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РЕФЕРАТ

Число пациентов с терминальной почечной недостаточностью (тПН) растет с каждым годом. В связи высокой коморбид-
ностью таких пациентов особое значение приобретает поиск факторов, которые влияют на течение заболевания и исход. 
Показания к исследованию функционального состояния щитовидной железы, а также рекомендации по лечению тирео-
идной дисфункции у больных с тПН не разработаны. ЦЕЛЬ данной работы – изучить показатели тиреоидного статуса и 
выявить клинически значимые варианты синдрома эутиреоидной патологии у пациентов с тПН на программном гемо-
диализе (ПГД). ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ. В исследование включены 123 больных с тПН на ПГД, у которых . проведено одно-
моментное поперечное исследование по изучению показателей функционального состояния щитовидной железы. Всем 
больным определяли уровни тиреотропного гормона (ТТГ), свободного трийодтиронина (св. Т3) и свободного тироксина 
(св. Т4), индекс коморбидности, который рассчитывали по шкале Charlson, показатель дозы диализа (Kt/V), коэффициент 
снижения мочевины (КСМ). РЕЗУЛЬТАТЫ. Повышение уровня ТТГ было ассоциировано с более высоким индексом массы 
тела у обследованных больных. Синдром «низкого Т3» ассоциирован с пожилым возрастом и высокой коморбидностью. 
Высокий уровень св.Т4 у обследованных больных также ассоциирован с пожилым возрастом, высокой коморбидностью и 
показателем KT/V ниже таргетных значений. ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Уровень ТТГ у больных с терминальной почечной недостаточ-
ностью на программном гемодиализе не отражает истинное функциональное состояние щитовидной железы.

Ключевые слова: программный гемодиализ, терминальная почечная недостаточность, синдром эутиреоидной патоло-
гии, синдром «низкого Т3», синдром «высокого Т4»
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ABSTRACT

The number of patients with end-stage renal disease (ESRD) is growing every year. Due to the high comorbidity of such 
patients, the search for factors that influence the course of the disease and outcome is of particular importance. Indications 
for studying the functional state of the thyroid gland, as well as recommendations for the treatment of thyroid dysfunction 
in patients with ESRD have not been developed. THE AIM: to study indicators of thyroid status and identify clinically signifi-
cant variants of the euthyroid pathology syndrome in patients with ESRD on program hemodialysis (PHD). PATIENTS AND 
METHODS. The study included 123 patients with ESRD undergoing PHD. A cross-sectional study was conducted to examine 
thyroid function parameters in patients with ESCKD undergoing PHD. All patients were assessed for the levels of thyroid-
stimulating hormone (TSH), free triiodothyronine (free T3) and free thyroxine (free T4), the comorbidity index, which was 
calculated using the Charlson scale, the effectiveness of program hemodialysis using Kt/V, and the urea reduction coeffi-
cient (URR). RESULTS. Increased TSH levels were associated with higher body mass index in the studied patients. “Low T3” 
syndrome is associated with older age and high comorbidity. The high level of T4 in the examined patients is also associated 
with old age, high comorbidity and a KT/V index below the target values. CONCLUSION. The TSH level in patients with end-
stage renal insufficiency on programmed hemodialysis does not reflect the true functional state of the thyroid gland. 

Keywords: programmed hemodialysis, end-stage renal disease, еuthyroid sick syndrome, low T3 syndrome, high T4 syn-
drome
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ВВЕДЕНИЕ

В последние годы количество пациентов с 
терминальной стадией хронической болезни по-
чек (тПН) прогрессивно увеличивается [1]. По-
иск факторов, связанных с неблагоприятными 
исходами в этой группе пациентов, приобрета-
ет особое значение [2–5]. Многочисленные ис-
следования посвящены этим вопросам, однако, 
истинный вклад различных, ассоциированных 
с тПН патологий, до сих пор не ясен [6, 7]. До 
настоящего времени не определены надежные 
маркеры, позволяющие прогнозировать тяжесть 
течения заболевания и вероятность летально-
го исхода у этих пациентов [2]. Известно, что в 
условиях развивающейся ХБП нарушается выве-
дение йода с мочой, что постепенно приводит к 
нарушению синтеза, секреции и периферическо-
го метаболизма тиреоидных гормонов [11]. Для 
обобщения изменений в тиреоидном статусе у 
больных с тяжелой соматической патологией ис-
пользуется термин «синдром эутиреоидной пато-
логии». В зарубежной литературе такое состояние 
описывается термином «еuthyroid sick syndrome» 
(ESS). Одним из хорошо изученных и часто вы-
являемых состояний, ассоциированных с тяжелой 

