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En arbetsgrupp inom Svensk för-
ening för obstetrik och gyneko-
logi (SFOG) har utarbetat rikt-
linjer för spårande och behand-
ling av hypotyreos i samband 
med graviditet [1]. Dessa riktlin-
jer presenteras i något reviderad 
form i veckans nummer av Lä-
kartidningen, där synen på be-
tydelsen av subklinisk hypoty-
reos för graviditetskomplikatio-
ner har modifierats jämfört med 
det ursprungliga förslaget. 

Avsikten är att dessa riktlin-
jer, som i huvudsak baseras på 
rekommendationer som tagits 
fram inom några amerikanska 
specialistföreningar, ska tilläm-
pas i den svenska mödrahälso-
vården [2, 3]. Vi ifrågasätter av flera skäl 
detta ställningstagande.

Inget säkert orsakssamband
Den huvudsakliga grunden för det pro-
gram som utarbetats av SFOG:s arbets-
grupp är iakttagelser att hypotyreos kan 
innebära ökad risk för graviditetskompli-
kationer. Detta kan anses säkerställt vad 
gäller klinisk hypotyreos, även om inte alla 
studier kan bekräfta detta samband [4]. 

Däremot är resultaten vad gäller sam-
band med subklinisk hypotyreos mycket 
motsägelsefulla. Det kan förklaras av ve-
tenskapliga brister på grund av retrospek-
tiva sammanställningar och små och då-
ligt genomförda studier samt att man inte 
uppmärksammat alternativa förklaringar 
[5, 6]. 

Särskilt intressant i detta 
sammanhang är den roll pla-
centahormonet hCG (humant 
koriongonadotropin) spelar för 
insöndringen av hypofysens 
styrhormon TSH (tyreoideasti-
mulerande hormon). Eftersom 
hCG har sköldkörtelstimuleran-
de effekt minskar behovet av 
TSH under graviditeten, vilket 
får till följd att TSH-nivåerna i 
serum är lägre än hos icke-gra-
vida. Detta avspeglas i ett lägre 
referensintervall för TSH under 
graviditet. 

Hos kvinnor med försämrad 
placentafunktion är det fysio-
logiska hCG-påslaget dock ofta 
sänkt, och TSH-nivån följaktli-

gen något högre. Dessa kvinnor med ökad 
risk för graviditetskomplikationer kan 
därför, trots en normal sköldkörtelfunk-
tion, ge en falsk bild av en riskökning vid 
subklinisk hypotyreos.

Subklinisk hypotyreos
Subklinisk hypotyreos karakteriseras av 
något förhöjd TSH-nivå vid samtidig nor-
mal nivå av de perifera tyreoideahormo-
nerna. TSH fungerar som ett styrhormon 
som via återkopplingsreglering säkerstäl-
ler att serumpoolen av trijodtyronin (T3) 
och tyroxin (T4) upprätthålls. 

T4 är ett prohormon som i huvudsak 
omvandlas intracellulärt till det aktiva 
tyreoideahormonet T3, vilket i sin tur ut
övar den hormonella effekten i cellkärnor-
na. Den rådande uppfattningen är att det 
lätt ökade TSH-påslaget vid subklinisk hy-
potyreos är tillräckligt för att upprätthål-
la normal intracellulär tyreoideafunktion. 
Den övre referensgränsen för TSH i en nor-
malpopulation, i de flesta laboratorier 3,5–
4 mIE/l, ska således inte likställas med en 
åtgärdsgräns [7]. 

Hos de flesta patienter med lätt 
TSH-förhöjning är därför kontroll utan be-
handling den lämpligaste åtgärden, med 
insättande av behandling vid tendens till 
stigande TSH-nivåer och fallande T4-nivå-
er i serum.

Förhöjt TSH under graviditet
I SFOG:s riktlinjer tar man fasta på den 

sänkning av TSH-nivån som således nor-
malt sker under graviditeten. Man menar 
att subklinisk hypotyreos föreligger om 
TSH överstiger 2,5 mIE/l i första trimes-
tern och 3 mIE/l under andra och tredje 
trimestern. Dessa värden rekommenderas 
också som åtgärdsgräns för behandling 
med tyroxin. 

