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ABSTRAKT

Wprowadzenie. Luszczyca jest przewlekla chorobg zapalng o podtozu immunologicznym,
ktoéra coraz cze$ciej wigzana jest z innymi chorobami autoimmunologicznymi, w tym
autoimmunologicznymi chorobami tarczycy (AITD), zwlaszcza chorobg Hashimoto. W
ostatnich latach pojawito si¢ wiele badan oceniajacych zalezno$¢ migdzy tuszczyca a
zaburzeniami funkcji tarczycy, jednak ich wyniki pozostaja czg$ciowo niejednoznaczne.

Cel pracy. Celem pracy byta ocena zwigzku mig¢dzy tuszczyca a autoimmunologicznymi
chorobami tarczycy na podstawie dostepnych badan obserwacyjnych, przegladow
systematycznych oraz metaanaliz.

Metody. Przeprowadzono przeglad literatury obejmujgcy publikacje dostepne w bazach
PubMed, PMC, Frontiers oraz MDPI. Uwzgledniono badania obserwacyjne, przeglady
systematyczne, metaanalizy oraz analizy randomizacji mendelianskiej dotyczace zwiazku
miedzy *luszczyca a chorobami tarczycy. Analizie poddano dane dotyczace czgstosci
wystepowania AITD, markeréw autoimmunizacji tarczycy oraz zaburzen funkcji tarczycy u
pacjentow z tuszczyca.

Wyniki. Dostepne dane wskazuja, ze pacjenci z tuszczyca wykazuja zwigkszone ryzyko
wspotwystepowania autoimmunologicznych chorob tarczycy. W metaanalizie Zhang 1 wsp.
obejmujacej 253 313 pacjentdow z tuszczyca oraz 1 376 533 oséb z grup kontrolnych wykazano
istotnie wyzsze ryzyko AITD u pacjentdw z tuszczycag (OR = 1,76; 95% CI: 1,35-2,28),
szczeg6lnie choroby Hashimoto (OR = 1,88; 95% CI. 1,50-2,35). W badaniach
obserwacyjnych czeSciej stwierdzano podwyzszone stezenia przeciwciat anty-TPO i anty-TG,
zaburzenia funkcji tarczycy oraz zmiany ultrasonograficzne sugerujace autoimmunizacjg
tarczycy. Wyniki analiz randomizacji mendelianskiej pozostajg czesciowo niejednoznaczne 1
nie pozwalajg na jednoznaczne potwierdzenie zaleznosci przyczynowo-skutkowe;j.

Whnioski. Luszczyca jest zwigzana ze zwigkszong czgsto$cia  wystepowania
autoimmunologicznych chorob tarczycy, szczegélnie choroby Hashimoto. Obserwowane
zalezno$ci moga wynika¢ ze wspolnych mechanizmow immunologicznych i genetycznych.
Konieczne sg dalsze badania prospektywne oraz analizy przyczynowe w celu lepszego
zrozumienia charakteru tej zaleznosci.

Stowa kluczowe: tuszczyca, zapalenie tarczycy Hashimoto
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ABSTRACT

Background. Psoriasis is a chronic immune-mediated inflammatory disease increasingly
associated with other autoimmune disorders, including autoimmune thyroid diseases (AITD),
particularly Hashimoto’s thyroiditis. In recent years, numerous studies have investigated the
relationship between psoriasis and thyroid dysfunction; however, the available evidence
remains partly inconsistent.

Objective. The aim of this study was to evaluate the association between psoriasis and
autoimmune thyroid diseases based on available observational studies, systematic reviews, and
meta-analyses.

Methods. A literature review was conducted using publications available in PubMed, PMC,
Frontiers, and MDPI databases. Observational studies, systematic reviews, meta-analyses, and
Mendelian randomization studies investigating the relationship between psoriasis and thyroid
diseases were included. Data regarding the prevalence of AITD, thyroid autoantibodies, and
thyroid dysfunction in patients with psoriasis were analyzed.

Results. Available evidence indicates that patients with psoriasis have an increased risk of
autoimmune thyroid diseases. In the meta-analysis by Zhang et al., including 253,313 psoriasis
patients and 1,376,533 controls, psoriasis was associated with a significantly increased risk of
AITD (OR =1.76; 95% CI: 1.35-2.28), particularly Hashimoto’s thyroiditis (OR = 1.88; 95%
Cl: 1.50-2.35). Observational studies also demonstrated higher levels of anti-TPO and anti-TG
antibodies, more frequent thyroid dysfunction, and ultrasonographic changes suggestive of
thyroid autoimmunity among psoriasis patients. Mendelian randomization analyses remain
inconclusive and do not provide definitive evidence of causality.

Conclusions. Psoriasis is associated with an increased prevalence of autoimmune thyroid
diseases, especially Hashimoto’s thyroiditis. The observed relationship may result from shared
immunological and genetic mechanisms. Further prospective and causal studies are required to
better understand the nature of this association.

Keywords: Psoriasis, Hashimoto’s Thyroiditis

WSTEP

Luszczyca jest przewlekta, nawrotowa chorobg zapalng skéry o podlozu immunologicznym.
Wedlug Ruffilli 1 wsp. dotyczy okoto 2—4% populacji 1 moze przyjmowacé rdézne postacie
kliniczne, miedzy innymi tuszczyce plackowata, kropelkowata, odwrdocong, krostkowa oraz
erytrodermiczng [1]. Wspolczesnie tuszczyca nie jest traktowana wytacznie jako choroba
skory, poniewaz coraz wigcej danych wskazuje na jej ogdlnoustrojowy charakter oraz zwigzek
z innymi chorobami zapalnymi i autoimmunologicznymi [1,2].

W patogenezie tuszczycy istotng role odgrywa zaburzona odpowiedz uktadu odpornos$ciowego,
prowadzagca do nadmiernej proliferacji keratynocytow oraz przewleklego stanu zapalnego.
Ruffilli i wsp. opisuja, ze w zmianach tuszczycowych dochodzi do aktywacji komorek
immunologicznych oraz uwalniania mediatorow zapalnych, takich jak IL-1B, IFN-y, TNF-a,



CXCL10, IL-6 i IL-22 [1]. Cira i wsp. podkreslaja rowniez znaczenie osi IL-23/Th17 w
patogenezie tuszczycy, co dodatkowo potwierdza immunologiczny charakter choroby [2].

U czgs$ci pacjentdw tuszczyca wspotwystepuje z tuszczycowym zapaleniem stawédw. Ruffilli i
wsp. wskazuja, ze tuszczycowe zapalenie stawOw rozwija si¢ u okoto 30% pacjentow z
luszczyca 1 stanowi przewlekla chorobe zapalng stawow [1]. Ta obserwacja jest istotna dla
niniejszej pracy, poniewaz cz¢$¢ danych sugeruje, ze wilasnie u pacjentow z bardziej
uktadowym, zapalnym fenotypem choroby, zwlaszcza z tuszczycowym zapaleniem stawow,
czgsSciej obserwuje sie zaburzenia autoimmunologiczne tarczycy [1,2].

Jednym z analizowanych kierunkow badan jest zwiazek tuszczycy z autoimmunologicznymi
chorobami tarczycy. Do tej grupy zalicza si¢ przede wszystkim chorob¢ Hashimoto oraz
chorobe Gravesa-Basedowa. Cira i wsp. opisujg autoimmunologiczne choroby tarczycy jako
spektrum zaburzen obejmujace przewlekle autoimmunologiczne zapalenie tarczycy typu
Hashimoto, czesciej zwigzane z niedoczynnos$cig tarczycy i obecnoscig przeciwciat anty-TPO
oraz anty-TG, a takze chorobe Gravesa-Basedowa, zwigzang z przeciwcialami przeciw
receptorowi TSH i nadczynno$cig tarczycy [2].

