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РЕФЕРАТ

ВВЕДЕНИЕ. У пациентов с хронической болезнью почек 5 стадии, получающих гемодиализ как основной метод за-
местительной почечной терапии (ЗПТ), с течением времени поражаются органы эндокринной системы, в том числе и 
щитовидная железа. Изучение изменений в тиреоидном статусе представляется актуальной задачей. ЦЕЛЬ ИССЛЕ-

ДОВАНИЯ. Изучение функциональных и гендерных особенностей тиреоидного статуса в зависимости от длительности 
нахождения пациентов на гемодиализе. ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. Была произведена оценка тиреоидного статуса у 108 
пациентов (44 женщины и 64 мужчины, средний возраст 51,7±15,4 года) находящихся на программном гемодиализе. 
Пациенты были разделены на квартили по длительности нахождения на ЗПТ: 1-я группа – от 4 до 25 мес (28 чел.), 2-я 
группа – от 41 до 59 мес (26 чел.), 3-я группа – от 68 до 97 мес (26 чел.) и 4-я более 100 мес (28 чел.). Производился 
корреляционный анализ, а также сравнение между группами по уровню свободного Т

4
, ТТГ, отношению св.Т

4
 к ТТГ. РЕ-

ЗУЛЬТАТЫ. Среднее значения свТ
4
 составило 11,95±2,07 пмоль/мл и ТТГ 1,5± 0,94 мкМЕ/мл. Достоверные различия в 

тиреоидном статусе были получены между 1-й и 2-й группой по уровню ТТГ и отношению св.Т
4
 к ТТГ (р<0,01) – уровень 

ТТГ во 2-й группе выше (0,74 к 2,1 мкМе/мл), а отношение св.Т
4
 к ТТГ ниже (13,09 к 4,91). Достоверных различий между 

остальными группами и при гендерном анализе выявлено не было. Всего дисфункция ЩЖ была выявлена у 20,3 % 
обследованных. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Таким образом, наибольшие отклонения в тиреоидном статусе возникают после 2 лет 
нахождения на ЗПТ методом гемодиализа. У пациентов, более 5 лет находящихся на ЗПТ, тиреоидный статус стабили-
зируется. Причины этого феномена до конца не изучены.
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ABSTRACT

INTRODUCTION. In patients with CKD stage 5 receiving hemodialysis as the main method of renal replacement therapy (RRT), 
the endocrine system organs, including the thyroid gland, are affected over time. The study of changes in the thyroid status is 
an urgent task. AIM OF STUDY. Study of functional and gender characteristics of the thyroid status, depending on the duration 
of patients stay on hemodialysis. PATIENTS AND METHODS. The thyroid status was measured in 108 patients (44 women and 
64 men, average age 51.7±15.4 years) undergoing hemodialysis. Patients were divided into quartiles according to the dura-
tion of stay on the RRT: group 1 4 – 25 months (28 people), group 2 41 – 59 months (26 people), group 3 68 – 97 months (26 
people) and the fourth more than 100 months (28 people). We performed correlation analysis and comparison between groups 
on the level of free T

4
, TSH, the ratio of fT

4
 to TSH. RESULTS. The average value of fT

4
 was 11.95±2.07 pmol / ml and TSH 1.5± 

0.94 mcME/ml. Significant differences in thyroid status were obtained between the first and second groups in terms of TSH 
level and ratio fT

4
 to TSH (P<0.01) – the level of TSH in the second group is higher (0.74 to 2.1 mсME/ml) and the ratio of fT

4
 

to TSH is lower (13.09 to 4.91). In total, thyroid dysfunction was detected in 20.3% of the examined patients. CONCLUSION. 
Thus, deviations in the thyroid status occur after 2 years of being on RRT by hemodialysis. In patients who have been on RRT 
for more than 5 years, the thyroid status stabilizes. The reasons for this phenomenon are completely incomprehensible.
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ВВЕДЕНИЕ

Гормоны щитовидной железы (ЩЖ) оказы-

вают активное влияние на процессы обмена ве-

ществ. Распространенность гипо- и гипертиреоза 

в европейских исследованиях составляет от 0,1 % 

до 7,7 % для гипотиреоза и от 0,2 % до 9,3 для ги-

пертиреоза [1].