хронической соматической патологией, является 
синдром «низкого Т3» [10], рассматриваемый се-
годня в качестве независимого предиктора смерти 
при тПН. Ряд авторов указывают на взаимосвязь 
низких концентраций свободного трийодтирони-
на (св.Т3) и неблагоприятных кардиоваскулярных 
событий и исходов, а также высокий риск смерт-
ности от всех причин у пациентов, получающих 
заместительную почечную терапию программ-
ным гемодиализом (ПГД) [6, 8]. Другие авторы 
[9] полагают, что изменения тиреоидного статуса 
у больных на ПГД отражают срыв механизмов 
адаптации, ассоциированы с неблагоприятными 
исходами и вносят вклад в прогрессию основного 
заболевания, могут быть одной из причин недо-
статочной его эффективности. 

Вопросы скрининговой оценки функционально-
го состояния щитовидной железы у больных с тПН 
на ПГД и какие-либо рекомендации по лечебной 
тактике у таких больных не разработаны. Поэтому 
изучение показателей тиреоидного статуса у боль-
ных с тПН на ПГД с выделением групп больных 
с клинически значимыми вариантами СЭП, сопря-
жённого с тяжестью состояния и эффективностью 
гемодиализа, представляются актуальными.
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Цель исследования: изучить показатели ти-
реоидного статуса и выявить клинически значи-
мые варианты синдрома эутиреоидной патологии 
у пациентов с тПН на ПГД.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ 

В исследование включены 123 больных с тПН 
на ПГД. Исследование проводилось на базе от-
деления гемодиализа НИИ нефрологии НКИЦ 
ФГБОУ ВО ПСПбГМУ им. акад. И.П. Павлова 
Минздрава России. Исследование было одобре-
но локальным этическим комитетом ПСПбГМУ 
им. акад. И.П. Павлова. В исследование были 
включены пациенты, наблюдавшиеся в отделе-
нии гемодиализа за 2023 г. В исследование не 
включали больных, получающих терапию ле-
вотироксином, амиодароном, а также больных, 
перенесших операции на щитовидной железе или 
радиойодтерапию в анамнезе. Также в исследова-
ние не включали пациентов с онкологическими 
заболеваниями, психическими расстройствами, 
ревматологическими заболеваниями. У всех па-
циентов сопутствующая терапия не менялась. Все 
пациенты подписали информированное согласие. 
Было проведено одномоментное поперечное ис-
следование по изучению показателей функцио-
нального состояния щитовидной железы у паци-
ентов с тПН на ПГД. Всем больным определяли 
уровни тиреотропного гормона (ТТГ), свободно-
го трийодтиронина (св. Т3) и свободного тирок-
сина (св. Т4). Уровень ТТГ определяли методом 
ИФА реагентами 3-го поколения с использовани-
ем анализатора «Beckman Coulter» (референтный 
диапазон 0,4–3,5 мМЕ/л). Уровень св. Т4 опреде-
ляли при помощи «ACCESS® IMMUNOASSAY 
SYSTEMS». Референтный интервал для св. Т4 
был 7,8–14,3 пмоль/л. Уровень св. Т3 определя-
ли при помощи «ACCESS® IMMUNOASSAY 
SYSTEMS». Референтный интервал для св. Т3 
был 3,5–6,4 пмоль/л. Концентрации креатини-
на (0,053–0,115 ммоль/л), мочевины (2,5–7,3 
ммоль/л) до и после сеанса гемодиализа в сыво-
ротке крови определяли на автоматическом им-
мунохимическом анализаторе «UniCel DxC 800» 
(«Beckman Coulter», США). Скорость клубочко-
вой фильтрации рассчитывали по формуле CKD-
EPI (рСКФ). Адекватность ГД оценивали по фор-
муле Даугирдаса (Kt/V) [12]. Сеансы ПГД прово-
дили 3 раза в неделю. Целевым считали достиже-
ние spKt/V не менее 1,4 каждой процедуры [12]. 
Также для оценки адекватности и эффективности 
гемодиализа был произведен расчет доли сниже-
ния мочевины (ДСМ) или коэффициента сниже-
ния мочевины (КСМ) (urea reduction ratio, URR) 