Zainteresowanie zaleznos$cig miedzy tuszczycg a autoimmunologicznymi chorobami tarczycy
wynika z mozliwych wspdlnych mechanizméw immunologicznych. Ruffilli i wsp. wskazuja,
ze w tuszczycy, luszczycowym zapaleniu stawOw oraz autoimmunologicznym zapaleniu
tarczycy znaczenie moze mie¢ przewaga odpowiedzi typu Thl oraz zwigkszone stezenie
CXCL10, czyli chemokiny zwigzanej z odpowiedzig zapalng typu Thl [1]. Autorzy sugeruja,
ze ten typ odpowiedzi immunologicznej moze stanowi¢ jedng z podstaw patogenetycznych
wspotwystepowania tych chorob [1].

Dostepne dane nie sg jednak catkowicie jednoznaczne. Ruffilli i wsp. podkreslaja, ze wigkszos¢
badan u dorostych wskazywata na zwigzek miedzy tuszczyca, tuszczycowym zapaleniem
stawow 1 autoimmunologicznymi chorobami tarczycy, ale cze$¢ prac nie potwierdzila takiej
zalezno$ci [1]. Przykladowo w jednym z badan przytoczonych w tym przegladzie czesto$¢
autoimmunologicznego zapalenia tarczycy wynosita 20,2% u pacjentow z tuszczyca wobec
19,6% w grupie kontrolnej, co nie wskazywalo na istotng roznice [1]. Jednoczes$nie inne
badania, zwtaszcza dotyczace pacjentdw z tuszczycowym zapaleniem stawodw, wykazywaty
wigkszg czestos¢ dodatnich przeciwcial anty-TPO, hipoechogenicznego obrazu tarczycy i
subklinicznej niedoczynnosci tarczycy [1].

Nowszy przeglad Cira i wsp. rOwniez wskazuje, ze zwigzek miedzy tuszczyca a zajeciem
tarczycy pozostaje zlozony. Autorzy przeanalizowali piSmiennictwo z lat 2016-2023 i
wyr6znili cztery gtowne obszary: zaburzenia czynno$ci tarczycy, autoimmunizacj¢ tarczycowa,
raka tarczycy oraz podostre zapalenie tarczycy [2]. W pracy tej zidentyfikowano 16 badan
potwierdzajacych zwigzek tuszczycy z nieprawidlowosciami tarczycy, jednak autorzy wyraznie
zaznaczyli, ze dane sa heterogeniczne [2].

W swietle dostepnych danych szczegolnie istotne wydaje si¢ powigzanie tuszczycy z chorobg
Hashimoto i markerami autoimmunizacji tarczycowej. W przegladzie Cira 1 wsp. podano, ze
statystycznie istotne wartosci ilorazu szans w analizowanych badaniach miescity si¢ w zakresie
1,34-1,38 dla niedoczynnosci tarczycy, 1,17-1,32 dla nadczynnosci tarczycy, 1,42-2,05 dla
autoimmunologicznych chorob tarczycy, 1,47-2,09 dla choroby Hashimoto oraz 1,26-1,38 dla
choroby Gravesa-Basedowa [2]. Autorzy wskazali réwniez, ze badan dotyczacych
nadczynnos$ci tarczycy i1 choroby Gravesa-Basedowa bylo mniej niz badan dotyczacych
niedoczynnosci tarczycy i choroby Hashimoto [2].



Najwazniejszych danych ilosciowych dostarcza metaanaliza Zhang i wsp., w ktdrej oceniono
czesto$¢ autoimmunologicznych chorob tarczycy u pacjentdw z tuszczyca. Autorzy wykazali,
ze pacjenci z luszczyca mieli wyzsza czesto§¢ autoimmunologicznych choréb tarczycy niz
osoby z grup kontrolnych, OR = 1,76; 95% CI: 1,35-2,28; p < 0,01 [3]. Wyniki tej metaanalizy
sa kluczowe dla dalszej czesci pracy, poniewaz stanowig podstawe do ilosciowej oceny
zwiazku miedzy tuszczycg a AITD [8].

Wyniki metaanalizy sg zgodne z czg$cig badan obserwacyjnych. Przyktadowo, Valduga i wsp.
wykazali, ze choroba Hashimoto wystepowata u 21,6% pacjentdw z luszczycag oraz u 6,6% os6b
z grupy kontrolnej, co odpowiadato OR = 3,8; 95% CI: 1,18-12,6; p = 0,03 [9]. Z kolei Prashant
i wsp. w badaniu Kkliniczno-kontrolnym obejmujgcym 30 pacjentéw z tuszczycg i 30 oséb
kontrolnych wykazali istotnie wyzsze $rednie wartosci przeciwciat anty-TPO 1 anty-TG u
pacjentow z tuszczyca [10].

Dane dotyczace przeciwciat przeciwtarczycowych maja szczegdlne znaczenie, poniewaz moga
wskazywaé na proces autoimmunizacji tarczycowej jeszcze przed wystapieniem jawnych
zaburzen hormonalnych. W badaniu Prashant i wsp. §rednie stezenie anty-TPO wynosito 30,93
+ 41,26 IU/mL u pacjentdw z tuszczyca wobec 11,39 + 28,42 [U/mL w grupie kontrolnej, a
srednie stezenie anty-TG wynosito odpowiednio 11,21 + 27,69 IU/mL wobec 2,49 + 9,05
IU/mL [10]. Jednoczes$nie autorzy zaznaczyli, ze obliczony iloraz szans dla zwigzku mig¢dzy
luszczyca a autoimmunizacjg tarczycowa nie osiaggnat istotnosci statystycznej, OR =2,25; 95%
Cl: 0,77-6,59; p = 0,139 [10].

Istotne sa takze badania, w ktorych oceniano nie tylko przeciwciata, lecz rowniez obraz
ultrasonograficzny i czynnos$¢ tarczycy. Alidrisi i wsp. przeprowadzili badanie Kkliniczno-
kontrolne obejmujace 56 pacjentdow z tuszczyca i 54 osoby kontrolne, w ktorym oceniano TSH,
FT4, przeciwciata anty-TPO, anty-TG oraz cechy ultrasonograficzne tarczycy [12]. Autorzy
stwierdzili istotnie czestsze wystgpowanie dodatnich przeciwcial anty-TPO, anty-TG,
hipoechogenicznosci, pseudoguzkow oraz zwigkszonego unaczynienia tarczycy u pacjentow z
tuszczyca [12].

Pomimo tych obserwacji nalezy zachowac¢ ostroznos¢ interpretacyjng. Wiekszos¢ dostepnych
danych pochodzi z badan obserwacyjnych, ktore pozwalajg oceni¢ wspotwystepowanie chorob,
ale nie przesadzaja o zaleznosci przyczynowo-skutkowej. Ten problem zostal uwzgledniony w
dalszej czesci pracy, gdzie dane obserwacyjne oddzielono od badan probujacych ocenié
przyczynowos¢. Nowsze analizy wykorzystujace randomizacj¢ mendelianska moga byc¢
pomocne w badaniu potencjalnego kierunku tej zaleznosci, jednak réwniez one wymagaja
ostroznej interpretacji [14].

Z klinicznego punktu widzenia omawiana zalezno$¢ moze mie¢ znaczenie dla opieki nad
pacjentami z tuszczyca. Cira 1 wsp. podkreslaja, ze doktadne okreslenie, ktorzy pacjenci z
tuszczyca powinni by¢ kierowani do oceny endokrynologicznej, pozostaje przedmiotem
dyskusji i zalezy migdzy innymi od podtypu dermatologicznego, czasu trwania choroby,
aktywnosci choroby oraz wspotistnienia innych chordb, zwlaszcza autoimmunologicznych [2].
Oznacza to, ze obecne dane przemawiajg raczej za zwigkszong czujnoscig diagnostyczng niz za
prostym, rutynowym badaniem wszystkich pacjentow z tuszczycg w kierunku chorob tarczycy

2.