Один из видов дисфункции ЩЖ, так назы-

ваемая пониженная функциональная активность 

щитовидной железы (low-normal thyroid function), 

характеризуется нормальным или находящемся 

на верхней границе нормы уровнем тиреотроп-

ного гормона (ТТГ) и/или уровнем тироксина (Т
4
) 

расположенном на нижней границе эутиреоидно-

го диапазона [2]. Такое состояние еще нельзя от-

нести к субклиническому гипотиреозу, однако ряд 

авторов рассматривает его как предиктор небла-

гоприятных сердечно-сосудистых событий. По 

результатам мета-анализов, данный вид дисфунк-

ции ЩЖ характерен для пациентов с дислипиде-

мией, метаболическим синдромом и хронической 

болезнью почек (ХБП) любой этиологии. 

Синдром эутиреоидной патологии – это от-

клонения в содержании сывороточных тирео-

идных гормонов в результате периферических 

изменений их метаболизма и транспорта у боль-

ных с нетиреоидными заболеваниями. Наиболее 

распространенной его формой у пациентов на 

гемодиализе является синдром низкого Т
3
 [3, 4]. 

При этом стоит отметить, что у пациентов с хро-

нической болезнью почек (ХБП) на додиализных 

стадиях преобладает субклинический гипотиреоз. 

По мнению некоторых исследователей, измерение 

уровня ТТГ должно быть обязательным для таких 

пациентов [4–9], поскольку повышение его уров-

ня сопровождается увеличением риска смертно-

сти в 2,2–2,5 раза [6, 7]. 

В крупном исследовании, объединившем в 

себе данные 16 когорт из разных стран мира и 

включившем в сумме более семидесяти тысяч 

обследованных, было показано, что клинический 

и субклинический гипотиреоз ассоциирован со 

сниженной скоростью клубочковой фильтрации 

в сравнении с эутиреозом. Однако было показа-

но, что не субклинический гипотиреоз приводит 

к снижению СКФ, но патология почек влияет на 

метаболизм гормонов ЩЖ. Также было установ-

лено, что величина снижения СКФ в год не зави-

села от уровня тиреоидных гормонов [8].

ХБП на додиализных стадиях также приводит 

к изменениям в функционировании ЩЖ. Суще-

ствует мнение, что при ХБП наблюдаются про-

блемы с экскрецией йода, что вызывает возник-

новение эффекта Вольфа–Чайкова – подавление 

органификации йода и, тем самым, синтеза гормо-

нов ЩЖ при введении большого количества неор-

ганического йода в организм. Данным эффектом, 

обнаруженным одноименными авторами в 1948 

году, нередко пытаются объяснить возникновение 

гипотиреоза у пациентов с ХБП. Однако дискуссия 

о наличии данного эффекта не утихает, поскольку 

с одной стороны, уровни йода, признанные инги-

бирующими, определяются в крови японцев, тра-

диционно употребляющих в пищу большое коли-

чество морских водорослей, богатых йодом. Кро-

ме того, в эндокринологической практике раствор 

Люголя используют для лечения тиреотоксикоза. 

Известен и амиодарон-индуцированный гипоти-

реоз. В этих когортах эффекта Вольфа–Чайкова 

не отмечено [9].

В ряде исследований было показано, что рас-

пространенность клинического гипер- и гипоти-

реоза у гемодиализных (ГД) пациентов сравнима 

со здоровыми и чаще всего связана с наличием 

аутоиммунной патологии [10–12]. При изучении 

уровня реверсивного Т
3
 (который образуется при 

дейодировании Т
4
 дейодиназой третьего типа и 

является неактивной формой гормона) у паци-

ентов на ГД с гипотиреозом (получающих за-

местительную гормональную терапию), на ГД с 

впервые выявленным гипотиреозом и на ГД, но 

без гипотиреоза, а также контрольной группой 

здоровых людей было выявлено, что самый высо-

кий уровень данного гормона (372,3 пг/мл) был в 

контрольной группе. Достоверно ниже он был в 

остальных трех группах, между которыми разли-

чие было несущественно. Также средний уровень 

свободной фракции тироксина достоверно не раз-

личался в группе контроля и группе ГД пациентов 

без гипотиреоза [13]. Однако в цитируемой статье 

данных о длительности нахождения пациентов на 

ГД не было предоставлено. На наш взгляд, полу-

ченные результаты говорят о том, что снижается 

именно функциональная активность ЩЗ у паци-

ентов с ХБП 5д, а не функциональная активность 

дейодиназ периферических тканей.

