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Uppdatera hypotyreos-
behandlingen - NU!
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Skoldkortelsjukdomar ékar, sarskilt hypo-
tyreos, lag &mnesomséattning, som nu drabbar
sa manga, bor definitionsmdassigt klassas som
folkhdlsosjukdom. Diagnos och behandlings-
regim fran 1960-talet behdver uppdateras till
2000-talets forskning. Bristen pa uppdaterade
kunskaper drabbar alltfér manga som darfér
tvingas kvar i hel- eller deltidssjukskrivningar.
Samhaéllskostnaderna for denna patientgrupp
ar mycket stor. Familjen drabbas hart nér
nagon medlem inte har full arbetskapacitet
vare sig for familj eller for arbete. Historierna
om unga drabbade mammor som under flera
ar férlorat sin fulla ndrvaro fér sina smabarn
beror sarskilt. Hur lange ska vi missunna en
stor patientgrupp adekvat behandling for att
kunskaperna om skdldkértelhormonerna ar
bristfalliga och gamla?

Det finns tre gamla myter om hypotyreosbehandling som
ir dags att avliva.

Den forsta myten hiivdar att om TSH-viirdet ligger
inom referensomridet si dr patienten eutyreoid d v s
skoldkortelhormonnivin éir densamma som hos en "icke
skoldkortelsjuk™ och anses dirmed korrekt behandlad.
Pastdendet, att om hypofysens TSH- produktion faller
inom referensomrider si nir skldkérrelhormonerna ur i
alla viivander, miste forpassas till den tidigare skoldkor-
telhistorien. Det som 1 stiiller géiller dr atr om viivnaderna
har normal tillging pé skéldkértelhormoner, sa fir det ett
resultat av ménga olika processer som leder till konverte-
ringen av T4 tll der aktiva hormonet T3/

Den andra myten att om TSH-viirdet hos behandlad
patient ligger pressat cller under nedre referensviirder si
ar patienten dverbehandlad och hypertyreoid.

Den tredje myten ate ligt/pressar TSH orsakar for-
maksfliimmer och osteoporos, benskérhet.




TSH-viirdet ir inte ndgot mérr pa om skildkértelhor-
montillgingen 1 alla viivander i kroppen ér ullricklig. Pi
cellnivi dir det dejodinasenzymerna som reglerar detta
genom artt de aktiverar eller inaktiverar T3 vilker fir bety-
delse for vir hiilsa, inte TSH som nu ridande dogm.**

De selenberoende dejodinasenzymerna finns i tre
former D1, D2 och D3. D2 finns framforallt i hjirnan,
hypofysen, skéldkérteln, brun fettvivnad och hjirtat. DI
forekommer siirskilt i levern och i njurarna. D3 iir ett
enzym som inaktiverar T4 ull reverse T3, rT3.

T4 rransporteras éver specifika och energikrivande
transportvigar i cellmembranet.' T3 bildas genom att
dejodinasenzymerna DI eller D2 kopplar bort en jodatom
frin ytterringen i T4. D3 diremot bildar det inaktive-
rande T3 som bendmns reverse T3, rT'3, genom att en
jodatom frin innerringen 1 T4 kopplas bort. D3 kan iiven
koppla bort en jodatom frin rT3 varvid T2 bildas, ett hor-
mon som ér siirskilt aktive 1 mitokondrierna och vikrigt
for energibildningen.

D1 sitter 1 plasmamembranet till lever- och njurcel-
lerna. Denna placering gor att T3 snabbt kommer ut
till blodbanan. DI stir for ungefir 80 % av det i blodet
cirkulerande T3 medan 20 % kommer direkt frin skéld-
korteln. Om hela skoldkérteln bortopereras eller slds ut av
radioaktivt jod eller av inflammation iir det inte siikert att
konverteringen av T4-behandlingen kar T3 till den ur-
sprungliga niva som uppritthélls med den friska normala
skoldkorteln. Detta dir en av forklaringarna ull varfor
minga patienter inte blir terstillda med bara T4-substi-
tution/Levaxin utan férst med T3-tilligget Liothyronin.