по формуле URR=(Upre-Upost)÷Upre))×100 %. Целе-
вой считали величину URR не менее 65 % [12]. 
Для оценки прогноза заболевания был исполь-
зован индекс коморбидности Чарльсона (ИКЧ), 
который является широко используемым инстру-
ментом оценки, разработанным специально для 
прогнозирования летальных исходов. 

Пациенты были разделены на группы в зависи-
мости от уровня ТТГ, св.Т3 и св.Т4. 

В зависимоcти от уровня ТТГ пациенты были 
разделены на 2 группы: группа пациентов с нор-
мальным ТТГ (n=105) – 0,4–3,5 мМЕ/л и группа с 
субклиническим гипотиреозом (n=18) – ТТГ > 3,5 
мМЕ/л. В зависимости от уровня св.Т3 пациенты  
также разделены на 2 группы: группа с пациен-
тов с нормальным уровнем св.Т3 (n=87) – 3,5–6,4 
пмоль/л, и группа с синдромом «низкого Т3» 
(n=36) – св.Т3 < 3,5 пмоль/л. Также в зависимости 
от уровня св.Т4 пациенты были разделены на 2 
группы с помощью верхнего и нижнего квартилей: 
группа 1 – пациенты с низким значением св.Т4 и 
нижним квартилем (n=38) св.Т4<8,5 пмоль/л и 
группа 2 – пациенты с высоким значением св.Т4 и 
верхним квартилем (n=11) – св.Т4>12,4 пмоль/л. 

Определение типа распределения количе-
ственных показателей проводилось с помощью 
критерия Колмогорова–Смирнова. Данные, соот-
ветствующие критериям нормального распреде-
ления, представлены в виде среднего ± средне-
квадратическое отклонение. Непараметрические 
данные представлены в виде медианы, верхнего 
и нижнего квартилей [Me (Q1–Q3)]. Корреляци-
онный анализ производился с использованием 
коэффициента ранговой корреляции Спирме-
на. Для сравнения групп использовали t-тест и 
U-критерий Манна–Уитни. Для оценки связи 
между определенным исходом и фактором риска 
рассчитывали отношение шансов (OШ). Точные 
доверительные интервалы для частотных пока-
зателей рассчитывали методом Фишера. Направ-
ление и тесноту корреляционной связи между 
двумя количественными показателями оценивали 
с помощью коэффициента ранговой корреляции 
Спирмена (при распределении показателей, от-
личных от нормального). Нулевую статистиче-
скую гипотезу об отсутствии различий и связей 
отвергали при p<0,05. Для расчетов использова-
ли пакет прикладных статистических программ 
«Statistica Ver. 8.0» («StatSoft, Inc.», США).

РЕЗУЛЬТАТЫ

В исследование были включены 123 больных, 
среди них 40 женщин (32,5 %) и 83 (67,5 %) муж-
чины. Средний возраст обследованных женщин 
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Рисунок. График регрессионной функции, характеризующий взаимосвязь между индексом 
коморбидности Чарльсона от уровня св.Т3.
Figure 1. The relationship between Charlson comorbidity index and the level of free T3.

составил 54±14 (50–58) и мужчин 54±16 (50–57 
лет). Между мужчинами и женщинами по возра-
сту значимых различий не было (p = 0,928). Стаж 
гемодиализа (ГД) у обследованных больных со-
ставил от 1 до 473 мес (42,0 [19,5–97,5] мес). Ста-
тистически значимых различий по длительности 
ГД между мужчинами и женщинам выявлено не 
было (р=0,206). ИМТу  обследованных больных 
составил от 16,0 до 41,0 кг/м2. Средний ИМТ у 
обследованных женщин составил 25±6 (23,0–
27,0) кг/м2, у мужчин – 25±5 (24–26) кг/м2. При 
сопоставлении ИМТ в зависимости от пола значи-
мых различий выявлено не было (p = 0,540). 

