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Медицинский факультет – один из тринадцати факультетов Университета 
Буэнос-Айреса, основанного в 1822 году. В состав Университета входило 
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против площади Бернардо Альберто Усая в  центральном районе 
Буэнос-Айреса – Реколета.
На обложке изображена фотография, сделанная со стороны площади, 
названной в честь Бернардо Альберто Усая – первого в Аргентине и Ла-
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Его открытия о влиянии гипофиза, глюкокортикоидов и тиреоидных гор-
монов на функцию поджелудочной железы вдохновили последователей 
Бернардо Усая на дальнейшие научные исследования.
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Сахарный диабет и щитовидная железа

Введение 
Распространённость сахарного диабета 

(СД) уже давно приобрела масштабы неин-

фекционной эпидемии. В настоящее время 

во всем мире насчитывается около 285 мил-

лионов человек, страдающих сахарным диа-

бетом, что составляет 6,4% всего взрослого 

населения планеты.1 Несмотря на попытки, 

направленные на разработку новых лекар-

ственных препаратов, макро- и микро-

сосудистые осложнения диабета остают-

ся основной проблемой здравоохранения. 

С другой стороны, уже давно известно о вли-

янии тиреоидных гормонов на углеводный 

обмен. Как тиреотоксикоз, так и гипотиреоз 

могут нарушать метаболизм глюкозы, при-

водя к недостаточному метаболическому 

контролю у пациентов с сахарным диабе-

том.2 Таким образом, ряд аспектов сахарно-

го диабета может быть рассмотрен со сторо-

ны щитовидной железы. 

Сочетание таких метаболических на-

рушений, как ожирение, дислипидемия, 

артериальная гипертензия и инсулино-

резистентность обозначается термином 

метаболический синдром, сопровождаю-

щийся увеличением риска сердечно-сосу-

дистых заболеваний.3 Однако эти же ком-

поненты метаболического синдрома встре-

чаются и при гипотиреозе: явном и суб-

клиническом,2,4-6 что отчасти подтверж-

дает предположение о том, что снижение 

функции щитовидной железы, даже когда 

тиреоидные гормоны находятся в рамках 

нормальных значений, может увеличивать 

сердечно-сосудистый риск, связанный с ме-

таболическим синдромом.

Этот обзор посвящен вопросам регуляции 

углеводного обмена тиреоидными гормона-

ми и влиянию на неё тиреотоксикоза и гипо-

тиреоза. Кроме того, раскрывается взаимо-

связь минимальной (субклинической) дис-

функции щитовидной железы и метаболиче-

ского синдрома, а также распространенность 

и последствия субклинических заболеваний 

щитовидной железы у пациентов с сахарным 

диабетом. В обзоре кратко представлено вли-

яние инсулинорезистентности на структур-

ные изменения щитовидной железы. 
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Гормоны щитовидной железы и углеводный обмен 
Преж де чем перейти к обсуж дению об-

щих патофизиологических механизмов 

диабета и нарушений функции щитовид-

ной железы, необходимо заметить, что 

гормоны щитовидной железы оказывают 

выраженное влияние на регуляцию го-

меостаза глюкозы. Это воздействие за-

к лючается в изменении уровня инсулина 

в крови и контррегуляторных гормонов, 

абсорбции глюкозы в кишечнике, про-

дукции глюкозы печенью и утилизации 

ее периферическими тканями (жировой 

и мышечной).7 Тиреоидные гормоны в раз-

личных органах (рис. 1) играют роль как 

агонистов, так и антагонистов инсулина.

Тиреоидные гормоны стимулируют не толь-

ко глюконеогенез в печени, но и инсулино-

зависимый транспорт глюкозы в мышечную 

и жировую ткань. Оказывая прямое влияние 

на транскрипцию генов в печени и непря-

мое – через центральный симпатический 

путь, тиреоидные гормоны усиливают про-

дукцию глюкозы печенью. Влияние гор-

монов щитовидной железы на углеводный 

и липидный обмен также осуществляется 

посредством 5’аденозин-монофосфат-акти-

вируемой протеинкиназы (АМФК), контро-

лирующей энергетический баланс клетки. 