D2 sitter 1 cellmembranet till det endoplasmatiska
retiklet (ER) och till golgi apparaten. Placeringen gir att
T3 kommer niirmare cellkiirnan, verkar genomiskt och
via dess starka antioxidativa effekr skyddar de nybildade
proteiner mot den oxidativa stressen.®

TSH-vardet regleras av D2
TSH-viirdet regleras av D2 som styr T4 konverteringen
till T3 1 hypotalamus/hypofysen. Det féreligger en
sirskild kiinslighet for T4 1 hypotalamus/hypofys vilket
gor att D2 8kar konverteringen till T3 varvid TSH blir
ligt. | bvriga viivander regleras T3-konverteringen, for
att undvika alltfér hég T3-koncentrationen, av ubiquitin
som binds till D2 om T4 blir fir hégt. Ubiquitin formfor-
indrar den aktiva formen av D2 som iir en dimer till den
inaktiva monomeren. Ubiquiteringen ir den molekyliira
forklaringen tll varfor patienter med Levaxinbehandling
tar liigre T'3 1 blodet jimfort med friska individer. Ubi-
quiteringen 1 hypofysen skiljer sig frin tvriga viivander.
I hypofysen inaktiveras inte D2 av higt T4, som i dvriga
viivnader, med den féljden att T3-nivi hiir blir hogre
och det ger dirfér en ligre TSH-inséindring®. Systemet
innebiir att hjirnans skildkértelhormonomsiittning, som
skiljer sig dt frin évriga kroppen, favoriserar hjirnan pi
bekostnad av den @vriga kroppen. Skéldkértelhormoner-
na iir viktiga for mitokondrierna och energiproduktionen.
Hjirntrétthet, kognitiv svikt och eller depression kan bero
pi skoldkértelhormonbrist och nedsatt energiproduktion
i hjiirnan™*’,

Brist pa T3 i hjiirtvivnaden leder till nedsatt kodning
av muskelproteinerna som bygger upp hjirtmuskelaruren,
Bristen leder till hjirtsvikt som i sin tur orsakar férmaks-

aka hypoty

Levaxin, prep:
behandling, kan ors t
vavnadsniva utan att T

flimmer. Ligt T3 i hjdrtat gynnar den oxidativa stressen
som orsakar hjirtmuskelskador."” Arytmier av typ ven-
trikuliira extraslag férekommer ofta vid hypotyreos. Niir
hjirtat stimuleras av f6r mycket T'3, oavsett TSH-viirdet, :
fir man ett 5kat adrenalinpaslag vilket leder till att hjirtat |
slir snabbare och hirdare. Betablockare minskar detta
stresspislag 1 avvaktan pi dosminskning eller annan
behandling.

Osteoporos, benskérhet orsakas av T3-brist, inte av ett
ligt TSH till fsljd av skéldkértelhormonsubstitution.'*
Diiremot vid endogen éverfunktion 1 skoldkérteln d v s
T4/T3 ligger hogt i blodet och TSH iir starkt pressat, det
som vi kallar giftstruma, da kan T3 "speeda pd” for hirt
och kroppen bryts ned. Ett ligt TSH vid behandling med
skéldkérrelhormon kan inte jimféras med ert lige TSH
vid giftstruma. I stillet for att styra TSH med Levaxin/
T4 il referensomridet som giiller for icke skaldkéreel-
sjuka bér man fokusera pa T4 och T3 i blodet 24 timmar
cfter senaste tablettintaget. Om denna nivé ligger éver
ovre referensviirdet di iir dosen fér hsg oavsett om TSH
ir pressat. Om patienten har kvarstiende symptom som
kan hinféras till hypotyreos och viirdena ligger i nedre
referensomridet biir i stiillet dosen dkas.

Oxidativ stress
Likavil som kénshormonerna avtar i medeldldern, en
minskning som f6r minga ir pataghg och kiinnbar, si
avtar iven skaldkortelproduktionen. DI, enzymet som
stir for en stor del av andelen T3 1 blodet, minskar 1
aktivitet med dldern vilker gor att T3 i perifer viivnad
minskar, denna minskning avspeglas inte med stigande
TSH. D2-akriviteten i hypofysen tycks forbli relative
ofirindrad vilket leder till fortsatt hég T3-koncen-
tration i hypofysen och diirmed ett relative ofriindrat
TSH-viirde. Samridigt som T3 minskar 1 perifer viivnad
okar D3-aktvteten vilket gynnar reverse T3, rT3, det in-
aktiverade T'3. Denna pool av 1’3 kan under ildrandet
dejodineras vidare av D3 uill T2.'"" T2 :ir ett skoldkortel-
hormonderivat som har specifik effeke i mitokondrierna
och som utgér forutsiittningen for ATP-produktionen
och cellens rillging till energi.” :
Aldrandet sker i mitokondrierna. Med Ligre T3 mins- »
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SH ar inblar