Celem niniejszej pracy jest omowienie dostgpnych danych dotyczacych zwigzku migdzy
luszczyca a chorobami tarczycy, ze szczegdlnym uwzglednieniem autoimmunologicznych
chordb tarczycy, choroby Hashimoto, choroby Gravesa-Basedowa, marker6w autoimmunizacji



tarczycowej oraz mozliwych wspdlnych mechanizmoéw immunologicznych. Praca ma charakter
przegladu literatury z elementami analizy poréwnawczej danych, a jej celem nie jest
przeprowadzenie wlasnej metaanalizy, lecz uporzadkowanie i interpretacja wynikow
dostgpnych publikacji.

METODY

Niniejsza praca ma charakter przegladu literatury z elementami analizy poréwnawczej danych
pochodzacych z badan obserwacyjnych, przegladow narracyjnych, przegladow
systematycznych, metaanaliz oraz badan wykorzystujagcych randomizacje mendelianska.
Celem opracowania byto omodwienie dostgpnych danych dotyczacych zwiazku miedzy
tuszczyca a chorobami tarczycy, ze szczegdlnym uwzglednieniem autoimmunologicznych
chordb tarczycy, choroby Hashimoto, choroby Gravesa-Basedowa, marker6w autoimmunizacji
tarczycowej oraz mozliwych wspdlnych mechanizméw immunologicznych.

W pracy nie przeprowadzano wlasnej metaanalizy statystycznej. Dane iloSciowe, takie jak
ilorazy szans, przedziaty ufnosci, liczebnosci grup oraz warto$ci markerow laboratoryjnych,
zaczerpni¢to z publikacji wiaczonych do analizy, w szczegdlnosci z dostepnych metaanaliz i
badan obserwacyjnych [8,9,10,11,12,13]. Z tego powodu wyniki przedstawione w dalszej
cze$ci pracy maja charakter syntezy opisowej, a nie samodzielnie wykonanej analizy
statystycznej.

Materiat zrédlowy stanowily publikacje naukowe wskazane w przygotowanym zestawie
pisSmiennictwa. Uwzgledniono artykuly dostgpne w bazach i serwisach naukowych, takich jak
PubMed, PubMed Central, BMJ Open, Frontiers in Endocrinology, International Journal of
Molecular Sciences, Journal of Clinical Medicine, Indian Dermatology Online Journal, Revista
da Associacdo Médica Brasileira oraz Medicine.

Do analizy wlaczono zarowno publikacje pierwotne, jak i opracowania wtdrne. Publikacje
pierwotne obejmowaly gltownie badania przekrojowe, kliniczno-kontrolne, retrospektywne
oraz analizy genetyczne. Publikacje wtorne obejmowaly przeglady narracyjne, przeglady
systematyczne oraz metaanalizy dotyczace zwigzku miedzy tuszczyca a chorobami tarczycy.

Szczegodlne znaczenie dla czgsécei ilosciowe] miata metaanaliza Zhang 1 wsp., w ktorej oceniono
czesto$¢ autoimmunologicznych chordb tarczycy u pacjentéw z tuszczyca na podstawie 11
badan obejmujacych 253 313 pacjentéw z tuszczyca oraz 1 376 533 osoby z grup kontrolnych
[8]. Dane te potraktowano jako gldwne Zrodlo zbiorczych wartos$ci statystycznych dotyczacych
ryzyka AITD oraz choroby Hashimoto u pacjentow z tuszczyca.

Publikacje zostaly dobrane na podstawie ich zwigzku tematycznego z ‘tuszczyca,
autoimmunologicznymi chorobami tarczycy oraz zaburzeniami funkcji tarczycy. Analizie
poddano zrodta wskazane w zestawie bibliograficznym, bez rozszerzania piSmiennictwa o
dodatkowe prace spoza listy.

Dobor publikacji obejmowat nastepujace obszary tematyczne:

tuszczyca jako choroba zapalna 1 immunologiczna,
wspotwystepowanie tuszczycy z chorobami autoimmunologicznymi,
zwiazek tuszczycy z autoimmunologicznymi chorobami tarczycy,
czestos¢ wystepowania choroby Hashimoto u pacjentdéw z tuszezyca,
obecno$¢ przeciwcial anty-TPO i anty-TG u pacjentow z tuszczyca,
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zaburzenia funkcji tarczycy w przebiegu tuszczycy,

mozliwe mechanizmy immunologiczne tgczace tuszczyce i AITD,

dane genetyczne i analizy randomizacji mendelianskiej dotyczace potencjalnej zaleznosci
przyczynowe;j.

Do analizy wiaczono publikacje spetniajace co najmniej jedno z ponizszych kryteriow:

1. dotyczyly zwigzku miedzy tuszczycg a chorobami tarczycy;

2. analizowaty zwiazek tuszczycy z autoimmunologicznymi chorobami tarczycy;

3. ocenialy czestos¢ choroby Hashimoto, choroby Gravesa-Basedowa, niedoczynnosci lub
nadczynnosci tarczycy u pacjentdw z tuszczyca;

4. przedstawiaty dane dotyczace przeciwciat przeciwtarczycowych, szczegolnie anty-TPO

I anty-TG, u pacjentow z tuszczyca;

omawiaty mozliwe wspdlne mechanizmy immunologiczne tuszczycy i chordb tarczycy;

zawieraly dane iloSciowe, takie jak OR, 95% CI, wartosci p, liczebno$ci grup, odsetki

pacjentow lub warto$ci parametrow laboratoryjnych;

7. byly przegladami, metaanalizami lub badaniami pierwotnymi przydatnymi do
interpretacji zwigzku mig¢dzy analizowanymi jednostkami chorobowymi.

oo

Uwzgledniono zar6wno prace koncentrujace si¢ bezposrednio na tuszczycy 1 AITD, jak i
publikacje omawiajace szerszy zwigzek miedzy chorobami skory a chorobami
autoimmunologicznymi tarczycy [1,3,4,5,6].

Z kazdej publikacji analizowano informacje istotne dla celu pracy. W przypadku badan
pierwotnych zwracano uwage przede wszystkim na:

autora i rok publikaciji,

kraj lub populacj¢ badana,

typ badania,

liczebno$¢ grupy badanej i1 kontrolnej,

rozpoznanie tuszczycy i/lub tuszczycowego zapalenia stawow,
rodzaj ocenianej choroby tarczycy,

obecnos¢ choroby Hashimoto lub choroby Gravesa-Basedowa,
wartos$ci przeciwciat anty-TPO i anty-TG,

cze¢stos¢ zaburzen funkcji tarczycy,

wyniki badan ultrasonograficznych tarczycy,

miary efektu, takie jak OR, 95% CI oraz wartos$ci p.

W przypadku przegladow, metaanaliz 1 analiz randomizacji mendelianskiej uwzgledniano:

liczbg badan wiaczonych do analizy,

faczna liczebnos¢ populacii,

gléwne wyniki zbiorcze,

zakres analizowanych chorob tarczycy,

wnioski autorow dotyczace wspotwystepowania lub potencjalnej przyczynowosci,
ograniczenia metodologiczne wskazane przez autoréw.

Najwazniejsze dane ilosciowe zaczerpnigto z publikacji Zhang 1 wsp., Valduga i wsp., Prashant
1 wsp., Yumnam i wsp. oraz Alidrisi i wsp., poniewaz prace te zawieraly konkretne warto$ci
dotyczace czestosci chorob tarczycy, obecnosci przeciwcial przeciwtarczycowych lub
zbiorczego ryzyka AITD u pacjentow z tuszczyca [8—13].



Dane zostaty opracowane metoda syntezy opisowej. Wyniki poszczegdlnych badan poréwnano
pod wzgledem kierunku zalezno$ci miedzy tuszczycg a chorobami tarczycy, sity zwigzku,
rodzaju analizowanej choroby tarczycy oraz obecno$ci markero6w autoimmunizacji.