У 123 больных из общей группы обследован-
ных также были определены ТТГ, св.Т3 и св.Т4. 
Уровень ТТГ был от 0,0 до 18,0 мМЕ/л. Медиана 
ТТГ – 2,0 [1,0;3,0] мМЕ/л. Уровень св.Т3 соста-
вил от 2,0 до 6,0 пмоль/л, средняя св.Т3 – 4,0±1 
[4,0;4,0] пмоль/л. Уровень св. Т4 был от 5,0 до 18,0 
пмоль/л, средняя св. Т4 – 10±2 (9,0–10,0) пмоль/л. 
По результатам изучения 
показателей тиреоидного 
статуса у обследованных 
пациентов не было выяв-
лено зависимости между 
уровнем ТТГ и св.Т3, 
св.Т4, т.е. утрачены меха-
низмы регуляции функции 
щитовидной железы по 
принципу отрицательной 
обратной связи. Данные 
изменения отражают гру-
бые нарушения регуляции 
тиреоидной функции у та-
ких пациентов. 

В зависимоcти от уров-
ня ТТГ пациенты были 
разделены на 2 группы: 
группа 1 – с нормальным 
уровнем ТТГ (ТТГ 0,4–3,5 
мМЕ/л) – 85,4 % (n=105), 
группа 2 – с повышен-
ным уровнем ТТГ (ТТГ 
> 3,5 мМЕ/л ) – 14,6 % 
(n=18). По полу и возрасту 
значимых различий вы-
явлено не было. Медиана 
ИМТ в группе с нормаль-
ным уровнем ТТГ соста-
вила 24,0 [21,0;27,0] кг/
м2, в группе с повышен-
ным уровнем ТТГ – 28,0 
[23,0;30,0] кг/м2. Согласно 
полученным данным, при 

сопоставлении показателя ИМТ в группе с нор-
мальным уровнем ТТГ и группе с повышенным 
уровнем ТТГ были установлены статистически 
значимые различия (p = 0,019). Значимых меж-
групповых различий по уровням мочевины, креа-
тинина, СКФ, натрия, калия, фосфора, кальция 
как до, так и после сеанса ГД, также по концен-
трациям св.Т3, св.Т4, Kt/V, ИКЧ, URR обнаруже-
но не было. 

В зависимости от уровня св.Т3 также пациен-
ты были разделены на 2 группы: группа с нор-
мальным уровнем св.Т3 (св.Т3 3,5–6,4 пмоль/л) – 
70,7 % (n=87), группа с синдромом «низкого Т3» 
(св.Т3 < 3,5 пмоль/л) – 29,3 % (n=36). 

В группе с нормальным уровнем св.Т3 было 
71,3 % мужчин (n=62) и 28,7 % женщин (n=25), 
в группе с синдромом «низкого Т3» было 58,3 % 
мужчин (n=21) и 41,7 % женщин (n=15). В груп-
пе с нормальным уровнем св.Т3 медиана воз-
раста составила 51,0 [40,0;64,0] год, в группе с 

Таблица  / Table   
Клинико-лабораторные показатели пациентов на программном 

гемодиализе в зависимости от уровня св.Т4

Clinical and laboratory parameters of patients on programmed 

hemodialysis, depending on the level of free T4

Показатели

Группа пациентов по св.Т4, (пмоль/л)

рГруппа 1 (<8,5)
n=38 (77,6 %)

Группа 2 (>12,4)
n=11 (22,4 %)