Структурные или функциональные изменения 

ЩЗ при ХБП 5д стадии могут клинически не про-

являться длительное время. Вместе с тем, нельзя 

исключить, что клиническая симптоматика ти-

реоидной патологии у данной группы пациентов 

чаще всего трактуется врачами как проявление 

уремии. Было показано, что пациенты с более 

высокими значениями ТТГ имеют худшие пока-

затели в тестах качества жизни SF-36 и шкалы 

депрессии Бека 2. Их показатели энергичности, 
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усталости, эмоциональной стабильности ухудша-

лись от группы к группе с более высокими зна-

чениями ТТГ – пациенты из терциля с наивыс-

шими значениями ТТГ (в нормальных пределах) 

имели на 5 пунктов меньше по опроснику SF-36 в 

шкале физическое функционирование по сравне-

нию с пациентами из противоположного терциля 

(р=0,04) [14].

При оценке влияния частоты проведения про-

цедуры ГД на тиреоидный статус было выявлено, 

что разница в уровне гормонов ЩЖ и ТТГ до-

стоверно отсутствует (р <0,05) вне зависимости 

от режима (сравнивали ГД 3 и 6 раз в неделю с 

ночным гемодиализом, проводимым 3 и 6 раз в 

неделю через 12 мес нахождения на таком режиме 

ЗПТ) [15]. 

Поскольку процедура ГД, как основной ме-

тод заместительной почечной терапии, позволя-

ет продлить жизнь пациентов с сохранением их 

трудоспособности, то встает вопрос о качестве 

жизни, на которую значительно влияет уровень 

гормонов ЩЖ. Однако исследований, охватываю-

щих встречаемость дисфункции ЩЖ у ГД паци-

ентов в зависимости от длительности нахождения 

на ЗПТ, нет.

Целью нашей работы была оценка тиреоидного 

статуса у пациентов, находящихся различное вре-

мя на ЗПТ методом программного гемодиализа.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Объектом исследования были пациенты с 5 ста-

дией хронической болезни почек, получавшие ГД 

как основной метод лечения в 2013 году на кли-

нической базе гемодиализного центра клиники 

высоких медицинских технологий им. Н.И. Пи-

рогова СПБГУ (Санкт-Петербург). Всеми пациен-

тами было подписано информированное согласие 

на передачу и публикацию данных без указания 

ФИО. 

Критериями исключения было наличие тя-

желой соматической патологии или обострения 

хронической за 2 нед до забора крови; наличие в 

анамнезе аутоиммунных заболеваний ЩЖ, впер-

вые выявленные повышенные уровни антител к 

тиреопероксидазе и тиреоглобулину, а также ма-

нифестные формы гипо- и гипертиреоза.

В исследование было включено 108 человек 

(44 женщины и 64 мужчины), средний возраст 

51,7±15,4 года, данные пациенты получали стан-

дартный 5-часовой диализ, три раза в неделю. 

Уровень креатинина и мочевины до сеанса ГД 

составлял 1041±190,3 и 27,6±4,9 ммоль/л соот-

ветственно. Значения однопулового Kt/V у всех 

пациентов было выше 1,4 (1,78±0,15).

Пациенты были разделены на 4 группы по 

квартилям длительности нахождения на ЗПТ: 1-я 

группа – пациенты, получающие ГД менее 25 мес 

[медиана 7,5 (5,75; 18,5) мес], n-28, 2-я группа – 

длительность ЗПТ от 39 до 67 мес [медиана 48 

(41;59) мес], n-26, 3-я группа – длительность ЗПТ 

от 68 до 97 мес [медиана – 77 (70; 96) мес], n-26, 

4-я группа – длительность ЗПТ более 100 мес [ме-

диана 113,5 (100,25;144,25) мес], n-28.

У обследуемых были проведены клинические 

и биохимические исследования крови (табл. 1). 

Для оценки функции ЩЗ определяли свободную 

фракцию тироксина (Т
4
) и ТТГ (иммунохимиче-

ский анализатор Abbott Architect i2000). Нормаль-

ными значениями ТТГ считали диапазон 0,35–4,94 

мкМе/мл и свТ
4
 9,0–19,0 пмоль/л. В связи с тем, 

что отсутствовала возможность определения ре-

версивного Т
3
,
 
было принято решение не измерять 

уровень свободного Т
3
, так как он в таких услови-

ях не может быть адекватно трактован, учитывая 

вероятность ингибирования дейодиназы 1 типа, 

расположенной в тиреоидоцитах. 

Сводные данные о пациентах представлены в 

табл. 1. 