T3 dr ett anabolt
hormon som
bygger upp alla
vavnader och
som kravs for att
cellens energi-
produktion ska
fungera
Liothyronin inne-
héller syntetiskt T3
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fern manaders NDT behandling.arbetar nu 75 %

kar mitokondrienybildningen och mitokondriefunktionen
avtar vilket leder till en kraftig 6kning av de reaktiva
syreradikalerna, ROS, samtidigt som det antioxidantiska
system forsvagas. Det ir denna obalans, benimnd oxida-
tiv stress, som triggar 1 ging det inflammatoriska systemet
som leder till cellskador och celldéd. T3 har starka
inflammationshimmande egenskaper.

Hypotyreos fingas inte alltid med blodprov. Man
kan ha lig imnesomsiittning 1 olika viivnader i kroppen
orsakat av defekt T4/T3 upptag i cellerna eller av nedsatt
aktivitet i dejodinaserna D1 och D2 och eller av ékad
D3 som inaktiverar T3 utan atr det avslojas med férho
TSH."” Vidare kan man ha en genvariant for D2 Thr92/
Ala som ir si vanlig att den beriiknas firckomma hos
25 — 30 % av befolkningen. Genvarianten har kopplats till
dvervikr, insulinresistens, typ 2 diabetes, nedsatt bentit-

6. 17,18,19,20,21 I.)Ifl'll'l"l

het, osteoartit och nedsatt vilmiende.
genvariant kortar halveringstiden for D2 och dkar dess
proteosomala nedbrytning. Skaldkértelhormonerna i
blodet eller TSH-nivin piverkas inte men T3 pa cellniva
blir ligre samtidigt som den oxidativa stressen okar, en
okning som skadar proteinsyntesen och antas kunna
firklara en del neurodegenerativa sjukdomar. Der férefal-
ler som denna genvariant endast har minimala eller inga
metabola ogynnsamma effekter hos yngre friska individer
men med dkad dlder och avtagande skéldkartelfunkrion
far det konsekvenser.” Denna D2 variant kan kompense-
ras med T'3-behandling.

Om det lab. miissigt foreligger ett relativt hogt T4,
vilker ger ligt TSH, och ett Ligr T3 i kombination med
symtom pi lig dimnesomsittning kan det tyda pé defekt
upptag av T4 och nedsatt konvertering till T3. Ext lab.
viirde med denna konstellation kan t4 doktorn att avfirda

patienten som skéldkorrelsjuk, trots att patienten har lig
metabolism pi cellnivi,

Kombinationsbehandling har battre positiva
metabola effekter

TSH kan inte lingre tilldelas status som The Golden Stan-
dard. Forskningen har kommit lingre éin vad som gillde
pi 1960-talet niir TSH kunde identifieras och miitas. Det ir
viktigt att fiven bedéma de perifera T4/T3-nivierna. Vira
referensviirden utgors av statistiskt material frin en grupp
friska individer, de avspeglar inte individens referensnivi.
Referensviirdena fir sedan dven gilla bide for sjuka och

for behandlade, troligen till men for de sjuka behandlade.
Patientens anamnes mdste tillmiitas stérre betydelse in vad
sker i dag niir man bara forlitar sig pa ett laboratorieviirde.
Alla hypotyreospatienter kan inte forklaras med en och
samma patofysiologi och dessutom bara fir tillging till ett
preparat som har den "biverkan” att det aktiva hormonet
T3 minskar. Levaxin, preparatet for hypotyreosbehandling,
kan iiven orsaka hypotyreos pa viivnadsnivi utan att TSH
ir inblandad. Vidare, det syntetiska T4 iir inte helt bio-
ckvivalent i alla dimensionser med det naturliga hormonet.
Aven om T4 via D2 himmar TSH sekretionen s ér det
inte ndgon garanti for att det omvandlas till det naturliga
och bioaktiva T3 1 alla viivnader.

