіперактивності (108,109). Більш ранні дослідження показали 

несприятливий вплив на концентрацію уваги (110). Проте дослідження 

Aleksander et al. не показало відмінностей IQ між пацієнтами та здоровими 

братами і сестрами, незважаючи на періоди передозування LT4 (91). Поки немає 

доказів можливого негативного ефекту періодів передозування, зниження дози у 

випадку підвищення вТ4 слід проводити лише після другого вимірювання вТ4, 
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якщо тільки ТТГ не пригнічений. Крім надмірного лікування, 

«перезавантаження» зворотного зв’язку осі ГГЩЗ після внутрішньоутробного 

гіпотиреозу було запропоновано як можливий механізм, особливо у пацієнтів 

молодше 12 місяців. (24,111). У деяких дослідженнях повідомляли про 

персистування легкої гіпоталамо-гіпофізарної резистентності у дорослих 

пацієнтів з ВГ порівняно з пацієнтами з набутим гіпотиреозом (112). 

Таким чином, немає остаточних доказів для однієї оптимальної схеми 

подальшого спостереження, заснованої на дослідженнях з когнітивним 

результатом як основним параметром. Проте нормальний когнітивний результат 

був досягнутий при місячних і 2-місячних, а також 3-місячних контролях 

протягом перших 2-3 років життя після нормалізації ТТГ у перші тижні після 

встановлення діагнозу. Крім того, пацієнти з найважчими формами ВГ і 

найвищим діапазоном рекомендованої початкової дози LT4 мають підвищений 

ризик частого коригування дози протягом першого року життя через підвищені 

рівні вТ4. Оскільки віддалені неврологічні наслідки гіпертироксинемії/періодів 

надмірного лікування все ще не з’ясовані, частоту спостереження слід 

індивідуалізувати з додатковим контролем у разі субоптимальних значень вТ4 

або ТТГ. Після коригування дози наступний контроль рекомендується через 4–6 

тижнів (113). Нарешті, підлітковий вік і період переходу до медичної допомоги 

дорослим є критичними періодами. Необхідно розробити індивідуальні схеми 

подальшого спостереження, щоб забезпечити нормальний ріст і статеве 

дозрівання у підлітків, а також фертильність у молодих дорослих (114). 

Побічні ефекти LT4.  

Побічні ефекти тривалого лікування LT4 виникають рідко або взагалі 

відсутні, якщо його правильно призначити. Були описані випадки 

псевдопухлини головного мозку або краніосиностозу (115,116). Проте відносна 

макрокранія у віці 18 місяців, але без жодного випадку краніосиностозу, була 

зареєстрована в когорті з 45 пацієнтів із ВГ із визначеними концентраціями вТ4 

вище контрольного інтервалу протягом перших 6–9 місяців життя (117). В одній 

когорті молодих дорослих із ВГ повідомлялося про порушення серцево-судинної 

системи (порушення діастолічної дисфункції та фізичної здатності, а також 

збільшення товщини інтими-медіа, IMT); однак клінічне значення цих 

результатів залишається невідомим. Крім того, у великому 

загальнонаціональному дослідженні стандартизований коефіцієнт смертності у 

пацієнтів із ВГ не був підвищеним при захворюваннях системи кровообігу (87). 

Серцева недостатність. 

LT4 має явний позитивний іно- та хронотропний вплив на серце. Тому при 

вперше діагностованому ВГ у новонароджених із вродженою вадою серця та 

загрозою розвитку серцевої недостатності ми рекомендуємо застосовувати 

нижчу початкову дозу ЛТ4 — приблизно 50% рекомендованої дози — і 

підвищувати її, керуючись вимірюванням рівня вТ4 і ТТГ у сироватці крові та 

клінічною оцінкою стану немовляти. 

Порушення біодоступності LT4 через хвороби, ліки або харчові продукти. 

LT4 в основному всмоктується в проксимальному відділі тонкої кишки. 

Недіагностована або нелікована целіакія зменшить всмоктування LT4. Діти з 
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синдромом короткої кишки також матимуть знижене всмоктування 

препарату(118). Нещодавно було показано, що ректальне введення LT4 є 

ефективним у дітей з цією патологією (119). Підвищена активність дейодинази 

типу 3 у великих гемангіомах може спричинити підвищення метаболічного 

кліренсу введеного LT4 і, таким чином, вимагати більшої дози LT4 (120–122). 

Біодоступність LT4 також може бути знижена при одночасному застосуванні 

інших ліків. Наприклад, інгібітори протонної помпи, кальцій або залізо зменшать 

всмоктування LT4, а протиепілептичні препарати (фенобарбітал, фенітоїн і 

карбамазепін) і рифампіцин збільшать його метаболічний кліренс. Взаємодії 

необхідно враховувати, і іноді їх можна подолати, якщо уникати одночасного 

прийому декількох препаратів перорально (123,124). У той час як для дорослих 

рекомендований момент прийому LT4 становить 30–60 хвилин до прийому їжі 

(125,126), таку рекомендацію важко реалізувати для немовлят (123). 

Прагматично, LT4 слід вводити у фіксований час з рівним інтервалом прийому 

їжі щодня, щоб мати постійне, наскільки це можливо, поглинання LT4 і, 

відповідно, якомога краще титрування його дози. Неодноразово описували, що 

харчові продукти, що містять сою, пригнічують всмоктування LT4 у дітей з ВГ 

(127,128). 

 

3.3. Лікування та моніторинг центрального ВГ 

 При тяжких формах центрального ВГ (вТ4 < 5 пмоль/л) ми також 

рекомендуємо розпочати лікування LT4 якнайшвидше після народження в 

дозах, як при первинному ВГ (10–15 мкг/кг на добу, див. розділ 3.1), щоб 

швидко привести вТ4 до нормальних значень (1/++0).  

 При більш легких формах центрального ВГ ми пропонуємо починати 

лікування з нижчої дози LT4 (5–10 мкг/кг на день), щоб уникнути ризику 

надмірного лікування (1/++0).  

 У новонароджених із центральним ВГ ми рекомендуємо контролювати 

лікування шляхом визначення вТ4 і ТТГ за тією ж схемою, що й при 

первинному ВГ; вТ4 у сироватці крові слід підтримувати вище 

середнього/медіанного значення вікового референтного інтервалу; якщо 

ТТГ низький перед лікуванням, наступні визначення ТТГ можна не 

проводити (1/+00). 

 При підозрі на недостатнє або надмірне лікування у пацієнта з 

центральним ВГ можна виміряти ТТГ або вільний трийодтиронін (вТ3) або 

загальний трийодтиронін (зT3) (1/+00).  

 Коли вТ4 знаходиться близько нижньої межі референтного інтервалу, слід 

зважити на ймовірність недостатнього лікування, особливо якщо ТТГ 

>1,0 мОд/л (1/+00).  

 Якщо рівень вТ4 у сироватці становить близько або вище верхньої межі 

референтного інтервалу, слід зважити на ймовірність надмірного 

лікування (за умови, що LT4 не вводили безпосередньо перед забором 

крові), особливо якщо це пов’язано з клінічними ознаками тиреотоксикозу 

або високою концентрацією вТ3 (1/+00). 
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Докази 

Подібно до первинного ВГ лікування центрального полягає в щоденному 

прийомі LT4 (перорально; таблетки або рідка лікарська форма). Найбільші 

відмінності між лікуванням первинного та центрального ВГ полягають у 

моніторингу лікування — найважливішим параметром є сироватковий вТ4 

(замість ТТГ) — і початковій дозі LT4. Важливо розуміти, що при центральному 

ВГ низька концентрація ТТГ не вказує на передозування LT4. Метою 

(біохімічного) лікування LT4 є приведення та утримання концентрації вТ4 у 

верхній половині вікового референтного інтервалу вТ4. Хоча бракує 

рандомізованих клінічних випробувань, які перевіряли б цей підхід у дітей, 

дослідження у дорослих підтверджують цю рекомендацію (129,130). 

Центральний ВГ може перебігати у важкій формі (вТ4 при діагнозі <5 пмоль/л), 

але більшість випадків можна класифікувати як легкий або помірний (вТ4 при 

діагнозі 5–15 пмоль/л) (20,131). Хоча досліджень щодо визначення оптимальної 

початкової дози при центральному ВГ недостатньо, клінічний досвід показує, що 

початкова доза LT4 10–15 мкг/кг у випадках легкого та середнього ступеня 

тяжкості швидко призводить до надфізіологічної концентрації вТ4. Тому, за 

винятком важких випадків, рекомендована нижча початкова доза, яка становить 

5–10 мкг/кг. Що стосується частоти моніторингу лікування, слід дотримуватися 

графіку первинного ВГ. 