Пол, мужчины/женщины 30 (78,9 %)/ 8 (21,1 %) 8 (72,7 %)/ 3 (27,3 %) 0,692

Возраст, полных лет 51,0 ± 15,0 (46,0–56,0) 67,0 ± 15 (57,0–77,0) 0,003

ИМТ, кг/м2 24,0 ± 4 (22,0–25,0) 25,0 ± 4 (22,0–28,0) 0,421

Индекс коморбидности Чарльсона 3,0 [2,0;7,0] 9,0 [5,0;10,0] 0,003

URR, % 71,0 ± 8 (68–73) 64,0 ± 7 (59–69) 0,013

spKt/V 1,29 [1,17–1,44] 1,15 [0,99–1,28] 0,034
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синдромом «низкого Т3» медиана возраста соста-
вила 62,0 [49,0;71,0] года. Согласно полученным 
данным, при сопоставлении возраста в группе с 
нормальным уровнем св.Т3 и группе с синдромом 
«низкого Т3», были установлены статистически 
значимые различия (p=0,011). Медиана ИМТ в 
группе с нормальным уровнем св.Т3 состави-
ла 24,0 [21,0;27,0] кг/м2, в группе с синдромом 
«низкого Т3» – 25,0 [21,0;28,0] кг/м2, (р=0,872). 
Медиана стажа ПГД в группе с нормальным уров-
нем св.Т3 составила 57,0 [23,0;96,0] полных ме-
сяцев, в группе с синдромом «низкого Т3» – 38,0 
[12,0;112,0] полных месяцев (р=0,230). По уров-
ню ТТГ и св.Т4 обе группы больных значимо не 
различались. Значимых межгрупповых различий 
по уровням натрия, калия, фосфора, кальция как 
до, так и после сеанса ГД между обеими группами 
выявлено не было. Эффективность гемодиализа 
по уровню Kt/V, URR была сопоставима в обе-
их группах больных. Была выявлена отрицатель-
ная корреляция между св. Т3 и ИКЧ (r=–0,201, 
р<0,026) (рисунок 1). Таким образом, синдром 
«низкого Т3» был ассоциирован со старшим воз-
растом и высокой коморбидностью. 

Также в зависимости от уровня св.Т4 пациен-
ты были разделены на 2 группы с помощью верх-
него и нижнего квартилей: группа 1 – пациенты 
с низким значением св.Т4 и нижним квартилем 
(n=38) – св.Т4<8,5 пмоль/л, группа 2 – пациенты 
с высоким значением св.Т4 и верхним квартилем 
(n=11) – св.Т4>12,4 пмоль/л (таблица). 

Как видно из представленных данных высо-
кий уровень св.Т4 был ассоциирован со старшим 
возрастом, высокой коморбидностью и низкой эф-
фективностью сеанса программного гемодиализа. 
Также была выявлена отрицательная корреляция 
между св. Т4 и spKt/V (r=–0,217, р<0,016).

ОБСУЖДЕНИЕ

В работе представлен подробный анализ тирео-
идной функции у пациентов с тПН на ПГД. В ходе 
проведенного исследования была изучена взаи-
мосвязь изменений тиреоидного статуса и пока-
зателей эффективности гемодиализа. Следует от-
метить, что в общей популяции повышение уров-
ня ТТГ, как правило, ассоциируется со старшим 
возрастом и женским полом. Однако механизмы 
формирования дисфункции щитовидной железы в 
условиях тПН несколько иные. В общей популя-
ции формирование гипотиреоза связано с исходом 
аутоиммунного тиреоидита. У больных с тПН на 
ПГД нарушено выделение йода почками, развива-
ется эффект Вольфа–Чайкова, который опосреду-
ет подавление синтеза тиреоидных гормонов, на-