En kartläggning av gravida kvinnor i 
Tjeckien, där jodsituationen liknar den i 
Sverige, visar att drygt 16 procent, dvs var 
sjätte kvinna, skulle behöva behandlas om 
dessa gränsvärden tillämpas [8]. 

Liknande siffror har rapporterats från 
Danmark och Nederländerna och nyli-
gen också i en svensk studie där drygt 12 
procent hade TSH-förhöjning [9-11]. Hos 
merparten av dessa kvinnor påvisas inte 
TPO-antikroppar (se nedan), som är typis-
ka för subklinisk hypotyreos hos icke-gra-
vida.

Arbetsgruppen efterlyser också tri-
mesterspecifika referensintervall för en 
svensk gravid population för att ytterliga-
re förfina diagnostiken. Men en jämföran-
de studie har visat att analysmetoderna 
för TSH inte är samstämmiga, vilket inne-
bär att nivån 2,5 mIE/l varierar med över 1 
mIE/l mellan olika metoder [12]. 

Det kan därför antas att screeningut-
fallet oberoende av denna skenbara ex-
akthet skulle visa en betydande slumpva-
riation beroende på var i landet analysen 
sker. 

Men även om vi förfogade över popu-
lationsspecifika referensintervall och en-
hetliga analysmetoder kvarstår bristen på 
vetenskaplig evidens för att det föreligger 
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ökad risk för graviditetskomplikationer 
vid lätt förhöjda TSH-nivåer. 

Autoimmun tyreoidit och TPO-antikroppar
I de riktlinjer som utformats av SFOG:s ar-
betsgrupp rekommenderas riktad scree
ning av gravida kvinnor baserad på ål-
der, vikt och ett antal riskfaktorer som 
är typiska för autoimmun tyreoidit. Hos 
icke-gravida patienter som diagnostise-
ras med subklinisk hypotyreos föreligger 
i regel antikroppar mot tyreoperoxidas 
(TPO-antikroppar) som uttryck för under-
liggande autoimmun tyreoidit. 

Förekomst av TPO-antikroppar har 
kopplats till ökad risk för graviditetskom-
plikationer, men det är oklart om behand-
ling med tyroxin eliminerar den riskök-
ningen [13, 14]. I stället kan det hos dessa 
kvinnor finnas en generell autoimmun 
benägenhet som i sig kan ligga bakom ti-
diga missfall. 

TPO-antikropparnas betydelse kart-
läggs för närvarande i två randomiserade 
studier: brittiska TABLET och holländska 
T4-LIFE. I dessa ges tyroxin till eutyreoida 
kvinnor med TPO-antikroppar [14]. 

Ingen påverkan på barnets utveckling
Det är välkänt att det i jodbristtrakter fö-
religger en risk att fostret påverkas på ett 
ogynnsamt sätt, vilket får effekt på barnets 
neuropsykologiska utveckling. Studier 
inom detta forskningsfält är metodolo-
giskt komplicerade, och det finns inte stöd 

för att påstå att subklinisk hypotyreos på-
verkar barnets utveckling negativt i områ-
den med adekvat jodtillgång. 

Särskilt tydligt blev detta i en uppmärk-
sammad kontrollerad studie där man gav 
tyroxintillägg till gravida med lindrig 
TSH-förhöjning i tidig graviditet och ut-
värderade en eventuell effekt på barnet vid 
3 års ålder utan att finna någon skillnad 
mellan grupperna [15]. I en subgruppsana-
lys fann man dessutom inte någon skill-
nad vad gäller graviditetskomplikationer.

Värdet av screening oklart
Införande av ett screeningprogram för-
utsätter ett väl underbyggt underlag med 
hög evidensgrad vad gäller nytta och risk i 
den population som ska utsättas för prov-
tagningen. Någon studie som visar utfallet 
i vårt land finns inte. Även på internatio-
nell nivå är sådana studier få och motsä-
gelsefulla och avspeglar förhållanden i 
populationer med andra förutsättningar. 
En placebokontrollerad amerikansk stu-
die (Thyroid therapy for mild thyroid de-
ficiency in pregnancy) pågår dock och be-
räknas redovisa resultat med avseende på 
graviditetsutfall inom det närmaste året 
[16].