 

3.4. Діагностична повторна оцінка функції ЩЗ після перших 6 місяців 

життя  

Резюме 

 Якщо в перші тижні або місяці життя не було встановлено остаточний 

діагноз постійного ВГ, показана повторна оцінка осі ГГЩЗ у віці від 2 до 

3 років, особливо у дітей з наявністю залози в типовому місці та у пацієнтів 

із підозрою на ізольований центральний ВГ (1/++0).  

 Для встановлення точного діагнозу лікування LT4 слід поступово 

припинити протягом 4–6 тижнів або відразу припинити, а через 4 тижні 

слід провести повну повторну оцінку, що включає (принаймні) 

вимірювання вТ4 і ТТГ. 

 Якщо підтверджено первинний гіпотиреоз (ТТГ ≥10 мОд/л), розгляньте 

можливість візуалізації ЩЗ та, якщо можливо, генетичного тестування; 

якщо ймовірний центральний ВГ (вТ4 нижче нижньої межі референтного 

інтервалу в поєднанні з низько нормальним лише помірно підвищеним 

ТТГ), розгляньте можливість оцінки інших функцій передньої частки 

гіпофіза та генетичного тестування.  

 Якщо ТТГ перевищує верхню межу референтного інтервалу, але <10 mU/L 

(первинний ВГ) або вТ4 трохи вище нижньої межі референтного інтервалу 

(центральний ВГ), продовжуйте без лікування та повторіть тестування ще 

через 3-4 тижні ( 1/++0).  

 Якщо дитина без діагнозу постійного ВГ, ЩЗ знаходиться в типовому місці 

і потреба в дозі LT4 менше 3 мкг/кг на добу у віці 6 місяців, то повторну 

оцінку вже можна провести в цей час (1/++0). 
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 Ми рекомендуємо уникати йоду як антисептика протягом пери- та 

неонатального періоду, оскільки він може спричинити транзиторний ВГ 

(1/++0). 

 

Докази 

В останні роки поширеність транзиторного ВГ неухильно зростає. У ряді 

досліджень було виявлено фактори, що підвищують ймовірність транзиторних 

захворювань, такі як стать (частіше у хлопчиків) (132 133), низька вага при 

народженні (134 135), неонатальна захворюваність, що потребує інтенсивної 

терапії (135), расова/етнічна приналежність (частіше у не білошкірих пацієнтів) 

(14) і менш важкий ВГ при встановленні діагнозу (оцінюється скринінгом ТТГ 

або діагностичним ТТГ або вТ4) (8,132,133,136–141). Навпаки, такі фактори, як 

передчасне народження (11,142,143), інші вроджені аномалії (141), сімейний 

анамнез захворювань ЩЗ (142), її аномальна морфологія (гіпоплазія на момент 

діагностики) (142), підвищення ТТГ >10 mU/L після віку 1 рік (коли немовлята 

переростають дозу LT4) і більш висока потреба в дозі LT4 у віці від 1 до 3 років 

пов’язані з постійним ВГ (із суперечливими результатами між дослідженнями 

щодо фактора потреби в дозі (132,133,136–140,143–147). Нещодавні дослідження 

показали, що рання відміна LT4 для оцінки необхідності подальшої терапії може 

бути розглянута та здійснена у віці від 6 місяців, особливо у пацієнтів із ЩЗ in 

situ, відсутнім сімейним анамнезом ВГ у осіб першої лінії спорідненості або у 

пацієнтів, які потребують лікування низькою дозою LT4. Saba et al. (148) 

обстежили 92 пацієнтів із ВГ та ЩЗ in situ і виявили у 49 із них (54%) 

транзиторний ВГ. У цьому дослідженні оптимальні порогові значення дози LT4 

для прогнозування транзиторного ВГ у віці 6 і 12 місяців становили 3,2 і 

2,5 мкг/кг на день, відповідно, з чутливістю 71% в обох випадках та 

специфічністю 79% і 78% у віці 6 і 12 місяців відповідно (значеннями, нижчі за 

ці пороги, вважаються прогностичними для транзиторного ВГ). У дослідженні 

Oron et al. (149), у 17 із 84 пацієнтів із ЩЗ in situ (20%) діагностували 

транзиторний ВГ. Оптимальні граничні значення дози LT4 у віці 6 місяців 

становили 2,2 мкг/кг на добу з чутливістю 90% і специфічністю 57%. Обидва 

дослідження підкреслюють необхідність ретельного клінічного та біологічного 

моніторингу для виявлення дітей, які не потребують тривалого лікування. 

Ліки, що впливають на функцію ЩЗ, зокрема йод і йодоміметики можуть 

призвести до тимчасового, але вираженого гіпотиреозу (150). Тому використання 

йоду як шкірного антисептика, такого як повідон-йод, не рекомендовано для 

використання в акушерстві та неонатології – цей препарат легко досягає ЩЗ 

плоду або новонародженого, викликаючи транзиторний гіпотиреоз (через шкіру 

та плаценту у матерів, через шкіру у новонароджених) (29,151,152). Особливо 

йодні антисептики небезпечні у передчасно народжених немовлят, уникнення 

ефекту Вольфа-Чайкова неможливе у таких дітей. Слід запитати матерів про 

споживання багатих йодом харчових продуктів або біодобавок, які також можуть 

спричинити транзиторний ВГ(153). 
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3.5. Лікування та спостереження за вагітними з ВГ  

Резюме  

 У жінок із ВГ, які планують вагітність, ми наполегливо рекомендуємо 

оптимізувати лікування LT4; крім того, цих жінок слід консультувати 

щодо більшої потреби в LT4 під час вагітності (1/++0).  

 Рівні вТ4 (або загального T4) і ТТГ слід контролювати кожні 4-6 тижнів 

під час вагітності, щоб концентрація ТТГ відповідала поточним 

рекомендаціям щодо лікування гіпотиреозу під час вагітності, тобто 

<2,5 мОд/л протягом гестації у пацієнток, які отримували лікування LT4 

(1/+00). 

  У вагітних із центральним ВГ дози LT4 слід збільшувати, щоб 

концентрація вТ4 була вищою за середнє/середнє значення референтного 

інтервалу для триместру (1/+00). 

 Після пологів ми рекомендуємо знизити дозу LT4 до тієї, що була до  

зачаття; додаткове обстеження функції ЩЗ повинно бути виконано через 

~6 тижнів після пологів (1/++0).  

 Всі вагітні жінки повинні вживати ~250 мкг йоду на день (1/++0). 

 

Докази  

Оптимальне ведення вагітних із ВГ вимагає знань та розуміння нормальних 

фізіологічних змін. На ранніх термінах вагітності, до та під час розвитку 

функціонуючої ЩЗ плоду, плід залежить від постачання ТГ матір’ю, що вимагає 

від вагітної оптимального йодного статусу. Дійсно, оскільки ЩЗ плоду 

функціонально не дозріла до 18-20 тижнів вагітності, плід значною мірою 

залежить від надходження материнського Т4 на ранніх стадіях 

внутрішньоутробного розвитку мозку, що робить вТ4 найважливішим гормоном 

для розвитку плоду. У другій половині вагітності плід отримує як материнські 

ТГ, так і власні, синтезовані своєю щитоподібною залозою. Явний і субклінічний 

гіпотиреоз у матері був пов’язаний з патологічним перебігом вагітності, а також 

із порушеннями розвитку нервової системи у дитини, особливо якщо дисфункція 

виникає на ранніх термінах вагітності. Серед варіантів патологічного перебігу 

вагітності (adverse pregnancy outcomes) у вагітних з ВГ зазначають підвищений 

ризик гестаційної гіпертензії, екстреного кесаревого розтину, індукованих 

пологів при вагінальних пологах і передчасних пологів (154,155). Рівень ТТГ 

≥10 мОД/л протягом перших 3-6 місяців вагітності асоціюється з вищим ризиком 

передчасних пологів і макросомії плода. Ці зв‘язки не були виявлені у жінок із 

задовільним контролем гіпотиреозу, тобто ТТГ <10 мОд/л. Тим не менш, ці 

жінки мали вищий ризик індукованих пологів під час вагінальних пологів (154). 

Діти, народжені матерями з ВГ, мають вищий ризик поганої рухової координації, 

але не інших сфер розвитку, як-от мобільність, спілкування, рухові та мовні 

навички. Однак діти, народжені від матерів з ТТГ ≥10 мОд/л, частіше мали низькі 

показники рухових або комунікативних навичок. Однак, залишається 

незрозумілим, чи впливають ці побічні ефекти на подальший розвиток нервової 

системи дитини(156,157). Під час вагітності потреба в ТГ зростає, і більшість 

жінок, які приймають LT4, потребують збільшення дози до 30%. Жінки з 
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атиреозом, найважчою формою ВГ, потребують найвищих доз, і лікування 

повинно бути спрямоване на підтримку концентрації ТТГ <2,5 мОд/л протягом 

всієї вагітності (154,155,158). Тому надзвичайно важливо ретельно 

контролювати лікування вагітних жінок з гіпотиреозом препаратами LT4. 