Szczegdlng uwage zwrocono na rozrdznienie miedzy:

autoimmunologicznymi chorobami tarczycy ogotem,
chorobg Hashimoto,

chorobg Gravesa-Basedowa,

niedoczynnoscig tarczycy,

nadczynno$cig tarczycy,

obecnos$cig przeciwciat anty-TPO i anty-TG,
ultrasonograficznymi cechami autoimmunizacji tarczycy.

W interpretacji wynikdw oddzielono dane dotyczace samego wspotwystepowania choréb od
danych dotyczacych potencjalnej zaleznosci przyczynowo-skutkowej. Badania obserwacyjne i
metaanalizy pozwalaja bowiem ocenié, czy choroby czeg$ciej wystgpuja razem, ale nie
pozwalaja jednoznacznie ustali¢, czy tuszczyca prowadzi do chordb tarczycy albo odwrotnie.
Dlatego dane dotyczace przyczynowosci analizowano osobno, gtéwnie na podstawie publikacji
wykorzystujacych randomizacje mendelianska [14].

Za glowne ograniczenia analizowanych danych uznano:

heterogeniczno$¢ badan,

roéznice w liczebnos$ci badanych grup,

odmienne kryteria diagnostyczne tuszczycy i chordb tarczycy,

réznice populacyjne 1 geograficzne,

wplyw wieku, plci 1 chorob wspoétistniejacych,

mozliwe réznice w czgstosci wykonywania badan tarczycy u pacjentow z tuszczyca,
przewage badan obserwacyjnych nad badaniami prospektywnymi,

ograniczong mozliwo$¢ wnioskowania o przyczynowosci.

Z tego wzgledu wnioski z pracy formutlowano ostroznie, odrozniajac zwiekszone
wspotwystgpowanie chordb od jednoznacznego zwiagzku przyczynowego.

WYNIKI

W analizowanym materiale znalazly si¢ publikacje o réZznym poziomie dowodowosci:
metaanaliza, przeglady narracyjne, badania kliniczno-kontrolne, badania przekrojowe, badania
retrospektywne oraz analizy dotyczace potencjalnego zwigzku przyczynowego migdzy
chorobami tarczycy a tuszczyca. Najwazniejszym zrodlem danych ilosciowych byla
metaanaliza Zhang 1 wsp., poniewaz obejmowala 11 badan oraz tacznie 253 313 pacjentéw z
tuszezyca i 1 376 533 osoby z grup kontrolnych [8].

Oprécz danych zbiorczych uwzgledniono rowniez badania pierwotne, w ktorych oceniano
czestos$¢ choroby Hashimoto, obecno$¢ przeciwcial przeciwtarczycowych, zaburzenia funkcji
tarczycy oraz cechy ultrasonograficzne tarczycy u pacjentdw z tuszczycag [9-12]. Dane z
przegladow narracyjnych wykorzystano do przedstawienia szerszego kontekstu oraz
porownania wynikéw uzyskanych w roznych populacjach [2].



Wyniki metaanalizy dotyczacej autoimmunologicznych chorob tarczycy.

W metaanalizie Zhang i wsp. oceniono cze¢stos¢ wspotwystepowania autoimmunologicznych
chorob tarczycy u pacjentéw z tuszczyca. Do analizy wiaczono 11 badan, obejmujacych 253
313 pacjentow z tuszczycg oraz 1 376 533 osoby w grupach kontrolnych [8].

Wyniki metaanalizy wykazaly, ze u pacjentow z tuszczyca czgsto$¢ autoimmunologicznych
chorob tarczycy byta istotnie wyzsza niz w populacji kontrolnej. Laczny iloraz szans dla AITD
wynosit:

OR =1,76; 95% CI: 1,35-2,28; p < 0,01 [8].

Oznacza to, ze pacjenci z luszczyca mieli okoto 76% wyzsze szanse wspotwystepowania
autoimmunologicznej choroby tarczycy w poréwnaniu z osobami bez tuszczycy. Szczegdlnie
wyrazny zwiazek dotyczyt chordb przebiegajacych z upos$ledzeniem funkcji tarczycy,
zwlaszcza choroby Hashimoto [8].

W tej samej metaanalizie wykazano rowniez zwickszong czegsto$¢ dodatnich przeciwciat
przeciwtarczycowych u pacjentéw z tuszczyca. Dodatnie przeciwciata anty-TG wystepowaty
czesciej w grupie pacjentow z tuszczyca:

OR =1,98; 95% CI: 1,27-3,10; p < 0,01 [8].
Podobna zalezno$¢ wykazano dla przeciwciat anty-TPO:
OR =2,15; 95% CI: 1,31-3,52; p < 0,01 [8].

Dane te wskazuja, ze u pacjentow z tuszczyca czgsciej obserwuje sie nie tylko rozpoznane
choroby tarczycy, ale réwniez laboratoryjne markery autoimmunizacji tarczycowe;.

Choroba Hashimoto u pacjentow z luszczyca.

Najsilniejsza 1 najbardziej powtarzalna zalezno$¢ dotyczyta choroby Hashimoto. W
metaanalizie Zhang 1 wsp. wykazano, ze luszczyca wigzata si¢ ze zwigkszong czgstoscia
choroby Hashimoto:

OR =1,88; 95% CI: 1,50-2,35 [8].

Podobny kierunek zaleznosci potwierdzito badanie Valduga i wsp. W tym badaniu chorobe
Hashimoto rozpoznano u 21,6% pacjentow z luszczyca oraz u 6,6% 0séb z grupy kontrolnej.
Uzyskany wynik odpowiadat:

OR = 3,8; 95% CI: 1,18-12,6 [6].

Oznacza to, ze w tej populacji pacjenci z luszczycg mieli istotnie wigksze prawdopodobienstwo
wspotwystepowania choroby Hashimoto niz osoby bez tuszczycy.

W badaniu Alidrisi 1 wsp. poréwnano 56 pacjentow z tuszczyca z 54 osobami z grupy

kontrolnej. Autorzy wykazali istotnie czgstsze wystgpowanie markerow typowych dla
autoimmunologicznego zapalenia tarczycy u pacjentdéw z tuszczyca. Dodatnie przeciwciata
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anty-TPO stwierdzono u 25,0% pacjentow z luszczyca wobec 9,3% 0s6b z grupy kontrolnej;
roznica byta istotna statystycznie (p = 0,02) [12]. Dodatnie przeciwciata anty-TG wystgpowaly
u 30,4% pacjentow z tuszczycg oraz u 11,1% o0s6b kontrolnych (p = 0,01) [12].

W tym samym badaniu oceniano rowniez obraz tarczycy w badaniu ultrasonograficznym.
Hipoechogenicznos$¢ tarczycy stwierdzono u 30,4% pacjentow z tuszezyca wobec 9,3% 0s6b
z grupy kontrolnej (p = 0,02). Pseudoguzki wystepowaty u 16,1% pacjentéw z luszczyca i u
0% o0s6b kontrolnych (p = 0,002), natomiast zwigkszone unaczynienie tarczycy
zaobserwowano u 35,7% pacjentow z tuszczycg wobec 5,6% 0s0b z grupy kontrolnej (p =
0,001) [12]. Wyniki te przemawiaja za czgstszg obecnoscig cech autoimmunizacji tarczycowe;j
u pacjentow z tuszczyca, nawet jesli nie zawsze towarzysza im jawne zaburzenia hormonalne.

Przeciwciala przeciwtarczycowe anty-TPO i anty-TG.

W kilku analizowanych badaniach wykazano, ze pacjenci z luszczyca czg¢sciej maja dodatnie
przeciwciala przeciwtarczycowe lub wyzsze ich stezenia w poréwnaniu z grupa kontrolna.