Mot bakgrund av nuvarande kunskaps-
läge riskerar screening att leda till att 
många kvinnor på felaktig grund bibring-
as uppfattningen att de lider av sköldkör-
telsjukdom som kan äventyra deras gravi-
ditet. Det är också oklart hur den insatta 
behandlingen ska hanteras under och ef-
ter graviditeten. Det faktum att man vid 
screening även skulle upptäcka patienter 
med klinisk hypotyreos (som är mycket få) 
eller kvinnor med TPO-antikroppar, varav 
en del riskerar att få sköldkörtelhormon-
förändringar i postpartumperioden, är 
enligt vår mening inte tillräckligt för att 
rättfärdiga omfattande screening. 

SFOG:s riktlinjer leder till betydande 
merarbete för andra läkarkategorier än 
den egna specialitetens. Det är främst all-
mänläkarna som förväntas ta hand om de 
gravida kvinnor som fångas i screeningen. 
Risken är stor att läkare som inte är så in-
satta i området lockas till extra provtag-
ningar och patientkontakter, vilket i sin 
tur genererar såväl ökade kostnader som 
obefogad oro hos de gravida. 

Det innebär att SFOG:s riktlinjer inte 
bara ska värderas strikt vetenskapligt 
utan även prioriteras mot andra arbets-
uppgifter som läggs på allmänläkarna. 

Avvakta kontrollerade studier
Säkra bevis saknas således i dagsläget för ett 
kausalsamband mellan lätt TSH-stegring 
och negativt graviditetsutfall. Av denna 
anledning finns det bland många experter 
inom tyreoideaområdet en stor tveksam-

het till den betydelse lätta TSH-stegringar 
på senare år tillmätts bland främst gyneko-
loger och reproduktionsforskare. Lika stor 
tveksamhet råder om värdet av att tillföra 
tyroxin till en stor grupp av kvinnor utan 
tecken på traditionell subklinisk hypoty-
reos. 

Inte minst i Europa är därför en rådan-
de uppfattning att fortsatta forsknings-
studier krävs innan beslut fattas om ett 
omfattande mödravårdsprogram [5, 6, 17]. 

Inom såväl American Thyroid Associ-
ation som European Thyroid Association 
har nu initiativ tagits för att revidera de 
riktlinjer som ligger till grund för de för-
slag som SFOG:s arbetsgrupp lagt fram 
[Peter Laurberg, Ålborg, Danmark, pers 
medd; 2015]. 

Vi ansluter oss i nuläget till den upp-
fattningen och föreslår att Svenska endo-
krinologföreningen tar initiativ till en ar-
betsgrupp med allsidig sammansättning 
som ges i uppdrag att bevaka utvecklingen 
och behovet av riktlinjer och screening för 
tyreoideasjukdom under graviditet. s

b Potentiella bindningar eller jävsförhållanden: Inga 
uppgivna
Citera som: Läkartidningen. 2016;113:DU36

Kunskapsläget är ännu för osäkert för att 
bred screening för sköldkörtelsjukdom under 
graviditet ska kunna rekommenderas.
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SUMMARY
Guidelines of the Swedish Society 
of Obstetricians and Gynecologists 
suggest screening for thyroid disease 
in early pregnancy in accordance 
with some international guidelines. A 
recommendation to treat all pregnant 
women with an increase of serum TSH 
above the trimester specific reference 
limit with levothyroxine is included. In a 
commentary on these guidelines from 
the authors, published in this issue of 
Läkartidningen, a more cautious approach 
to this controversial standpoint is noticed. 
Until further experience is gained and 
the scientific problem is resolved it is 
unjustified to implement a broad sceening 
procedure for thyroid disease in the 
Swedish maternity health system.
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