 

4. РЕЗУЛЬТАТИ НЕОНАТАЛЬНОГО СКРИНІНГУ ТА РАННЬОГО 

ЛІКУВАННЯ  

4.1. Наслідки на розвиток нервової системи 

4.2. Розвиток зобу при тиреоїдному дисгормоногенезі 

4.3. Зростання, статеве дозрівання та фертильність 

4.4. Здоров'я кісток, обмін речовин і серцево-судинної системи 

4.5. Пацієнт і професійна освіта, якість життя, пов’язана зі здоров’ям 

4.6. Перехід до медичного супроводу дорослих  

 

4.1. Наслідки на розвиток нервової системи 

Резюме 

● В усіх дітей із ВГ слід періодично оцінювати розвиток і успішність у 

навчанні. Причиною додаткової оцінки є затримка мовлення, проблеми з 

увагою та пам’яттю, проблеми з поведінкою (1/++0).  

● У дітей із ВГ, які дійсно демонструють значну затримку психомоторного 

розвитку та синдромний ВГ з аномаліями головного мозку, вкрай важливо 

виключити інші причини інтелектуальних порушень крім ВГ(1/+00).  

● Повторні перевірки слуху (не лише в неонатальному періоді) слід 

проводити до шкільного віку та, якщо необхідно, під час подальшого 

спостереження (2/++0). 

 

Докази 

У переважної більшості дітей з ВГ, які пройшли адекватне лікування в 

ранньому віці, рівень розвитку нервової системи та результати у школі 

відповідають нормі (90, 91, 159–161), а розумова відсталість, яка визначається 

при IQ <70, практично не діагностується (162). У минулому пацієнти з тяжким 

ВГ, які отримували низьку початкову дозу LT4, мали нижчі показники IQ (хоча 

в межах норми) і незначні неврологічні порушення когнітивного та моторного 

розвитку (163 164) порівняно з контрольною популяцією, включаючи здорових 

братів і сестер (164 165). За останні два десятиліття раннє лікування з високою  

початковою дозою LT4 (≥10 мкг/кг на добу) та покращення лікування пацієнтів 

із ВГ призвело до кращих результатів когнітивного та моторного розвитку 

хворих, порівнянних з результатами контрольної групи братів і сестер (90,91). ). 

Однак, незважаючи на раннє та адекватне лікування, пацієнти з тяжким ВГ все 

ще можуть мати незначні когнітивні та моторні порушення та нижчу успішність 

у школі (161, 166–168). Ці дефіцити можуть відображати пренатальне 

пошкодження мозку внаслідок внутрішньоутробної недостатності ТГ, яке не 

повністю відновлюється післяпологовим лікуванням. Незважаючи на те, що 

трансплацентарне надходження материнського Т4 може захистити мозок плода 

від серйозних неврологічних порушень, його може бути недостатньо для захисту 
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від важкого гіпотиреозу плода (168). Діти з ВГ також можуть мати зменшений 

об’єм гіпокампу (169) і аномальну морфологію кори різних відділів головного 

мозку (потоншення або потовщення) (170), пояснюючи легкі та специфічні 

дефіцити пам’яті, мови, сенсомоторних та зорово-просторових функцій 

(169,170). Крім того, ранні епізоди як недостатнього, так і надмірного лікування 

можуть бути пов’язані з постійними проблемами поведінки в обмеженої 

кількості дітей допідліткового віку з ВГ (109). 

Надмірне лікування протягом перших місяців життя (за винятком вТ4 

вище норми з непригніченим ТТГ та/або без ознак або симптомів гіпертиреозу), 

критичного періоду для розвитку мозку, може бути пов’язане з дефіцитом уваги 

в шкільному віці ( 109,171,172) і нижчими показниками IQ (108,173,174). До того 

ж негативно вплинути на когнітивні результати та освітні досягнення можуть 

інші фактори, зокрема соціально-освітній статус (71) і низька прихильність до 

лікування (71,167,174). Тому в усіх дітей із ВГ слід періодично оцінювати 

психомоторний розвиток і успішність у школі. У разі сумнівів рекомендовано 

оцінювання спеціалізованою командою в певному віці (12, 18, 24 і 36 місяців, 5, 

8 і 14 років) для моніторингу розвитку конкретних навичок розвитку (58). 

Причиною додаткової оцінки є затримка мовлення, проблеми з увагою та 

пам’яттю, проблеми з поведінкою. У деяких дітей із ВГ із значною затримкою 

психомоторного розвитку, необхідно виключити інші причини інтелектуальних 

порушень, окрім ВГ. Недіагностоване порушення слуху може погіршити 

розвиток мовлення, успішність у школі та якість життя (71,72,175). TГ відіграють 

певну роль у розвитку кохлеарних і слухових функцій (71,176,177). Незважаючи 

на раннє та адекватне лікування LT4, легке та субклінічне порушення слуху було 

зареєстровано у ~20% до 25% підлітків із ВГ. Ризик втрати слуху був вищим, ніж 

у здорових осіб з контрольної групи (3%), і тісно пов’язаний із тяжкістю ВГ (72 

178). Молоді люди з ВГ повідомляли про порушення слуху частіше (9,5%), ніж 

загальна популяція (2,5%) (71). Втрата слуху переважно була двосторонньою, від 

легкого до помірного, сенсоневрального типу, стосувалася високих або дуже 

високих частот і в деяких випадках потребувала слухових апаратів. Навіть після 

виключення пацієнтів із синдромом Пендреда ризик розвитку порушення слуху 

більш ніж у три рази вищий у хворих з ВГ, ніж у загальній популяції (72). Не 

тільки неонатальні, але й повторні перевірки слуху слід проводити до шкільного 

віку та, якщо необхідно, під час подальшого спостереження. 

 

4.2. Розвиток зобу при тиреоїдному дисгормоногенезі 

Резюме 

● У дітей та підлітків з первинним ВГ внаслідок дисгормоногенезу може 

розвитися зоб і вузли; у цих випадках дозу LT4 слід спрямувати на 

досягнення показників ТТГ на нижньому діапазоні норми, також 

рекомендовано періодичне ультразвукове дослідження для моніторингу 

об’єму ЩЗ (2/++0).  

● Оскільки було зареєстровано кілька випадків раку ЩЗ, у разі виявлення 

підозрілих вузлів при ультразвуковому дослідженні (1/+00) слід проводити 

тонкоголкову аспіраційну біопсію для цитологічного дослідження. 
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Докази 

Діти та підлітки з первинним ВГ через дисгормоногенез (переважно ген TPO, 

а також мутації генів SLC5A5/NIS, SLC26A4/PDS, DUOX і TG) можуть мати 

підвищений ризик розвитку зобу та вузлів ЩЗ, як і підвищений ризик їх 

злоякісності. Однак нині зареєстровано лише кілька випадків раку ЩЗ 

(папілярного або фолікулярного) у пацієнтів із довготривалим ВГ. У деяких 

випадках зоб уже був і вузли ЩЗ (ізольовані або множинні) сформувалися, 

незважаючи на очевидно адекватне лікування LT4. В інших випадках ймовірною 

причиною було погане дотримання режиму лікування зі стійким високим рівнем 

ТТГ у підлітковому віці (179–182). Таким чином, під час лікування 

дисгормогенного ВГ рівень ТТГ повинен бути спрямований на нижню частину 

нормального діапазону. Незважаючи на рідкісні випадки розвитку раку ЩЗ у 

пацієнтів з ВГ, ми рекомендуємо проводити періодичне УЗД ЩЗ, наприклад, 

кожні 2-3 роки, дітям і підліткам із дисгормоногенним ВГ і зобом (включаючи 

мутації гена NIS), щоб виявити вузлики, які можуть вимагати тонкоголкової 

пункційна біопсія для виключення раку ЩЗ. 

 

4.3. Зростання, статеве дозрівання та фертильність 

Резюме 

● Адекватно проліковані діти з несиндромним ВГ мають нормальний зріст і 

статеве дозрівання, а їх фертильність не відрізняється від осіб, які не мають 

ВГ (1/+++).  