Забор материала для оценки тиреоидного ста-

туса проводился непосредственно после сеанса 

ГД через сосудистый доступ из фистулы, что, по 

данным литературы, дает более высокие значения 

Таблица 1 / Table 1  
Общая характеристика обследованных

General characteristics of the examined

Показатель Медиана 25-й процентиль 75-й процентиль

Длительность ГД, мес 67,5 28,5 99,3

ИМТ, кг/м2 25,7 22,1 27,8

Гемоглобин, г/л 109,5 86,25 119

Эритроциты, ×1012/л 3,55 2,86 3,99

Общий белок, г/л 70 65,25 75

ПТГ, пг/мл 174,5 90,23 324,3

Кальций  общий, ммоль/л 2,23 2,07 2,31

Неорганический фосфат, ммоль/л 1,73 1,24 2,24
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гормонов щитовидной железы, чем кровь, взятая 

до сеанса. Всем пациентам с узловыми образова-

ниями щитовидной железы была рекомендована 

и предложена процедура тонкоигольной аспира-

ционной пункционной биопсии узлов, однако в 

большинстве случаев был получен отказ.

Статистический анализ полученных данных 

проводили с использованием общепринятых пара-

метрических и непараметрических методов. При-

меняли стандартные методы описательной стати-

стики. Центральные тенденции при нормальном 

распределении признака оценивали по величине 

средних значений и среднеквадратического от-

клонения (М±m); при асимметричном – по ме-

диане и квартилям. Статистическую значимость 

межгрупповых различий количественных пере-

менных определяли с помощью дисперсионного 

анализа (ANOVA), критерия Манна–Уитни. Для 

оценки взаимосвязи двух переменных использо-

вали корреляционный анализ с расчетом параме-

трического коэффициента корреляции Пирсона. 

Нулевую статистическую гипотезу об отсутствии 

различий и связей отвергали при p<0,05. Для рас-

четов использовали пакет прикладных статисти-

ческих программ «MS Excel 2016» («Microsoft 

Corporation», США) «Statistica Ver. 13.0» («StatSoft, 

Inc.», США).

РЕЗУЛЬТАТЫ

При оценке уровня ТТГ его среднее значение со-

ставило 1,50±0,94 мкМЕ/мл. Субклинический ги-

пертиреоз встречался в 7,4 % наблюдений. Субкли-

нический гипотиреоз выявлен у 2 пациентов при 

наличии диффузно-узловых изменений в ЩЖ.

Среднее значение свободного тироксина со-

ставило 11,95±2,07 пмоль/мл. У 11,1 % обследо-

ванных был выявлен синдром низкого Т
4
. 

При анализе групп по длительности нахожде-

ния на ЗПТ достоверные различия (P<0,01) были 

получены между 1-й и 2-й группой по уровню 

ТТГ и отношению Т
4
 к ТТГ. При анализе данных 

двух групп видно, что во 2-й уровень ТТГ замете-

но выше, а отношение Т
4
 к ТТГ достоверно ниже, 

чем в 1-й. Однако показатели уровня свТ
4
 нахо-

дятся в рамках погрешности.

При проведении дальнейшего анализа тирео-

идного статуса между 2–3-й и 3–4-й группами 

различия не выходят за границы статистической 

погрешности. Сводные данные по группам пред-

ставлены в табл. 2.

Корреляционный анализ между уровнями ТТГ 

и свТ
4
 показал очень слабую силу связи, результа-

ты анализа отражены на рисунке.

При сравнении показателей тиреоидного ста-

туса у мужчин и женщин из обследованной вы-

борки различий между гендерными группами не 

наблюдалось.

ОБСУЖДЕНИЕ

Достоверная разница в тиреоидном статусе 

наблюдались между пациентами, получающими 

гемодиализ менее 2 лет и группой, получающих 

диализ от 2 до 5 лет. Мы предполагаем, что в этот 

период происходит адаптация организма пациен-

та к процедуре ГД, что выражается в дальнейшей 

стабилизации показателей тиреоидного статуса.

У 11,1 % обследованных выявлен синдром низ-

кого Т
4
 – сочетание сниженного уровня тироксина 

с нормальным уровнем ТТГ. По данным литерату-

ры, синдром низкого Т
4
 не настолько характерен 

для больных ХБП на ГД, как синдром низкого Т
3
 

[16], однако в нашем исследовании не оценивали 

уровень трийодтиронина.