W badaniu Prashant i wsp. analizowano 30 pacjentow z tuszczyca oraz 30 0sOb z grupy
kontrolnej. Srednie stezenie przeciwciat anty-TPO bylo wyzsze u pacjentéw z tuszczycy i
wynosito:

30,93 £ 41,26 1U/mL

w poréwnaniu z grupa kontrolng:
11,39 + 28,42 IU/mL.

Roznica byla istotna statystycznie:
p = 0,001 [10].

Podobna zalezno$¢ wykazano dla przeciwcial anty-TG. U pacjentow z luszczyca $rednie
stezenie anty-TG wynosito:

11,21 + 27,69 1U/mL,

natomiast w grupie kontrolnej:

2,49 + 9,05 IU/mL.

Roéwniez ta réznica byla istotna statystycznie:
p = 0,004 [10].

Jednoczesnie w tym badaniu szesciu pacjentow z ‘tuszczyca mialo rozpoznang
autoimmunologiczng chorobg tarczycy, ale w momencie wiaczenia do badania byli oni w stanie
eutyreozy, czyli mieli zachowang prawidlowg funkcje hormonalng tarczycy [10]. W grupie
kontrolne;j tylko jedna osoba miata subkliniczng niedoczynnos¢ tarczycy [10].

Autorzy obliczyli rowniez iloraz szans dla zwigzku mig¢dzy tluszczycg a autoimmunizacjg
tarczycowa:

OR =2,25; 95% CI: 0,77-6,59; p = 0,139 [10].
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Wynik ten sugerowal wyzsze prawdopodobienstwo autoimmunizacji tarczycowej w grupie
pacjentow z tuszczyca, ale nie osiggnagl istotno$ci statystycznej. Oznacza to, ze w tym
konkretnym badaniu wykazano istotne r6znice w poziomach przeciwciat, ale sama sita zwigzku
miedzy tuszczycg a AITD nie byla statystycznie jednoznaczna [10].

Zaburzenia funkcji tarczycy u pacjentow z luszczyca.

Dane dotyczace zaburzen funkcji tarczycy wskazuja na czestsze wystepowanie
nieprawidlowosci hormonalnych u czgsci pacjentéw z tuszczyca, ale wyniki nie sg tak
jednoznaczne jak w przypadku choroby Hashimoto i przeciwcial przeciwtarczycowych.

W badaniu Yumnam i wsp., przeprowadzonym w grupie 111 pacjentow z luszczyca,
nieprawidtowy status tarczycowy stwierdzono u 19,8% pacjentdw, natomiast podwyzszone
wartosci przeciwciat anty-TPO u 17,1% pacjentow [11]. Autorzy sugerowali, ze wyniki te
moga wskazywa¢ na potrzebe uwzgledniania diagnostyki tarczycy u pacjentéw z tuszczyca,
szczegolnie przy obecnosci objawow klinicznych sugerujacych zaburzenia hormonalne [11].

W przegladzie Cira i wsp. wskazano, Ze najczeSciej opisywanym zaburzeniem funkcji tarczycy
u pacjentow z tuszczyca byta niedoczynnos$é tarczycy, czgsciej w postaci subklinicznej niz
jawnej klinicznie [2]. Autorzy podali, ze w analizowanych badaniach istotne statystycznie
warto$ci ilorazu szans wynosity:

dla niedoczynnosci tarczycy: OR = 1,34-1,38,

dla nadczynnosci tarczycy: OR = 1,17-1,32,

dla autoimmunologicznych chorob tarczycy: OR = 1,42-2,05,
dla choroby Hashimoto: OR =1,47-2,09,

dla choroby Gravesa-Basedowa: OR = 1,26-1,38 [2].

Dane te wskazuja, ze zwigzek tuszczycy z niedoczynnos$cig tarczycy i chorobg Hashimoto
wydaje si¢ silniejszy niz z nadczynnoscig tarczycy lub chorobg Gravesa-Basedowa.

Choroba Gravesa-Basedowa i nadczynnos¢ tarczycy.

W analizowanych Zrédlach dane dotyczace choroby Gravesa-Basedowa oraz nadczynnos$ci
tarczycy byly mniej jednoznaczne niz dane dotyczace choroby Hashimoto. Przeglad Cira i wsp.
wskazal, ze wartosci OR dla choroby Gravesa-Basedowa miescily si¢ w zakresie 1,26-1,38, ale
autorzy podkreslali, ze liczba badan dotyczacych tego rozpoznania byla mniejsza niz w
przypadku choroby Hashimoto [2].

Podobnie w przypadku nadczynnosci tarczycy raportowane wartosci OR wynosity 1,17-1,32,
co wskazuje na stabszy zwigzek niz w przypadku niedoczynnosci tarczycy i choroby
Hashimoto [2]. Na tej podstawie mozna stwierdzi¢, ze dostgpne dane silniej wspieraja zwigzek
tuszczycy z autoimmunologiczng niedoczynnoscig tarczycy niz z nadczynno$cig tarczycy.

Wyniki dotyczace luszczycowego zapalenia stawow.

W przegladzie Cira 1 wsp. wskazano, ze pacjenci z tuszczycowym zapaleniem stawow mogag
mie¢ wyzsze ryzyko dodatnich przeciwciat anty-TPO niz osoby z samg skorng postaciag
tuszczycy lub osoby z grup kontrolnych. W przegladzie podano, ze dodatnie przeciwciata anty-
TPO wystepowaly u 25% pacjentéw z luszczycowym zapaleniem stawow [2].
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Dane te s3 zgodne z hipoteza, ze ryzyko autoimmunizacji tarczycowej moze by¢ wigksze u
pacjentow z bardziej uktadowym lub zapalnym fenotypem choroby. Jednoczesnie nie wszystkie
badania potwierdzaja S$cisly zwigzek migdzy cigezko$cia tuszczycy a nieprawidlowosciami
tarczycowymi. Cira 1 wsp. wskazali, ze wigkszo$¢ badan nie wykazata jednoznacznej korelacji
migdzy nasileniem tuszczycy a zaburzeniami tarczycy [2].

Dane dotyczace podtypow luszczycy.

W przegladzie Cira i wsp. zwrocono uwage, ze czesto$¢ nieprawidlowosci tarczycowych moze
rozni¢ si¢ w zaleznos$ci od podtypu tuszczycy. Najwyzszy odsetek zajecia tarczycy opisano w
luszczycy erytrodermicznej i wynosit on 59% [2]. Dane te wymagaja jednak ostroznej
interpretacji, poniewaz dotycza szczegolnych postaci tuszczycy 1 nie powinny by¢
automatycznie odnoszone do calej populacji pacjentéw z tuszczyca.

Dane dotyczace potencjalnej przyczynowosci.

Wigkszos¢ analizowanych badan miata charakter obserwacyjny, dlatego pozwalata ocenié¢
wspotwystepowanie tuszczycy i chordb tarczycy, ale nie pozwalata jednoznacznie wykazaé
zalezno$ci przyczynowo-skutkoweyj.

W nowszych analizach podejmowano probe oceny przyczynowosci przy uzyciu metod
genetycznych, w tym randomizacji mendelianskiej. Publikacja Cong i wsp. z 2025 r. dotyczyta
potencjalnej przyczynowosci miedzy chorobami tarczycy a tuszczyca [14]. Ten typ analizy jest
istotny, poniewaz moze czgsciowo ogranicza¢ wplyw czynnikow zaktocajacych typowych dla
klasycznych badan obserwacyjnych. Nadal jednak wyniki tego rodzaju badan powinny by¢
interpretowane ostroznie, szczegdlnie w kontekscie réznic migdzy poszczegdlnymi typami
chorob tarczycy oraz ograniczen dostgpnych danych genetycznych [14].