 

Докази 

Діти з несиндромним ВГ , які пройшли адекватне лікування в ранньому віці, 

мають нормальний ріст і статевий розвиток (183–187). Зріст у дорослому віці 

нормальний і такий же, як у здорових братів і сестер незалежно від тяжкості ВГ 

на момент встановлення діагнозу, етіології ВГ або початкової дози LT4 (47,183–

185); більш того, у більшості дітей дорослий зріст перевищує цільовий зріст у 

обох статей (47,183,184). Початок статевого дозрівання відбувається в 

нормальному віці і задовільними темпами у переважної більшості хворих на ВГ 

обох статей (47,183,114). Те саме стосується віку менархе та менструального 

циклу (114,183). У дорослих фертильність зазвичай нормальна (188). Проте 

жінки з ВГ можуть мати підвищений ризик розвитку патологій вагітності. Крім 

того, їхні діти матимуть ризик порушень моторної координації (див. також 

Розділ 3.5) (154, 156). 

 

4.4. Здоров'я опорно-рухового апарату,  серцево-судинної системи та обмін 

речовин  

Резюме 

 Адекватно проліковані діти з несиндромним ВГ також мають нормальне 

здоров’я кісток, обміну речовин і серцево-судинної системи (1/++0).  
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Докази 

Гормони ЩЗ відіграють важливу роль у рості скелета та мінеральному 

гомеостазі кісток. При народженні дозрівання скелета затримується у більшості 

пацієнтів із ВГ із тяжким гіпотиреозом (70); проте протягом перших місяців 

життя лікування LT4 швидко нормалізує дозрівання кісток (71). Оскільки 

гормони ЩЗ мають значний вплив на ремоделювання кісток, надмірне лікування 

LT4 може збільшити обмін кісткової тканини з вищою її резорбцією, ніж 

формуванням, і призвести до прогресуючої втрати кісткової тканини (189). Тим 

не менш, довгострокові дослідження у дітей та молодих людей із ВГ показали 

нормальну мінеральну щільність кісток (190–193), що свідчить про те, що раннє 

та адекватне лікування LT4 не шкодить здоров’ю кісток. Враховуючи важливість 

достатнього споживання кальцію, пацієнти з ВГ, крім адекватного лікування 

LT4, повинні споживати від 800 до 1200 мг кальцію щодня; якщо споживання 

кальцію з їжею низьке, слід призначити біодобавки (1, 190). 

У дітей і дорослих із ВГ індекс маси тіла та будова тіла загалом нормальні 

(90,91,187) і аналогічні загальній популяції. Проте більш раннє відновлення 

ожиріння («відскок ожиріння») 1(194–196) і підвищений ризик надлишкової маси 

тіла або ожиріння були зареєстровані у 37% молодих людей із ВГ (47,71,114). 

Тому слід заохочувати зміну способу життя, включаючи дієту та фізичні вправи, 

щоб уникнути метаболічних аномалій (1). 

 

Коментар робочої групи: в Україні медична допомога дітям з ожирінням 

надається відповідно до чинних галузевих стандартів медичної допомоги 

«Ожиріння у дітей». 

 

На додаток до підвищеного ризику вроджених вад серця (86–88), у 

новонароджених із нелікованим ВГ може спостерігатися збільшення товщини 

інтима-медіа (ТІМ), рівня холестерину в сироватці крові (197) та порушення 

серцевої функції (198,199), що скасовується раннім початком лікування LT4 

(200). 

Молоді люди з ВГ мають нормальний артеріальний тиск, метаболізм 

глюкози та ліпідів, а також каротидну ТІМ (90 200). Проте повторні епізоди 

неадекватного лікування можуть загрожувати розвитком легких серцево-

судинних розладів, зокрема низька переносимість фізичних навантажень, 

порушення діастолічної функції, підвищення ТІМ і легка ендотеліальна 

дисфункція (201). Чи призводять ці легкі аномалії до погіршення якості життя 

або підвищеного ризику серцево-судинних захворювань, необхідно надалі 

з’ясовувати. У будь-якому випадку, дотримання режиму лікування у підлітків і 

молодих людей із ВГ є обов’язковим для оптимального стану обміну речовин та 

серцево-судинної системи. 

 

                                                
1 Загалом ІМТ швидко зростає протягом першого року життя, потім зменшується і досягає найнижчої позначки 

приблизно у 6 років. Після цього ІМТ знову зростає протягом усього дитинства, і це друге підвищення 

називається відскоком ожиріння (примітка робочої групи). 
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4.5. Навчання пацієнтів і професійна освіта, прихильність до лікування і 

якість життя, пов’язана зі здоров’ям 

Резюме 

● Медична освіта щодо ВГ повинна бути покращена на всіх рівнях, 

регулярно оновлюючись (1/+++).  

● Необхідне навчання батьків, згодом і пацієнта, починаючи з моменту 

встановлення діагнозу, надалі не лише протягом дитинства, але також під 

час переходу з педіатричної до медичної допомоги дорослим та у жінок під 

час вагітності (1/+++).  

● прихильність до лікування слід підтримувати протягом усього життя, 

оскільки вона може вплинути на результати терапії (1/++0). 

 

Докази 

Цілком зрозуміло, що медичні працівники повинні мати базові знання про ВГ. 

Постійне навчання батьків, починаючи з моменту діагностики і надалі, а також 

пацієнтів з ВГ протягом дитинства є обов’язковим. Добре розуміння ВГ має 

важливе значення для контролю батьківської тривожності та сприяння 

дотриманню лікування протягом усього життя. Наведені приклади є важливими 

умовами для забезпечення оптимальних результатів при ВГ у дитини. Адекватна 

освіта пацієнтів також важлива для покращення самооцінки та пов’язаної зі 

здоров’ям якості життя (QoL), а також для забезпечення прихильності до 

лікування, особливо під час підліткового віку та вагітності. Сприйняття впливу 

ВГ на поведінку змінюється залежно від віку та відрізняється між дітьми та 

їхніми батьками (202). Більшість (71, 203, 204), але не всі (202, 205) досліджень 

показують, що діти та молоді люди з ВГ мають підвищений ризик зниження 

якості життя людини. Молоді дорослі з ВГ не зазначають проблеми із 

самостійністю та сексуальним життям. Проте, порівняно із загальною 

популяцією, вони мають нижчий рівень якості життя людини у когнітивній та 

соціальній сферах функціонування, повсякденній діяльності, агресивності та 

самооцінці (204), вже присутніх в дитинстві (203). Крім того, молоді люди з ВГ 

повідомляють про супутні хронічні захворювання, порушення слуху, проблеми 

із зором і надлишкову вагу частіше, ніж їхні однолітки. Меншість з них досягає 

найвищої соціально-економічної категорії та працює повний робочий день, а 

більшість продовжує жити з батьками. Ступінь тяжкості ВГ на момент 

встановлення діагнозу, адекватність тривалого лікування та наявність інших 

хронічних патологій, здається, є основними визначальними факторами освітніх 

досягнень і балів пов’язаної зі здоров’ям QoL. Проте, незважаючи на ці незначні 

недоліки, більшість пацієнтів добре інтегровані в суспільство (71). 

 

4.6. Перехід до медичного супроводу дорослих 

Резюме 

 Коли пацієнтів переводять з педіатричного до медичного супроводу 

дорослих, основними цілями є безперервність медичної допомоги та, 

відповідно, оптимальні клінічні результати та якість життя, а також 

покращення розуміння ВГ та сприяння самоконтролю (1/+++). 



43 
 

 

Докази 

Період переходу від педіатричної до медичної допомоги дорослим може бути 

складним, оскільки він пов’язаний із підвищеним ризиком поганого дотримання 

режиму лікування та неадекватного спостереження, що може мати наслідки у 

вигляді збільшення захворюваності та поганих освітніх і соціальних результатів 

(206,207). Склад сім’ї та участь батьків - важливі для запобігання та вирішення 

цієї проблеми. До того ж, враховуючи перевагу жінок у всіх захворюваннях ЩЗ 

та висновок про те, що (субклінічний) гіпотиреоз може бути пов’язаний із 

зниженням фертильності та патологіями вагітності та хвороб нащадків, 

покращення та підтримка контролю захворювання у молодих жінок є 

вирішальними (154,156). 

 

5. ГЕНЕТИКА ВГ, ГЕНЕТИЧНЕ КОНСУЛЬТУВАННЯ ТА 

АНТЕНАТАЛЬНЕ ВЕДЕННЯ  

5.1. Критерії генетичного консультування 

5.2. Генетика ВГ 

5.3. Антенатальна діагностика, оцінка функції ЩЗ плоду та лікування 

фетального гіпотиреозу  

 

5.1. Критерії генетичного консультування 

Резюме 

 Генетичне консультування має бути цілеспрямованим, а не загальним (для 

всіх пацієнтів з ВГ) і повинне проводитися досвідченим фахівцем (2/++0).  

 Консультування має включати пояснення спадковості та ризику рецидиву 

первинної або центральної форми ВГ у пацієнта на основі підтипу ВГ, 

сімейного анамнезу та, якщо відомо, (генетичної) причини (1/++0).  