Необходимо учитывать важность самой проце-

дуры ГД, которая за короткий промежуток време-

ни оказывает позитивное влияние на уровень гор-

Таблица 2 / Table 2  
Тиреоидный статус обследованных групп

Thyroid status of the examined groups

Показатели Группа 1 Группа 2 Группа 3 Группа 4

Число пациентов 28 26 26 28

Возраст (лет) 50
(40,5; 59)

57**
(46; 72)

49**
(43; 53)

48**
(37,3; 53,8)

Длительность ЗПТ (мес) 7,5
(5,75; 18,5)

48*
(41;59)

77*
(70; 96)

113,5*
(100,3; 144,3)

ТТГ (мкМе/мл) 0,74
(0,56; 1,21)

2,1*
(1,34; 2,69)

1,14**
(0,79; 1,63)

0,97**
(0,73; 1,51)

свТ
4 

(пмоль/л) 11,49
(10,96;12,32)

10,97**
(10,19; 13,14)

11,08**
(9,73; 11,38)

10,45**
(9,39; 11,19)

Т
4
/ТТГ 13,09

(9,62; 19,41)
4,91*
(4,36; 8,91)*

9,72**
(6,95;13,17)

11,30**
(6,20; 17,17)

* р<0,01; ** р>0,05.
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монов, в частности трийодтиронина. Происходит 

это за счет активации дейодиназ и, возможно, сни-

жения синтеза реверсивного Т
3
, который являет-

ся их ингибитором [17]. Также нельзя исключать 

снижение концентрации неорганического йода в 

плазме крови после сеанса ПГД, что должно при-

водить к устранению эффекта Вольфа–Чайкова, 

который, несомненно, присутствует у диализных 

больных, поскольку накапливаемый с поступаю-

щей пищей, жидкостью и при дейодировании 

тиреоидных гормонов йод не может быть экскре-

тирован организмом, вследствие чего происходит 

его накопление. Возможно, данный эффект – 

основная причина взаимосвязи между уровнем Т
3 

и скоростью клубочковой фильтрации [18].

Корреляция между уровнями ТТГ и Т
4
 по ре-

зультатам проведенного исследования отсутство-

вала, что совпадает с данными из литературных 

источников [19]. Объяснение этому может заклю-

чаться в адаптации организма к высоким значе-

ниям продуктов азотистого обмена крови, тормо-

зящих биосинтез белка и, как следствие, синтез 

пептидного ТТГ. Возможно это связано с воз-

действием высоких уровней реверсивного Т
3
, по-

скольку он способен связываться с рецептором, 

но не реализует через него анаболическую функ-

цию, при этом подавляя синтез тиреолиберина и 

ТТГ, однако в нашей работе уровень трийодтиро-

нина не оценивался. 

Для постановки диагноза субклинического ги-

потиреоза необходим высокий уровень ТТГ, но 

если происходят нарушения в синтезе последне-

го, то поставить данный диагноз не представля-

ется возможным. С учетом особенностей питания 

и поступления аминокислот в организм человека, 

получающего ПГД, возможен вариант недостаточ-

ного синтеза ТТГ в базофильных тиреотрофах ги-

пофиза, в связи с чем нельзя исключить необходи-

мость других критериев для постановки данного 

диагноза. Это смогло бы объяснить, почему ТТГ 

имеет тенденцию к снижению при нахождении на 

ЗПТ длительное время, а также низкую частоту 

гипертиреоза у гемодиализных пациентов.

Неизученным в том числе остается факт нали-

чия и влияния эффекта Вольфа–Чайкова, посколь-

ку неизвестно количество йода в постдиализной 

жидкости, уровень неорганического йодида в 

плазме крови до и после сеанса ПГД, и какое ко-

личество йода безопасно потреблять диализному 

пациенту, чтобы не вызвать подавление выработ-

ки тиреоидных гормонов в междиализный пери-

од. Это достаточно большое пространство для 

дальнейшего изучения, которое может повлиять 

не только на качество, но и на длительность жиз-

ни людей, вынужденных получать ГД.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, было установлено, что у 20,3 % 

обследованных пациентов можно говорить о на-

личии субклинической дисфункции ЩЗ. Наиболь-

шие изменения тиреоидного статуса наблюдались 

в группе пациентов с длительностью ГД от 3 до 

6 лет. Причины данного феномена требуют даль-

нейшего изучения.

Рисунок. Взаимосвязь между уров-
нем ТТГ и свободным тироксином. 
P-value=0,05.
Figure. Relationship between the level of 
TSH and free thyroxine. P-value=0,05.
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