W praktyce oznacza to, ze obecne dane najlepiej uzasadniajg stwierdzenie o zwigkszonym
wspotwystepowaniu tuszczycy i1 autoimmunologicznych chordb tarczycy, ale nie pozwalaja
jeszcze na proste stwierdzenie, ze tuszczyca bezposrednio powoduje chorob¢ Hashimoto albo
odwrotnie.

DYSKUSJA

Analiza dostgpnych publikacji wskazuje, ze tuszczyca moze by¢ zwigzana ze zwigkszong
czestoScig wystepowania autoimmunologicznych chordb tarczycy, szczeg6lnie choroby
Hashimoto. Najsilniejsze dane ilo§ciowe pochodza z metaanalizy Zhang i wsp., w ktorej
wykazano, ze pacjenci z tuszczycg mieli istotnie wyzsze ryzyko autoimmunologicznych chorob
tarczycy ogdtem niz osoby z grup kontrolnych. Warto§¢ OR wynosita 1,76 przy 95% CI: 1,35—
2,28 [8]. Oznacza to, ze u pacjentow z tuszczyca prawdopodobienstwo wspotwystepowania
AITD bylo wyraznie wieksze niz u oséb bez tuszczycy.

Szczegodlnie istotna wydaje si¢ zalezno$¢ miedzy tuszczyca a chorobg Hashimoto. W
metaanalizie Zhang i wsp. dla choroby Hashimoto uzyskano OR = 1,88; 95% CI: 1,50-2,35
[8]. Podobny kierunek zalezno$ci potwierdzily badania obserwacyjne. W pracy Valduga i wsp.
chorobe Hashimoto rozpoznano u 21,6% pacjentdw z tuszczyca oraz u 6,6% 0so6b z grupy
kontrolnej, co odpowiadato OR = 3,8; 95% CI: 1,18-12,6 [9]. Wyniki te sugeruja, ze zwigzek
luszczycy z autoimmunologicznym zapaleniem tarczycy moze by¢ klinicznie istotny.
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W analizowanych zrédlach powtarza si¢ rowniez obserwacja czgstszego wystepowania
markerow autoimmunizacji tarczycowej u pacjentéw z tuszczycg. Dotyczy to przede wszystkim
przeciwciatl anty-TPO oraz anty-TG. W badaniu Prashant i wsp. $rednie st¢zenie anty-TPO bylo
istotnie wyzsze u pacjentow z tuszczyca niz w grupie kontrolnej i wynosito odpowiednio 30,93
+41,26 IU/mL oraz 11,39 + 28,42 IU/mL, przy p = 0,001 [10]. Podobnie $rednie stezenie anty-
TG wynosito 11,21 + 27,69 IU/mL u pacjentow z tuszczycg oraz 2,49 + 9,05 IU/mL w grupie
kontrolnej, przy p = 0,004 [10]. Takze Alidrisi i wsp. wykazali czgstsze wystepowanie
dodatnich przeciwciat anty-TPO i anty-TG oraz nieprawidtlowos$ci ultrasonograficznych
tarczycy u pacjentow z tuszczyca [12].

Jednoczes$nie wyniki dotyczace choroby Gravesa-Basedowa 1 nadczynnosci tarczycy sg mniej
jednoznaczne. W przegladzie Cira i wsp. podano, ze raportowane wartosci OR dla choroby
Gravesa-Basedowa byty nizsze niz dla choroby Hashimoto 1 miescity si¢ w zakresie 1,26—1,38
[2]. Podobnie dla nadczynnosci tarczycy wskazywano wartosci OR okoto 1,17-1,32 [2].
Sugeruje to, ze zalezno$¢ mig¢dzy luszczyca a chorobami tarczycy dotyczy przede wszystkim
autoimmunizacji prowadzacej do niedoczynno$ci tarczycy, a niekoniecznie nadczynno$ci
tarczycy.

Mozliwe mechanizmy patofizjologiczne.

Obserwowany zwigzek migdzy tuszczyca a autoimmunologicznymi chorobami tarczycy moze
wynika¢ ze wspdlnych mechanizméw immunologicznych. Luszczyca jest choroba, w ktorej
istotng role odgrywa przewlekta aktywacja uktadu odpornosciowego, zaburzenia odpowiedzi
limfocytéw T oraz nadmierna produkcja cytokin prozapalnych [1]. Ruffilli i wsp. wskazuja, ze
zarowno w luszczycy, jak 1 w autoimmunologicznych chorobach tarczycy znaczenie moga mie¢
mechanizmy zwigzane z odpowiedzig typu Thl oraz mediatorami zapalnymi, takimi jak
CXCL10 [1].

W tuszezycy dochodzi do aktywacji komodrek uktadu odpornos$ciowego oraz nadmiernej
proliferacji keratynocytdéw. Proces ten jest podtrzymywany przez cytokiny i mediatory zapalne,
miedzy innymi TNF-q, IL-17, IL-23, IL-22 oraz IFN-y [2,1]. Podobne zaburzenia rownowagi
immunologiczne] moga uczestniczy¢ w rozwoju autoimmunologicznych chorob tarczycy. W
chorobie Hashimoto uklad odpornosciowy wytwarza odpowiedz przeciwko antygenom
tarczycy, prowadzac do przewleklego zapalenia gruczolu i stopniowego uszkodzenia jego
struktury oraz funkc;ji.

Wspdlnym elementem obu chorob moze by¢ rowniez zaburzenie tolerancji immunologicznej.
Organizm traci zdolno$¢ prawidtowego odrdzniania wiasnych struktur od obcych antygenow,
co prowadzi do utrzymywania si¢ przewlektej odpowiedzi zapalnej. W tuszczycy dotyczy to
przede wszystkim skory i czasem stawOw, natomiast w chorobie Hashimoto tkanki
tarczycowej. Taka wspodlna podatno$¢ do autoimmunizacji moze thumaczy¢, dlaczego u czgsci
pacjentow obserwuje si¢ wspotwystepowanie kilku choréb o podtozu immunologicznym [1,3].

Nie mozna rowniez pomingé mozliwego udzialu czynnikow genetycznych. Publikacje
omawiajagce zwigzek chordb skory 1 tarczycy wskazuja, ze pewne predyspozycje
immunologiczne 1 molekularne mogg zwigksza¢ ryzyko rozwoju zaréwno chorob
dermatologicznych o podtozu autoimmunologicznym, jak i autoimmunologicznych chorob
tarczycy [3]. Nie oznacza to jednak automatycznie, ze jedna choroba wywotuje drugg. Bardziej
prawdopodobne jest, ze u czesci pacjentdw istnieje wspdlne tto podatnosci immunologiczne;.
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Dlaczego najsilniejszy zwiazek dotyczy choroby Hashimoto.

Wyniki analizowanych badan wskazuja, ze zwigzek tuszczycy z choroba Hashimoto jest
silniejszy 1 lepiej udokumentowany niz z chorobg Gravesa-Basedowa. Moze to wynika¢ z kilku

przyczyn.

Choroba Hashimoto jest jedng z najczestszych chordb autoimmunologicznych tarczycy i czesto
przebiega przez dlugi czas w sposob skapoobjawowy lub subkliniczny. Dzigki temu moze by¢
wykrywana nie tylko na podstawie objawow klinicznych, ale réwniez przez obecnos¢
przeciwcial anty-TPO i anty-TG. W badaniach dotyczacych pacjentow z tuszczyca wlasnie te
markery byty czesto podwyzszone [8,10,12].

W przypadku choroby Hashimoto *tatwiej uchwyci¢ proces autoimmunizacyjny, zanim
rozwinie si¢ jawna niedoczynnos$¢ tarczycy. Pacjent moze mie¢ dodatnie przeciwciata
przeciwtarczycowe i nieprawidlowy obraz ultrasonograficzny tarczycy, ale nadal pozostawac
w stanie eutyreozy. Taka sytuacje opisano miedzy innymi w badaniu Prashant i wsp., w ktérym
czeg$¢ pacjentdow z tuszczyca miala rozpoznang autoimmunologiczng chorobe tarczycy, ale
zachowang prawidtowa funkcj¢ hormonalng tarczycy [10].