 Батьки з дитиною або сім’ї, в яких є члени з ВГ, повинні мати доступ до 

інформації про дві основні форми первинного ВГ — дизгенезію 

щитоподібної залози і дисгормоногенез  — і, якщо вони включені в НС, 

про центральний ВГ(1/ +++). 

 

Докази 

Генетичне консультування наполегливо рекомендується пацієнтам і сім’ям з 

одним або кількома хворими на ВГ. Точні критерії вже були встановлені для 

консенсусної настанови ВГ, опублікованої в 2014 році (1). Таблиця 1 описує 

запропоновані критерії для генетичного консультування. 

 

Таблиця 1. Показання для проведення генетичного консультування 

I. Вагітні жінки 

Сімейний анамнез щодо несиндромного ВГ: 

- Дисгормоногенез (раніше хвора дитина) (1/+++) 

- Дизгенезія (принаймні один член сім'ї) (2/++0) 



44 
 

Сімейний анамнез синдромного ВГ з: 

- Неврологічними розладами, включаючи розумову відсталість 

невизначеної етіології 

- Глухотою 

- Вродженими вадами серця, синдромом дефіциту сурфактанту 

- Вовчою пащею 

- Вадами розвитку нирок 

- Будь-якими ознаками спадкової остеодистрофії Олбрайта (мутація 

GNAS) (1/++0) 

- Невстановленими аномаліями рівнів Т4, Т3 або ТТГ у членів сім’ї (легкі 

форми ВГ) (2/++0) 

II. Немовля або дитина з ВГ (2/++0) 

Дитина з 

- Глухотою 

- Неврологічними розладами (гіпотонія, хореоатетоз, розумова 

відсталість) 

- Захворювання легень (синдром дефіциту сурфактанту, інтерстиціальна 

хвороба легень) 

- Вродженою вадою серця 

- Вовчою пащею 

- Вадами розвитку нирок 

- Будь-якими ознаками спадкової остеодистрофії олбрайта (мутація gnas) 

Сімейний анамнез 

- Кровної спорідненості 

- Вади розвитку нирок 

- Глухоти 

- Специфічних вад розвитку (перераховані вище) 

- Розумової відсталості невизначеної етіології, незважаючи на адекватне 

лікування ВГ у членів сім’ї 

- Будь-яких ознак спадкової остеодистрофії Олбрайта (мутація GNAS) 

 

Детальний фенотиповий опис форми ВГ досліджуваного пацієнта є 

важливим і повинен включати наявність або відсутність асоційованих вад 

розвитку (синдромний ВГ на відміну від ізольованого ВГ), проведення 

генетичного консультування та, якщо це можливо та необхідно, генетичне 

тестування. Пацієнти та члени родини повинні бути проінформовані про 

спадковість та ризик рецидиву, а також наявність супутніх розладів при 

синдромному ВГ. 

Точне генотипування/генетичне тестування пацієнтів із ВГ шляхом аналізу 

мутацій генів-кандидатів може (i) пояснити етіологію захворювання; (ii) 

прогнозувати ризик ВГ та екстратиреоїдних дефектів у членів сім’ї (виконується 

у всіх випадках синдромного первинного ВГ та центрального ВГ); (iii) 

ідентифікувати носіїв мутацій гена NKX2-1, які мають ризик розвитку 

небезпечних для життя респіраторних захворювань (208); (iv) уможливити 

«персоніфіковане» лікування LT4 для запобігання розвитку зобу, який може 
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виникнути при ВГ через мутації генів TPO або TG, якщо концентрація ТТГ не 

підтримується в нижній частині референтного інтервалу; та (v) ідентифікувати 

пацієнтів із помірною резистентністю до ТТГ, у яких тривале лікування ЛТ4 

може бути неефективним (50). 

 

5.2. Генетика ВГ 

Резюме 

 Метою генетичного тестування має бути покращення діагностики, 

лікування або прогнозу (1/++0). 

 Перед проведенням генетичного дослідження слід обговорити з батьками 

або родинами можливості та обмеження даного діагностичного методу 

(1/++0).  

 Генетичне тестування слід проводити за допомогою нових методів, таких 

як порівняльна геномна гібридизація (CGH), секвенування наступного 

покоління (NGS) панелей генів (цільове NGS) або секвенування цілого 

екзома (WES) (1/ ++0).  

 Бажано, щоб генетичне тестування або дослідження передували 

ретельному фенотиповому опису ВГ пацієнта, включно з морфологією ЩЗ 

(2/++0).  

 Не тільки дисгормоногенез ЩЗ, але й сімейна поява дизгенезії та 

центрального гіпотиреозу повинні бути підставою для проведення 

подальшого генетичного тестування (1/++0). 

 Будь-яку синдромну асоціацію слід вивчати генетично не лише для 

покращення генетичного консультування, але й для виявлення нових генів-

кандидатів, що пояснюють цю асоціацію (1/++0).  

 Необхідні подальші дослідження для кращого визначення пацієнтів або 

груп пацієнтів, які отримають найбільшу користь від цих нових 

діагностичних можливостей (2/++0). 

 

Докази 

Первинний ВГ.  

ТД внаслідок неправильного розвитку ЩЗ - найчастіша причиною постійного 

первинного ВГ, що пояснює ~65% випадків (12 209). На відміну від ТД із такими 

станами, як атиреоз або ектопія ЩЗ, інші 35% найкраще описуються як ЩЗ in 

situ, з яких <50% пов’язано зі спадковими дефектами синтезу ТГ 

(дисгормоногенез). ТД вважається спорадичним захворюванням. Однак не 

можна ігнорувати сімейний компонент, який свідчить про генетичну схильність 

і ймовірний складний тип успадкування (210, 211). Лише в 5% випадків ТД 

генетична причина ідентифікується з мутаціями в TSHR (212) або в генах, що 

кодують транскрипційні фактори, залучені до розвитку ЩЗ (TTF1/NKX2.1, PAX8, 

FOXE1, NKX2-5 і GLIS3) (213,214). Протягом останніх років нові та швидші 

генетичні та молекулярні тести, а також наявність великих фенотипованих 

когорт пацієнтів призвели до відкриття нових генетичних причин ВГ. 

Гетерозиготні мутації в гені JAG1, відповідальному за синдром Алажиля та 

кодуючому білок Jagged у сигнальному шляху Notch, були виявлені у пацієнтів 
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із ТД (переважно з ортотопічною гіпоплазією ЩЗ) (77,215). За WES у сімейних 

випадках ТД, Carré et al. виявили, що бореалін (кодується BOREALIN), основний 

компонент CPC (Chromosomal Passenger Complex), також бере участь у міграції 

та адгезії тироцитів, що пояснює випадки ектопії ЩЗ (216). Мутації або делеції 

в гені NTN1 були виявлені у пацієнтів із ТД. Нетрин є частиною сімейства 

споріднених ламініну білків, які беруть участь у міграції клітин і, можливо, у 

розвитку фарингеальних судин (217). Нарешті, мутації в гені TUBB1 (тубулін, 

бета-1 клас VI) нещодавно були виявлені у пацієнтів із трьох сімей із ТД 

(переважно ектопія) та аномальною фізіологією тромбоцитів (базальна активація 

та підвищена агрегація тромбоцитів) (218). Функціональні дослідження на 

нокаутних мишах підтвердили роль TUBB1 у розвитку, функції та 

захворюваннях ЩЗ. 

Що стосується причини легкого неаутоімунного субклінічного гіпотиреозу у 

новонароджених і немовлят із синдромом Дауна, дослідження на мишах Dyrk1A 

(+/++) показало аномальний розвиток і функцію ЩЗ (42). Яким чином надмірна 

експресія цього гена викликає аномалії ЩЗ ще належить з’ясувати. Іншою більш 

частою формою синдромного ВГ є синдром BLT внаслідок гаплонедостатності 

NKX2-1. Широкий генетичний аналіз великої групи уражених пацієнтів виявив 

нові варіанти, що розширюють фенотип синдрому BLT (219). Таблиця 2 

підсумовує гени, пов'язані з TД. 