копление йода в щитовидной железе, нарушение 
периферического метаболизма тиреоидных гор-
монов. Повышение уровня ТТГ в представленном 
исследовании не ассоциировано с женским по-
лом и старшим возрастом. Выявленное повыше-
ние ИМТ в группе пациентов с субклиническим 
гипотиреозом возможно связано с дополнитель-
ной задержкой жидкости и снижением скорости 
основного обмена. Согласно данным литературы, 
у больных с тПН на ПГД нарушен ритм секреции 
ТТГ и тиреолиберина. Поэтому уровень тирео-
тропина не может в должной мере отражать ис-
тинную функцию щитовидной железы при тсХБП 
[16]. В представленном исследовании не выявле-
но корреляций между ТТГ, св.Т4 и св.Т3. Уста-
новлено, что отсутствие ответа ТТГ на снижение 
сывороточных Т3 и Т4 у пациентов с тяжелой со-
матической патологией отражает нарушение ре-
гуляции оси гипоталамус–гипофиз–щитовидная 
железа. Полагают, что супрессия тиреолиберина 
в гипоталамических паравентрикулярных ядрах 
может быть связана с локальным синтезом Т3, ко-
торый ассоциирован с параллельным увеличени-
ем экспрессии дейодиназы 2-го типа в таницитах 
и снижением экспрессии дейодиназы 3-го типа 
в нейронах [17, 18]. Также факторами, приводя-
щими к дисфункции центральных механизмов 
регуляции тиреоидной функции у этих больных, 
могут быть: воспаление, прием ГКС, стресс, не-
достаточное питание, итогом влияния которых 
является снижение уровней тиреолиберина, ТТГ 
и концентрации тиреоидных гормонов [17,18]. 
Показано, что внутривенное введение тиреолибе-
рина и пептида, высвобождающего гормон роста 
(GHRP2) пациентам с гипоталамо-гипофизарно-
тиреоидной дисфункцией, находящихся в крити-
ческом состоянии, приводит к нормализации ти-
реоидного статуса [17], что подтверждает вклад 
дисрегуляция центральных механизмов в форми-
рование синдрома «низкого Т3».

Согласно данным литературы, одним из наибо-
лее часто встречающихся гормональных отклоне-
ний при тПН у пациентов на ПГД является изоли-
рованное снижение уровня Т3 [2, 13]. Снижение 
концентрации св.Т3 у этих больных может быть 
связано с недостаточным питанием, системной 
воспалительной реакцией (СВР), нарушением 
конверсии прогормонов в активные формы, ме-
таболическим ацидозом, эффектом Вольфа–Чай-
кова, дефицитом селена, протеинурией [14, 15]. В 
представленной группе больных синдром «низко-
го Т3» выявляется в 29,3 % случаев, т.е. каждый 
третий пациент в обследованной группе больных 
имеет синдром «низкого Т3». По литературным 
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синдром «низкого Т3» ассоциирован со старшим 
возрастом и высокой коморбидностью. Новые 
данные получены в отношении концентрации 
св.Т4. Высокий уровень св.Т4 у обследованных 
больных также ассоциирован со старшим возрас-
том, высокой коморбидностью и низкой эффек-
тивностью ПГД. 
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крови зависит от тяжести основного заболевания. 
Синдром «низкого Т3» был ассоциирован с более 
высоким ИКЧ. 

В исследовании была выявлена корреляционная 
взаимосвязь между показателями эффективности 
ГД, ИКЧ и синдромом «высокого Т4». Вероятно, 
высокая концентрация св. Т4 при тПН на ПГД явля-
ется наиболее неблагоприятным вариантом СЭП. 
Повышение уровня св.Т4 в условиях тсХБП на 
ПГД связано с проявлением эффекта Вольфа–Чай-
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Полученные нами коэффициенты корреляции 
невелики. Это может быть связано как с относи-
тельно небольшой выборкой пациентов, так и с 
отсутствием данных биопсии щитовидной желе-
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

В представленной работе было показано, что 
уровень ТТГ у больных с тПН на ПГД не отража-
ет истинное функциональное состояние щитовид-
ной железы. В условиях тПН нарушена централь-
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гормонов. Субклинический гипотиреоз у обсле-
дованных больных с тПН на ПГД не был ассоции-
рован со старшим возрастом и женским полом. 
Повышение уровня ТТГ было ассоциировано с 
более высоким ИМТ у обследованных больных. 
Возможно, это связано со снижением скорости 
основного обмена в условиях гипотиреоза, а так-
же с задержкой жидкости, которые опосредуются 
накоплением кислых мукополисахаридов в тка-
нях. Полученные в ходе исследования результаты 
согласуются с данными отечественной и зарубеж-
ной литературы. Известно, что синдром «низкого 
Т3» определяет плохой прогноз у больных с тПН 
на ПГД. В представленной работе показано, что 
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