Choroba Gravesa-Basedowa jest rzadsza i ma bardziej specyficzny przebieg Kliniczny
zwigzany z nadczynno$cig tarczycy. Mniejsza liczba przypadkéw w badaniach moze
ogranicza¢ sit¢ statystyczng analiz. W przegladzie Cira i wsp. wartosci OR dla choroby
Gravesa-Basedowa byly nizsze niz dla choroby Hashimoto, co sugeruje slabsza lub mniej
stabilng zalezno$¢ [2].

Z tych powodow mozna uznaé, ze najpewniejsze dane dotycza zwigzku luszczycy z
autoimmunizacja tarczycowg 1 chorobg Hashimoto, natomiast dane dotyczace choroby
Gravesa-Basedowa wymagaja dalszych badan.

Znaczenie przeciwcial przeciwtarczycowych.

Przeciwciata anty-TPO i anty-TG sg waznymi markerami autoimmunizacji tarczycowe;j. Ich
podwyzszone wartosci u pacjentow z luszczycg moga sugerowaé, Ze proces
autoimmunologiczny dotyczacy tarczycy moze pojawiaé si¢ czg$ciej] w tej grupie niz w
populacji kontrolnej. W metaanalizie Zhang i wsp. dodatnie przeciwciala anty-TG
wystepowaly czesciej u pacjentow z tuszczyca, OR = 1,98; 95% CI: 1,27-3,10, podobnie jak
dodatnie przeciwciata anty-TPO, OR = 2,15; 95% CI: 1,31-3,52 [8].

Wyniki te sg istotne, poniewaz wskazuja, ze zwigzek migdzy tuszczyca a tarczyca nie ogranicza
si¢ wylacznie do rozpoznanych choréb klinicznych. U czesci pacjentéw moga wystepowac
laboratoryjne lub obrazowe cechy autoimmunizacji, zanim pojawig si¢ petlnoobjawowe
zaburzenia czynno$ci tarczycy. Z praktycznego punktu widzenia oznacza to, ze niektorzy
pacjenci z tuszczycag moga znajdowal si¢ na wczesniejszym etapie rozwoju choroby
autoimmunologicznej tarczycy.

Nie oznacza to jednak, ze samo podwyzszenie przeciwcial powinno by¢ traktowane jako
roéwnoznaczne z choroba wymagajaca leczenia. Obecno$¢ przeciwcial moze poprzedzac rozwoj
jawnej niedoczynnosci tarczycy, ale nie u kazdego pacjenta prowadzi do klinicznie istotnych
zaburzen hormonalnych. Dlatego interpretacja wynikéw powinna uwzglednia¢ poziom TSH,
FT4, objawy kliniczne, obraz ultrasonograficzny tarczycy oraz indywidualne czynniki ryzyka.
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Znaczenie kliniczne.

Z punktu widzenia praktyki klinicznej wyniki analizowanych badan mogg mie¢ znaczenie dla
oceny pacjentow z tuszczyca. Jezeli luszczyca czeSciej  wspotwystepuje  z
autoimmunologicznymi chorobami tarczycy, szczeg6lnie chorobg Hashimoto, lekarze powinni
zachowa¢ wiekszg czujnos¢ diagnostyczng wobec objawdw mogacych sugerowac zaburzenia
funkcji tarczycy.

Do objawow, ktore moga uzasadnia¢ diagnostyke w kierunku niedoczynnosci tarczycy, naleza
migdzy innymi przewlekle zmegczenie, senno$¢, przyrost masy ciata, nietolerancja zimna,
sucho$¢ skory, zaparcia, zaburzenia miesigczkowania czy pogorszenie koncentracji. U
pacjentdw z objawami nadczynnosci tarczycy uwage powinny zwroci¢ chudnigcie, kotatania
serca, nadmierna potliwos$¢, drzenie rak, niepokoj oraz nietolerancja ciepta.

Na podstawie analizowanych publikacji nie mozna jednak jednoznacznie zaleci¢ rutynowego
screeningu wszystkich pacjentow z tuszczyca w kierunku chorob tarczycy. Bardziej
uzasadnione wydaje si¢ podejscie indywidualne. Diagnostyke tarczycy warto rozwazyc
zwlaszcza u pacjentdOw z objawami klinicznymi, dodatnim wywiadem rodzinnym w kierunku
choréb autoimmunologicznych, wspoétistniejacym luszczycowym zapaleniem stawow, plcia
zenska lub innymi czynnikami ryzyka [2,1].

W praktyce podstawowym badaniem przesiewowym pozostaje TSH, a w razie
nieprawidlowosci lub podejrzenia procesu autoimmunologicznego mozna rozwazy¢
oznaczenie FT4, anty-TPO, anty-TG oraz wykonanie badania ultrasonograficznego tarczycy.
Takie podejscie jest ostrozniejsze niz masowe badanie wszystkich pacjentow, a jednoczes$nie
uwzglednia zwigkszone ryzyko obserwowane w badaniach.

Heterogenicznos¢ wynikow i mozliwe przyczyny rozbieznosci.

Jednym z gltownych problemow w interpretacji dostepnych danych jest heterogeniczno$¢
badan. Publikacje roznig si¢ pod wzglgdem liczebnos$ci grup, wieku uczestnikow, pici,
populacji geograficznej, rodzaju tuszczycy, sposobu rozpoznawania chorob tarczycy oraz
uwzgledniania chordb wspdtistniejacych. Niektore badania obejmowaly pacjentow z tuszczyca
skorng, inne rowniez osoby z luszczycowym zapaleniem stawow. To istotne, poniewaz
luszczycowe zapalenie stawdéw moze wigzaé si¢ z  silniejszym komponentem
ogolnoustrojowego stanu zapalnego [2,1].

Réznice moga wynika¢ réwniez z odmiennego sposobu diagnozowania chorob tarczycy. W
jednych badaniach oceniano wylacznie rozpoznane choroby tarczycy, w innych oznaczano
przeciwciala anty-TPO i anty-TG, a w jeszcze innych wykonywano takze badanie
ultrasonograficzne. To powoduje, ze czgs¢ badan wykrywata jedynie jawne klinicznie choroby
tarczycy, natomiast inne rowniez wczesne lub subkliniczne formy autoimmunizacji.

Mozliwy jest takze bias wykrywania. Pacjenci z przewleklymi chorobami zapalnymi, takimi
jak tuszczyca, czesciej pozostajg pod opieka lekarskg 1 moga mie¢ cze$ciej wykonywane
badania laboratoryjne. W efekcie choroby tarczycy moga by¢ u nich wykrywane cze$ciej nie
tylko dlatego, ze rzeczywiscie wystepuja czesciej, ale rowniez dlatego, ze sa aktywniej
poszukiwane.
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Znaczenie mogg mie¢ takze czynniki demograficzne. Autoimmunologiczne choroby tarczycy
czesciej wystepuja u kobiet, dlatego struktura ptci w badanych grupach moze wplywaé na
wyniki. Podobnie wiek, otyto$¢, inne choroby autoimmunologiczne oraz stosowane leczenie
moga modyfikowac ryzyko zaburzen tarczycowych. Nie wszystkie badania w rownym stopniu
kontrolowaty te czynniki.

Wspolwystepowanie a zwiazek przyczynowy.

Istotnym elementem interpretacji wynikéw jest odrdznienie wspotwystepowania od
przyczynowosci. Wiekszos¢ analizowanych badan ma charakter obserwacyjny. Oznacza to, ze
moga one wykazac, ze tuszczyca i choroby tarczycy wystepuja razem czesciej niz oczekiwano,
ale nie pozwalajg jednoznacznie stwierdzi¢, ze jedna choroba powoduje druga.