 

Таблиця 2. Гени, пов'язані з дизгенезією ЩЗ або синдромним первинним 

вродженим гіпотиреозом 

Ген (ОМІМ) Роль білка Типовий 

тиреоїдний 

фенотип 

Тип успадку-

вання 

Асоційовані аномалії 

NKX2-1 (600635)  Варіативний АД Респіраторний дистрес, 

хореоатетоз, мінлива 

експресивність 

FOXE1 (602617) ЯФ Атиреоз, 

виражена 

гіпоплазія 

АР Розщеплення піднебіння, 

атрезія хоан і колюче 

волосся 

PAX8 (167415) ЯФ Варіативний АД Дефекти сечовидільної 

системи (підковоподібна 

нирка, агенезія нирок, 

аномалії сечоводів і 

яєчок), змінна експресія 

NKX2–5 (600584) ЯФ ЩЗ in situ, 

варіативний 

гіпотиреоз 

незрозуміл

о 

Вроджені вади розвитку 

серця 

GLIS3 (610192) ЯФ Варіативний АР Неонатальний діабет, 

полікістоз нирок і 

холестаз 
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JAG1 (601920) зубчастий білок 

1: ліганд 

рецептора Notch 

Варіативна 

ортотопічна 

гіпоплазія 

АД Вроджені вади розвитку 

серця, змінна експресія 

ТBX1 (602054) ЯФ ЩЗ in situ АД Синдром Ді Джорджі з 

вродженими вадами 

серця, змінна експресія 

 

NTN1 (601614) Секретований 

білок, 

пов'язаний з 

ламініном 

Ектопія ЩЗ невідомо Артрогрипоз 

CDCA8 (609977) Білок 8, 

пов'язаний із 

циклом поділу 

клітини, або 

Бореалін: 

компонент СРС 

Ектопія та 

асиметрія 

ЩЗ, 

геміагенез 

Варіативни

й (АД, АР) 

Спорадичні випадки не 

описані 

TUBB1 (612901) Член сімейства 

білків β-

тубуліну 

Дизгенез ЩЗ 

 

АД Утворення 

макротромбоцитів і 

гіперагрегація 

тромбоцитів 

АД -аутосомно-домінантний; АР - аутосомно-рецесивний; ЯФ - ядерний фактор; СРС - 

Chromosomal Passenger Complex; OMIM - Online Mendelian Inheritance in Men 

(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/omim/). 

 

На відміну від ТД тиреоїдний дисгормоногенез успадковується за 

аутосомно-рецесивним типом і, за винятком синдрому Пендреда, у більшості 

випадків викликає ізольований ВГ. У синтезі ТГ беруть участь гени SLC5A5 

(NIS), SLC26A4 (PDS), TPO, TG, DUOX2, DUOXA2 і IYD (DEHAL1). Ці сім генів 

кодують білки для різних етапів цього процесу. Використання сучасних 

генетичних методів, таких як масиви однонуклеотидних поліморфізмів і NGS 

(WES/повне геномне секверуання), дозволило нове уявлення про генетику ВГ. 

По-перше, NGS ідентифікувала нові гени та/або розширила передбачуваний 

фенотип ЩЗ, що є результатом мутацій у генах, відповідальних за синтез ТГ, що 

призводять дисгормоногенезу. Наприклад, двоалельні мутації в SLC26A7 

викликають ВГ із зобом (220,221). SLC26A7 є членом тієї ж сімейства 

переносників, що й SLC26A4 (пендрин), аніонообмінник зі спорідненістю до 

йодиду та хлориду (серед іншого). Однак, на відміну від пендрину, SLC26A7 не 

опосередковує клітинний відтік йодиду, і пацієнти мають нормальний слух 

(220,221). Мутації в SLC26A4/PDS (222), TPO (222a) і DUOX2 (223) були 

несподівано виявлені у пацієнтів із ВГ без зобу і гіпоплазією ЩЗ, що зменшило 

розрив між TД і дисгормоногенезом. Нещодавно також повідомлялося про 

мутації DUOX2 у пацієнтів з ектопією ЩЗ; однак необхідні подальші 

дослідження, щоб підтвердити та пояснити це важливе відкриття (224). Крім 

того, було зареєстровано перших пацієнтів з ВГ з мутаціями DUOX1 і DUOX2, 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/omim/
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що свідчить про те, що ВГ може мати дигенну етіологію (225). Мутації DUOX2 

також були виявлені у пацієнтів з раннім початком запального захворювання 

кишечника, що свідчить про екстратиреоїдну роль DUOX2 (226,227). У таблиці 

3 наведено гени, залучені до тиреоїдного дисгормоногенезу. Крім того, 

нещодавні дослідження NGS у когортах пацієнтів із ВГ, обстежених на мутації в 

наборах генів ВГ, показали, що значна частка цих пацієнтів має численні варіації 

більш ніж одного тиреоїд-специфічного гена (89,228,229). Вражає те, що ці 

варіації були виявлені в генах, що кодують як фактори транскрипції ЩЗ, так і 

білки, що беруть участь у синтезі ТГ, незалежно від фенотипу ЩЗ. Таким чином, 

ці варіації в більш ніж одному гені (олігогенність) слід розглядати як вірогідну 

гіпотезу генетичної етіології ВГ (89). Ці нові дані також можуть надати 

пояснення спорадичному виявленню ВГ і спостережуваним складним моделям 

успадкування. У такому контексті JAG1 може діяти як модифікатор гена в 

багатофакторній архітектурі ВГ (215). 

 

Таблиця 3. Гени, асоційовані з тиреоїдним дисгормоногенезом 

Ген (ОМІМ) Роль білка Типовий тиреоїдний 

фенотип 

Тип 

успадкування 

Асоційовані 

аномалії 

TSHR (603372) G-білковий 

рецептор 

Повна або часткова 

резистентність до 

ТТГ: а) явний 

атиреоз б) ЩЗ in situ 

в) тяжкий або легкий 

гіпотиреоз 

АД, АР  

GNAS (139320) Альфа-

субодиниця 

стимулювальн

ого гуанін-

нуклеотидзв'яз

увального 

білка (G білка) 

Часткова 

резистентність до 

ТТГ, легкий 

гіпотиреоз 

Материнське 

успадкування, 

батьківський 

імпринтинг 

генного локусу 

Псевдогіпопар

атиреоз 

(резистентність 

до кількох 

гормонів 

SLC5A5 (601843) Симпортер 

йодиду натрію 

Відсутнє або низьке 

поглинання йоду 

при сцинтіграфії, 

мінливий гіпотиреоз 

і зоб 

АР  

SLC26A4/PDS  

(605646) 

Пендрин: 

аніонний 

транспортер  

Дефект часткової 

органіфікації йоду, 

гіпотиреоз від 

легкого до 

помірного, зоб, 

високий Tg у 

сироватці крові 

АР Синдром 

Пендреда: 

сенсоневральна 

приглухуватість 

з розширенням 

водопроводу 

присінку, 

схильність до 

алкалозу 
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DUOX1/DUOX2 

(606758/606759) 

Подвійні 

оксидази: 

система 

утворення 

пероксиду 

Частковий або 

повний дефект 

органіфікації йоду, 

зоб, транзиторний 

або постійний 

гіпотиреоз різного 

ступеня тяжкості, 

високий Tg у 

сироватці крові 

АД, АР  

DUOXA2  

(612772) 

Подвійний 

білок, 

асоційований з 

оксидазою: 

шаперон 

ендоплазматич

ного 

ретикулуму  

Частковий або 

повний дефект 

органіфікації йоду, 

зоб, транзиторний 

або постійний 

гіпотиреоз різного 

ступеня тяжкості, 

високий Tg у 

сироватці крові 

АР  

TPO (606765) Тиреоїдна 

пероксидаза: 

йодидна 

органіфікація 

та тиронінове 

сполучення 

Повний дефект 

органіфікації йоду, 

тяжкий гіпотиреоз, 

зоб, високий Tg у 

сироватці крові 

АР  

TG (188450) Tg: 

глікопротеїн-

попередник 

тиреоїдних 

гормонів 

Високе поглинання 

йоду, змінний 

гіпотиреоз, 

вроджений або 

швидко зростаючий 

зоб, низький Tг у 

сироватці крові 

АР  

IYD/DEHAL 

(612025) 

Дегалогеназа 

забезпечує 

накопичення 

йодиду в 

щитоподібній 

залозі 

Збережене 

поглинання йодиду, 

негативний тест на 

виділення 

перхлорату, зоб, 

мінливий 

гіпотиреоз, високі 

сироваткові Tg і 

концентрації 

MIT/DIT у сироватці 

та сечі 

АР або АД з 

неповною 

пенетрантністю 

 

SLC26A7 

(608479) 

Аніонний 

транспортер 

Зоб, мінливий 

гіпотиреоз, 

збережене 

захоплення йодиду, 

частковий дефект 

виділення 

АР  
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перхлорату, високий 

сироватковий Tg 

AД - аутосомно-домінантний; АР - аутосомно-рецесивний; MIT/DIT - 

монойодтирозин/дийодтирозин; Tg - тиреоглобулін. 

 

Центральний ВГ.  