De molekylira forindringar som orsakas av Levaxin/
T4-tillfirsel forklarar varfor minga patienter inte blir
fullt dterstéillda med Levaxin utan f6rst med T3-uilligget,
Liothyronin. Enligt gammal uppfattning orsakar T3
benskorhet och formaksflimmer och likare har ibland
"forbjudits” skriva ut preparatet till patienter. Som ovan
redovisats ir det snarare tviirtom. En studie som analyse-
rade kombinationsbehandling Liothyronin och Levaxin
under en behandlingsperiod pé 17 dr, jiimfirt med bara
Levaxin, visade att T4/T3-behandligen inte orsakade
formakstlimmer eller osteoporos.™

Kombinationsbehandlingen har biittre positiva metabola
effekeer din enbart Levaxin och bir dvervigas till patienter
som metabolt syndrom, hjarekiirlsjukdom och évervike.”
Det finns manga studier som talar for kombinationsbe-
handling antingen med de syntetiska eller med den mer
biologiska behandlingen 1 form av Natural Desiccated
Thyroid, NDT, torkart svinskéldskérrelextrake, 20272827

Riidslan och motstindet mot tilliggsbehandling med
T3 kan bero pd okunskap om dess betydelse foir vir hiilsa.

T3 iir ett anabolt hormon som framférall bildas pé cellniva
av D2, forutsate ate det inte foreligger genvarianter som stor
dess aktivitet, det har starka antioxidantiska egenskaper
och ir ett nidviindigt hormon for mitokondricgenesen
(nybildningen av mitokondrier) och ATP-produktionen.
Om man viiljer Liothyronin som tilligg ull Levaxinbe-
handlingen bir man starta med liga doser 5-10 meg vil-
ket kan dkas till tvi ginger dagligen beroende pé klinisk
cffekr. Liothyronin absorberas snabbt och har kort halv-
eringstid vilket gor att det dr svirt att fa en jimn T3-nivd,
onskemail om en slow-release beredning har framforts av
forskare. For en stor grupp Levaxinbehandlade hypoty-
reospatienter dterstills TSH till referensviirdet men T3
sjunker vilket forklarar kvarstiende hypotyreossymtom.
Om patienten dessutom har den mycket vanliga genvari-
anten D2Thr92/Ala som orsakar hypotyreos pa viiv-
nadsnivi blir patienten inte dterstiilld med bara Levaxin.
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Hypotyreosbehandlingen maste individualiseras TSH, en forhtjning som likaren kriver for atr diagnosen

Om vi inte kan verifiera en misstéinkt diagnos med hypotyreos ska kunna giilla.
blodprov eller annan undersikning tilldelas patientens T3 som ulligg ull Levaxin/T4 behandling ger positiva
anamnes ingen hégre troviirdigher. Férutom att vi lever metabola effekrer. Flertaler av viira folkhiilsosjukdomar
lingre med sinkta hormonnivder {or flera hormonaxlar bottnar i bristande T3 och ATP- tillging pi cellniv, en

sd dverskalys vi av en miingd osynliga kemiska hormonsté-  brist som gynnar det inflammaroriska tillstindet i viivna-
rande dmnen. Vi ir dagligen utsatta for hormonstérande  derna och som slutligen ger viivnadsskador och celldéd.

dmnen som pédverkar skildkértelhormonerna pa cellniva Alltfor méanga hypotyreosbehandlade patienter ér hel- el-

utan att det avsléjas i vira traditionella blodprover.” ler deltidssjukskrivna for att gamla riktlinjer och trosuppfatt-
Nyare studier har pivisat att polybromerade difenyleter, ningar fortfarande giiller. Om det inte snarast blir en iindring
PBDE, imnen vanliga i Hamskydd, himmar D2 i hjiirn- fir diagnos och behandling, ett ansvar som faller pi likarna,

cellerna vilket leder till liga T3-koncentrationer med pi-  kommer det stora ohiilsotalet med svira socio-ekonomiska
verkan pi kognitionen.” Liga niviier ger ligre ATP, den ' konsekvenser att bestd. m

oxidativa stressen med dess foljdverkan okar. Det krivs
bara smd miingder av dessa hormonstérande molekyler
for att vi ska piverkas skadligt. Minga mediciner kan
stora mitokondriefunktionen, andra kan blockera skald-
kortelhormonreceptorer, senast i raden av dessa preparat
ir Voltaren.” Blockeringen paverkar inte TSH-nivén, lak@heroscare.se
iterigen det som sker pi cellnivi dterspeglas inte i férhije www.heroscare.se
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