Metaanaliza Zhang i wsp. potwierdza zwigkszong czesto§¢ AITD u pacjentdow z tuszczyca, ale
nie przesadza o mechanizmie tej zaleznosci [8]. Podobnie badania Valduga i wsp., Prashant i
wsp. czy Alidrisi 1 wsp. pokazuja wicksza czesto§¢ choroby Hashimoto, przeciwciat
przeciwtarczycowych lub zmian ultrasonograficznych, ale nadal nie wyjasniaja, czy tuszczyca
przyczynia si¢ do rozwoju chordb tarczycy, czy obie jednostki wynikaja ze wspolnej
predyspozycji immunologicznej [9,10,12].

Z tego powodu szczegdlnie istotne sg nowsze analizy wykorzystujace randomizacje
mendelianska. Badania tego typu pozwalaja cze¢sciowo ograniczyé wpltyw czynnikow
zaktocajacych i1 lepiej oceni¢ potencjalny kierunek zalezno$ci. Publikacja Cong i wsp.
dotyczyta wilasnie przyczynowos$ci miedzy chorobami tarczycy a tuszczyca [14]. Wyniki tego
typu analiz nalezy jednak nadal interpretowac ostroznie, poniewaz zalezg od jakosci danych
genetycznych, doboru zmiennych instrumentalnych i analizowanych fenotypow.

Rola luszczycowego zapalenia stawdw.

W kilku publikacjach zwrdcono uwage, ze zwigzek miedzy tuszczyca a autoimmunizacja
tarczycowg moze by¢ szczegolnie istotny u pacjentdw z tuszczycowym zapaleniem stawow.
Ruffilli i wsp. wskazuja, Zze u pacjentdéw z luszczycowym zapaleniem stawdw czesciej
obserwowano dodatnie przeciwciata anty-TPO, hipoechogeniczny obraz tarczycy oraz
subkliniczng niedoczynno$¢ tarczycy, szczegdlnie u kobiet [1]. Cira i wsp. rowniez zwracaja
uwage na mozliwos¢ silniejszego zwigzku w tej podgrupie pacjentow [2].

Mozna to tlumaczy¢ bardziej ogolnoustrojowym charakterem luszczycowego zapalenia
stawOéw w pordwnaniu z izolowang postacig skorng tuszczycy. Zajecie stawow $wiadczy o
rozszerzeniu procesu zapalnego poza skore i moze wigzaé si¢ z wigkszg aktywacja uktadu
odporno$ciowego. Taki stan moze sprzyja¢ ujawnianiu si¢ innych chorob
autoimmunologicznych.

Jednocze$nie dane w tym zakresie nie sg jeszcze wystarczajace, aby traktowaé tuszczycowe
zapalenie stawow jako jednoznaczny predyktor chorob tarczycy. Wymaga to dalszych badan,
najlepiej prowadzonych osobno dla pacjentéw z tuszczyca skorng i osobno dla pacjentéw z
huszczycowym zapaleniem stawow.

Ograniczenia analizowanych danych.

Analizowane publikacje majg kilka istotnych ograniczen. Po pierwsze, duza cz¢s¢ danych
pochodzi z badan obserwacyjnych, ktore sa podatne na wplyw czynnikéw zaktocajacych. Po
drugie, badania roznily si¢ pod wzgledem metod diagnostycznych. Niektore opieraty si¢ na
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dokumentacji medycznej lub kodach rozpoznan, inne na badaniach laboratoryjnych i
ultrasonograficznych. Po trzecie, nie wszystkie prace osobno analizowaty chorobe Hashimoto,
chorobg Gravesa-Basedowa, niedoczynnos¢ tarczycy, nadczynno$¢ tarczycy i samg obecnos¢
przeciwciat przeciwtarczycowych.

Ograniczeniem jest réwniez zréznicowana liczebno$¢ prob. Metaanaliza obejmowata bardzo
duza populacje, ale pojedyncze badania kliniczno-kontrolne byly znacznie mniejsze.
Przyktadowo badanie Prashant i wsp. obejmowato 30 pacjentéw z tuszczyca i 30 0séb z grupy
kontrolnej [10]. Takie badania moga pokazywac istotne rdznice w markerach laboratoryjnych,
ale ich sila statystyczna w ocenie chordb klinicznych jest ograniczona.

Kolejnym problemem jest brak pelnej standaryzacji definicji autoimmunologicznej choroby
tarczycy. W niektérych badaniach za istotne uznawano dodatnie przeciwciata, w innych
rozpoznanie kliniczne choroby Hashimoto, a w jeszcze innych zaburzenia funkcji hormonalnej
tarczycy.

Kierunki dalszych badan.

Dalsze badania powinny przede wszystkim lepiej rozdzielaé poszczegdlne jednostki
chorobowe. Konieczne jest osobne analizowanie choroby Hashimoto, choroby Gravesa-
Basedowa, niedoczynnosci tarczycy, nadczynnosci tarczycy oraz samej obecnosci przeciwciat
anty-TPO i anty-TG. Laczenie tych stanow w jedng szeroka kategorie ,,chorob tarczycy” moze
zacierac rzeczywisty obraz zaleznosci.

Potrzebne sa rowniez duze badania prospektywne, ktore pozwola ocenié, czy pacjenci z
luszczyca rzeczywiscie czg$ciej rozwijaja autoimmunologiczne choroby tarczycy w czasie.
Taki projekt badania bylby bardziej warto§ciowy niz analiza przekrojowa, poniewaz
umozliwitby ocen¢ nastepstwa czasowego.

Warto takze prowadzi¢ osobne analizy dla pacjentow z tuszczyca skorng i tuszczycowym
zapaleniem stawow. Dostepne dane sugeruja, ze pacjenci z zajeciem stawOw mogg stanowic
grupe o wyzszym ryzyku autoimmunizacji tarczycowej [2,1].

Kolejnym waznym kierunkiem jest ocena wplywu leczenia tuszczycy, szczegdlnie leczenia
biologicznego, na ryzyko lub przebieg chorob tarczycy. Leki wptywajace na TNF-q, IL-17 lub
IL-23 modytikuja odpowiedz immunologiczna, dlatego teoretycznie moga mie¢ znaczenie dla
innych chorob autoimmunologicznych. Obecne dane nie pozwalaja jednak na jednoznaczne
wnioski w tym zakresie.

WNIOSKI

Analiza dostgpnego pisSmiennictwa wskazuje, ze tuszczyca jest zwigzana ze zwigkszong
czestoscia wspotwystepowania autoimmunologicznych choréb tarczycy, szczegdlnie choroby
Hashimoto. U pacjentéw z tuszczyca czgsciej obserwuje si¢ takze markery autoimmunizacji
tarczycowej, takie jak przeciwciala anty-TPO i anty-TG, a w czg¢éci badan réwniez zmiany
ultrasonograficzne sugerujace przewlekle autoimmunologiczne zapalenie tarczycy.

Zwiazek tuszezycy z chorobg Hashimoto wydaje si¢ lepiej udokumentowany niz jej zwigzek z
chorobg Gravesa-Basedowa lub nadczynno$cig tarczycy. Obserwowane zaleznosci moga
wynika¢ ze wspdélnych mechanizmow immunologicznych, jednak obecne dane nie pozwalaja
na jednoznaczne potwierdzenie zaleznosci przyczynowo-skutkowe;j.
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W praktyce klinicznej uzasadniona jest zwigkszona czujno$¢ diagnostyczna wobec chorob
tarczycy U pacjentow z tuszczyca, zwlaszcza przy obecno$ci objawow klinicznych,
luszczycowego zapalenia stawdéw, dodatniego wywiadu rodzinnego lub innych chorob
autoimmunologicznych. Konieczne sg dalsze, dobrze zaprojektowane badania prospektywne
oraz analizy przyczynowe, ktore pozwola doktadniej okresli¢ charakter tej zaleznosci.
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