Завдяки NGS зросла кількість ймовірних генетичних причин ізольованого 

центрального ВГ та центрального ВГ при MPHD (табл. 4). Ізольований 

центральний ВГ внаслідок двоалельних мутацій гена TSHβ асоціюється з тяжким 

гіпотиреозом і характеризується типовими проявами ВГ (гіпотонія, жовтяниця, 

пупкова грижа, макроглосія тощо). При відсутності лікування у цих пацієнтів 

розвивається кретинізм, який можна порівняти з пацієнтами з тяжким первинним 

ВГ (230–232). Тому центральний ВГ слід виключити у всіх немовлят з ознаками 

або симптомами ВГ і низькою, нормальною або лише незначно підвищеною 

концентрацією ТТГ. 

 

Таблиця 4. Гени, асоційовані з центральним вродженим гіпотиреозом і 

пов’язаними фенотипами  

Ген (ОМІМ) Функція 

білка 

Типовий тиреоїдний 

фенотип 

Тип 

успадку-

вання 

Асоційовані аномалії 

Ізольований центральний ВГ 

TSHβ 

(188540) 

Субодини

ця 

гормону 

Неонатальний початок 

з низьким ТТГ 

АР Високий αGSU і нормальний 

рівень ПРЛ у сироватці крові, 

гіперплазія гіпофіза оборотна 

при прийомі LT4 

TRHR 

(188545) 

GPCR Нормальний рівень 

ТТГ і низький рівень 

ПРЛ у сироватці крові, 

притуплені реакції 

ТТГ/ПРЛ на ТРГ 

АР Чоловічі нульові пацієнти із 

затримкою росту та 

надлишковою масою тіла в 

дитинстві; одна жінка 

пробанд із тривалою 

неонатальною жовтяницею 

TBL1X 

(300196) 

ЯФ Легкий ізольований 

центральний ВГ у 

чоловіків з 

нормальним рівнем 

ТТГ у сироватці крові 

та нормальною 

відповіддю на тест 

стимуляції ТРГ 

Х-

зчеплен

ий 

Розлади слуху 

IRS4 

(300904) 

ЯФ Легкий ізольований 

центральний ВГ  у 

чоловіків з 

нормальним рівнем 

ТТГ у сироватці крові, 

Х-

зчеплен

ий 

 



51 
 

притуплена відповідь 

ТТГ на ТРГ 

IGSF1 

(300137) 

Білок 

плазматич

ної 

мембрани 

з 

невідомо

ю 

функцією 

Нормальний рівень 

ТТГ у сироватці крові 

та знижена відповідь 

на тест ТРГ; хворіють 

переважно чоловіки 

Х-

зчеплен

ий 

Низькі рівні ПРЛ, 

варіативний дефіцит ГР, 

можливий транзиторний 

легкий гіпокортицизм і 

метаболічний синдром; пізнє 

адренархе та уповільнене 

підвищення тестостерону у 

чоловіків, відокремлене від 

росту яєчок, що закінчується 

постпубертатним 

макрорхізмом 

PROP1 

(601538) 

 

ЯФ Різний вік початку АР  Дефіцит ГР, ПРЛ, ЛГ/ФСГ і 

відстрочені дефекти АКТГ, 

малий або великий об’єм 

гіпофіза 

POU1F1 

(173110) 

ЯФ Різний вік початку АР, АД Дефіцит ГР і ПРЛ, високий 

лоб, гіпоплазія середньої 

частини обличчя, вдавлений 

ніс 

HESX1 

(601802) 

ЯФ центральний ВГ АР, АД Гіпопітуїтаризм, пов'язаний 

із септооптичною дисплазією 

SOX3 

(313430) 

ЯФ центральний ВГ Х-

зчеплен

ий 

Гіпоплазія передньої долі 

гіпофіза з ектопією задньої 

частки гіпофіза, 

персистуючим краніо-

фарингеальним каналом і 

труднощами з навчанням 

OTX2 

(600037) 

ЯФ центральний ВГ АД Гіпоплазія передньої долі 

гіпофіза з ектопічними 

дефектами задньої долі 

гіпофіза та ока (ано-

/мікроофтальмія/дистрофія 

сітківки) 

LHX3 

(600577) 

ЯФ центральний ВГ АР Гіпопітуїтаризм із 

варіативним  дефектом 

АКТГ, гіпофізом від малого 

до великого розміру, 

коротким і ригідним шийним 

відділом хребта та різними 

дефектами слуху 

LHX4 

(602146) 

ЯФ центральний ВГ АР, АД Варіативний гіпопітуїтаризм, 

гіпоплазія передньої долі 

гіпофіза з ектопією задньої 

долі гіпофіза, синдром 
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Арнольда-Кіарі, гіпоплазія 

мозолистого тіла 

LEPR 

(601007) 

цитокінов

ий 

рецептор 

центральний ВГ АР Гіперфагія, ожиріння в 

поєднанні з центральним 

гіпогонадизмом 

SOX2 

(184429) 

ЯФ центральний ВГ АД Варіативний  гіпопітуїтаризм, 

гіпоплазія гіпофіза, 

мікрофтальмія, різноманітні 

труднощі з навчанням 

Генетичні дефекти, різним чином пов'язані з центральним ВГ 

PROKR2 

(607123) 

GPCR Різноманітні дефекти 

ТТГ 

АР, АД Варіативний гіпопітуїтаризм, 

пов'язаний із септооптичною 

дисплазією або синдромом 

переривання ніжки гіпофіза 

NFKB2 

(164012) 

ЯФ Різноманітні дефекти 

ТТГ 

АД Дефіцит передньої долі 

гіпофіза з різною 

вираженістю імунодефіциту, 

пов’язаним з дефіцитом 

АКТГ і змінними дефектами 

ГР 

CHD7 

(608892) 

АТФ-

залежна 

геліказа 

Різноманітні дефекти 

ТТГ 

АД Синдром CHARGE з 

ектопією задньої долі 

гіпофіза та варіативними 

дефектами ЛГ/ФСГ і ГР 

FGFR1 

(136350) 

 

Рецептор 

тирозинкі

нази 

Різноманітні дефекти 

ТТГ 

АД СК і нВГГ, варіативний 

зв'язок з дефектами інших 

гормонів гіпофіза, 

включаючи ТТГ, 

септооптичну дисплазію та 

ектопію задньої частки 

гіпофіза 

FGF8 

(600483) 

ФР Різноманітні дефекти 

ТТГ 

АР СК і нВГГ, варіативний 

зв'язок з дефектами інших 

гормонів гіпофіза, 

включаючи ТТГ, 

голопрозенцефалія та 

агенезія мозолистого тіла 

FOXA2 

(600288) 

 

ЯФ дефекти ТТГ АД Гіпопітуїтаризм з аномаліями 

черепно-лицевих органів і 

органів, що походять з 

ендоодерми, і гіперінсулінізм 

αGSU - альфа-глікопротеїнова субодиниця; AД - аутосомно-домінантний; АКТГ -  

адренокортикотропний гормон; АР - аутосомно-рецесивний; АТФ - аденозинтрифосфат; 

CHARGE - колобома, аномалія серця, атрезія хоан, затримка розвитку, аномалії статевих 

органів і вуха; ГР - гормон росту; GPCR - G-білковий рецептор; ЛГ - лютеїнізувальний гормон; 
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LT4, левотироксин; нВГГ - нормосмотичний вроджений гіпогонадотропний гіпогонадизм; 

ПРЛ - пролактин; СК - синдром Калмана; ТРГ - тиреотропін-рилізинг-гормон, TRHR – 

рецептор тиреотропін-рилізинг-гормону (Р-ТРГ); ФР - фактор росту;  ФСГ - 

фолікулостимулювальний гормон; ЯФ - ядерний фактор. 

 

Наразі порушення дії тиреотропін-рилізинг-гормону (ТРГ) через 

двоалельні мутації в гені TRHR описано лише в кількох родинах (45). Хоча про 

тривалу неонатальну жовтяницю повідомлялося лише в однієї жінки, однак 

навіть повна резистентність до ТРГ не викликає важкого неонатального 

гіпотиреозу. Діагноз у трьох із чотирьох пробандів із двоалельними мутаціями 

TRHR був поставлений у дитинстві через затримку росту, що супроводжувалася 

млявістю та втомою або надлишковою вагою. Проте повна резистентність до 

ТРГ, встановлена за допомогою генетичного тестування, була діагностована у 

вагітної жінки (233). Мутації гена 1 суперродини імуноглобулінів (IGSF1) є 

молекулярною причиною нещодавно описаного синдрому, зчепленого з Х-

хромосомою, включаючи центральний ВГ від легкого до помірного. При цьому 

синдромі центральний ВГ пов’язаний з аномальним ростом яєчок, що 

призводить до дорослого макроорхідізму (+2,0 за стандартним відхиленням), 

тенденцією до затримки статевого дозрівання, низьким рівнем пролактину та, 

рідко, оборотним дефіцитом гормону росту (ГР) (234,235). Деякі жінки-носії 

також можуть мати центральний ВГ. Останні дані вказують на те, що ген IGSF1 

найчастіше бере участь у розвитку центрального ВГ (235). 

Мутації в гені TBL1X є другою за частотою причиною Х-зчепленого 

центрального ВГ. TBL1X, трансдуциноподібний білок 1, є важливою 

субодиницею медіатора корепресора ядерного рецептора, що пригнічує 

ретиноїдний і рецепторний комплекс ТГ, основного CoR рецептора ТГ, який бере 

участь у експресії генів, регульованих T3. Окрім клінічних проявів центрального 

ВГ у багатьох пацієнтів спостерігається втрата слуху (236). Нарешті, мутації в 

IRS4 є ще однією причиною Х-зчепленого легкого центрального ВГ. Оскільки 

IRS4 бере участь у передачі сигналів лептину, причиною центрального ВГ може 

бути порушення передачі сигналів лептину (237). Центральний ВГ частіше є 

частиною MPHD і може бути пов’язаний з одним або кількома іншими 

дефіцитами гормонів гіпофіза. Крім того, певний відсоток хворих пацієнтів має 

морфологічні аномалії гіпофіза, гіпоталамуса або інші неврологічні дефекти (25, 

45). У таблиці 4 представлені гени, залучені до розвитку центрального 

гіпотиреозу. 

 

5.3. Антенатальна діагностика, оцінка функції ЩЗ плода та лікування 

гіпотиреозу плода 

Резюме 

 Ми рекомендуємо антенатальну діагностику тиреоїдного 

дисгормоногенезу у разі випадково виявленого зобу при регулярному 

ультразвуковому дослідженні плоду (1/+++); сімейного рецидиву ВГ 

внаслідок дисгормоногенезу (25% частота рецидивів) (1/+++); і відомих 

дефектів генів, залучених до функції або розвитку ЩЗ з потенційною 

гермінативною передачею (1/++0).  
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 Особливий підхід слід розглядати для випадків діагностики синдромів з 

потенційною смертністю та можливим мозаїцизмом зародкової лінії (як 

для мутації/делеції гена NKX2-1 та важкої легеневої дисфункції з 

можливою передачею через мозаїцизм зародкової лінії). За таких обставин 

обговорення пренатальної діагностики має бути відкритим. Терапевтичне 

лікування уражених плодів має відповідати законам, що діють у 

відповідній країні (1/++0). Сімейний рецидив ВГ внаслідок дизгенезії (2% 

сімейних випадків) потребує подальшого вивчення для визначення 

доцільності та клінічної значущості антенатального виявлення. 

 Для оцінки об’єму ЩЗ плоду ми рекомендуємо ультразвукове дослідження 

на 20–22 тижні вагітності, щоб виявити гіпертрофію та потенційну 

дисфункцію ЩЗ плоду. Зоб або відсутність тканини ЩЗ також можна 

діагностувати за допомогою ультразвукового дослідження. Вимірювання 

слід проводити як функцію гестаційного віку, а для діагностики зобу слід 

вимірювати периметр і діаметр ЩЗ (1/+++).  

 Якщо діагностовано (великий) зоб плоду, пренатальну допомогу слід 

надавати в спеціалізованому центрі допологової допомоги (1/+++).  

 Ми рекомендуємо кордоцентез, а не амніоцентез, як контрольний метод 

оцінки функції ЩЗ плода. Норми були встановлені як функція 

гестаційного віку. Це обстеження слід проводити, лише якщо 

розглядається допологове втручання (1/+++). 

 У більшості випадків функцію ЩЗ плода можна оцінити на основі 

фізикального огляду та ультразвукових критеріїв, тому забір крові плода 

необхідний лише у виняткових випадках (2/++0). 

 Ми наполегливо рекомендуємо лікування плода шляхом інтраамніотичних 

ін’єкцій Т4 вагітним жінкам з еутиреозом і великим зобом плода, 

пов’язаним із багатоводдям та/або оклюзією трахеї; у вагітних з 

гіпотиреозом ми рекомендуємо лікувати у першу чергу жінку (а не плід) 

Т4 (1/++0).  

 Для неімунного гіпотиреозу плода із зобом, що призводить до багатоводдя, 

ми рекомендуємо інтраамніотичні ін’єкції LT4 для зменшення розміру ЩЗ 

плода. Ін’єкції повинні виконуватися багатопрофільними групами 

спеціалістів (1/+++).  

 Експертна комісія пропонує використовувати 10 мкг/кг передбачуваної 

ваги плоду на 15 днів у формі інтраамніотичних ін’єкцій. Ризики для плоду 

та психологічне навантаження на батьків слід враховувати при оцінці 

ризику та користі (2/+00). 

 

Докази 

Антенатальна діагностика рекомендована у разі випадково виявленого зобу 

плода під час УЗД плода у матері з негативними антитілами до рецепторів ТТГ, 

у дитини з первинним ВГ внаслідок дисгормоногенезу (і ризиком рецидиву 25%), 

а також у дитини з (25%) з важким синдромним ВГ . Спосіб оцінки функції ЩЗ 

плода та лікування (неаутоімунного) гіпотиреозу плода описано в рекомендаціях 

консенсусу по ВГ 2014 року (1). Загалом, розмір ЩЗ плода можна оцінити за 
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допомогою УЗД на 20–22 тижні та на 32 тижні вагітності. Якщо вимірювання ЩЗ 

на основі діаметра або периметра вище 95-го процентиля (238), матір і плід слід 

направити до спеціалізованого центру допологової допомоги. Якщо 

розглядається допологове втручання, можна провести кордоцентез для оцінки 

функції ЩЗ плода. Серед умови, які можуть стати причиною лікування плода, 

великий зоб плода з прогресуючим багатоводдям, ризик передчасних пологів або 

ризик оклюзії трахеї. Якщо лікування плода розглядається у вагітної жінки з 

еутиреоїдним станом, одним із способів є введення інтраамніотичних ін’єкцій 

LT4 у дозі 10 мкг/кг передбачуваної ваги плода на 15 днів. Дослідження 

підтвердили доцільність і безпеку інтраамніотичної ін’єкції LT4 і переконливо 

припускають, що це лікування є ефективним для зменшення розміру зоба. Однак 

жодна з багатьох схем лікування LT4 не забезпечує еутиреоз при народженні. 

Тому неможливо сформулювати керівні принципи на основі наявних даних. 

Подальшу діагностику та втручання має проводити лише досвідчена 

мультидисциплінарна команда в спеціалізованому центрі допологового догляду 

після ретельної оцінки співвідношення користь/ризик. Визначення показань та 

оптимальних режимів пренатального лікування неімунного фетального зобного 

гіпотиреозу вимагатиме більш масштабних добре спланованих досліджень, які 

найкраще проводити в рамках міжнародної співпраці за участі 

міждисциплінарних медичних команд. Необхідно також вивчити альтернативні 

способи лікування плоду шляхом введення ліків матері. У вагітних з 

гіпотиреозом кращим підходом є лікування жінки (а не плода) LT4. Нарешті, 

всім вагітним жінкам слід забезпечити достатнє споживання йоду (250 мкг/день).  

 

Висновки 

Дане оновлення консенсусних рекомендацій з приводу ВГ рекомендує 

всесвітній НС і відповідну діагностику, в тому числі генетичну, для оцінки 

причини як первинного, так і центрального гіпотиреозу. Комісія експертів 

рекомендує негайний початок правильно дозованого лікування LT4 та часте 

подальше спостереження, включаючи лабораторні тести та коригування дози для 

підтримки рівнів ТГ у цільових діапазонах, своєчасну оцінку необхідності 

продовження лікування, увагу до розвитку нервової системи та нейросенсорних 

функцій та, при необхідності консультації з іншими медичними працівниками, 

навчання дитини та сім'ї щодо ВГ. Гармонізація діагностики, лікування та 

подальшого спостереження оптимізує результати пацієнтів. Нарешті, усі люди з 

ВГ мають право на добре спланований перехід від педіатричного до медичного 

супроводу дорослих. Це оновлення консенсусних рекомендацій слід 

використовувати для подальшої оптимізації виявлення, діагностики, лікування 

та подальшого спостереження за дітьми з усіма формами ВГ у світлі останніх 

доказів. Даний документ можливо застосовувати для переконання органів 

охорони здоров’я в перевагах НС на ВГ. Незважаючи на ∼50 років НС на ВГ, 

залишаються деякі важливі питання, такі як генетична етіологія ТД, 

передбачувана шкода субклінічного ВГ, тобто нормальний вТ4 у поєднанні з 

підвищеним ТТГ, і причина поступового підвищення захворюваність на ВГ із 
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ЩЗ in situ. Необхідні подальші епідеміологічні та експериментальні 

дослідження, щоб зрозуміти збільшення частоти цього патології. 
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