В последнее время широко изучается не 

только модуляция чувствительности к ин-

сулину, но и влияние тиреоидных гормонов 

на аппетит и потребление энергии.8

Печень: ТГр – антагонисты инсулина:

Периферические ткани: ТГр – агонисты инсулина:

ТРАНСПОРТ И УТИЛИЗАЦИЯ ГЛЮКОЗЫ 

T+

Г- 

T+

Г- 

A) B) 

  T+ и Г- 

Глюкоза
Глюкозо-

6-фосфат ГЛЮТ-4 

ГликогенГ- 

Глюкозо-
6-фосфат

Гликоген

Глюкоза

Пировиноградная 
кислота

Пировиноградная 
кислота

Лактат

Влияние тиреоидных гормонов (ТГр) на углеводный обмен

ГЛИКОГЕНОЛИЗ и ГЛЮКОНЕОГЕНЕЗ

Рис.1 
A) Стрелками указаны основные органы и ткани, в которых тиреоидные гормоны оказывают влияние на метаболизм глюкозы. 
B) Тиреоидные гормоны оказывают как прямое, так и непрямое действие (через паравентрикулярное ядро гипоталамуса) на пе-
чень, что в конечном итоге приводит к увеличению продукции глюкозы. Так, тиреотоксикоз (Т+) усиливает образование глюкозы 
посредством усиления инсулинорезистентности в печени, тогда как гипотиреоз сопровождается снижением продукции глюкозы. 
В периферических тканях (мышечной и жировой) тиреоидные гормоны контролируют процессы транспорта и утилизации глюкозы. 
В то время как при гипотиреозе оба процесса снижены, при тиреотоксикозе помимо усиления инсулинорезистентности процессы 
гликолиза и образования лактата начинают преобладать над синтезом  гликогена. 
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Прямые эффекты тиреоидных гормонов 
на печень 

Установлено, что тиреоидные гормоны оказы-

вают влияние на некоторые гены гепатоцитов, 

участвующие в глюконеогенезе, метаболизме 

гликогена и передаче инсулинового сигнала. 

Примером такого влияния являются фер-

менты глюконеогенеза: пируваткарбоксилаза 

и фосфоенолпируваткарбоксикиназа. В мито-

хондриях пируват под влиянием пируваткар-

боксилазы карбоксилируется с образованием 

оксалоацетата.9 Затем оксалоацетат превра-

щается в фосфоенолпируват в ходе реакций 

декарбоксилирования и фосфорилирования, 

катализируемых фосфоенолпируваткарбок-

сикиназой (ФЕПКК),10 являющейся мишенью 

для Т3. Более того, Т3 вызывает усиление экс-

прессии мРНК глюкозо-6-фосфатазы, конеч-

ного фермента глюконеогенеза и гликогено-

лиза, катализирующего гидролиз глюкозо-6-

фосфата с образованием глюкозы.11

Имеются данные, что тиреоидные гормоны

снижают экспрессию мРНК протеинкиназы В, 

серин-треониновой киназы – продукта гена 

Akt2 – ключевой молекулы, участвующей в пе-

редаче инсулинового сигнала.11 Akt2 участву-

ет в синтезе гликогена в печени посредством 

ингибирования киназы-3 гликогенсинтазы, 

что приводит к активации гликогенсинтазы. 

Таким образом, снижение активности Akt2, 

в свою очередь приводящее к снижению син-

теза гликогена, является примером влияния 

тиреоидных гормонов на печень в качестве 

антагонистов инсулина. Индукция мРНК ß
2
-

адренергических рецепторов и подавление 

РНК G-белка, ингибирующего аденилатци-

клазу (Gi),11 под влиянием тиреоидных гор-

монов приводит к потенцированию гликоге-

нолитического и глюконеогенного эффектов 

адреналина и глюкагона.

Другим примером влияния тиреоидных гор-

монов на печень в качестве антагонистов 

инсулина является увеличение экспрессии 

транспортера глюкозы ГЛЮТ-2,12 что приво-

дит к увеличению выхода глюкозы из печени 

в кровь.

Непрямые эффекты тиреоидных гормонов 
на печень 

Совсем недавно было описано влияние 

Т3 на метаболизм глюкозы в печени через 

гипоталамус, независимо от уровня в плаз-

ме гормонов, влияющих на углеводный об-

мен.13 Показано, что селективное влияние Т3 

на паравентрикулярное ядро гипоталамуса 

приводит к увеличению синтеза глюкозы 

и усилению выхода ее в кровь, независимо 

от уровня Т3, инсулина и кортикостероидов 

в крови. Указанные эффекты реализуются 

через симпатические волокна, иннервиру-

ющие гепатоциты. 

Прямые эффекты тиреоидных гормонов 
на периферические ткани 

В периферических тканях тиреоидные гор-

моны регулируют экспрессию генов, влияю-

щих на гликолиз и транспорт глюкозы.14-16 Но, 

в отличие от влияния тиреоидных гормонов 

на печень, в периферических тканях они 

оказывают действие, сходное с эффектами 

инсулина. В скелетных мышцах транспортер 

глюкозы ГЛЮТ-4 индуцируется тиреоидны-

ми гормонами, что приводит к увеличению 

базального и инсулинстимулированного 

транспорта глюкозы в мышцы.17 Кроме того, 

установлено, что в фибробластах кожи Т3 

усиливает транскрипцию мРНК фактора 1,

индуцируемого гипоксией (HIF-1), ключе-

вого медиатора гликолиза.18 Другой точкой 

приложения тиреоидных гормонов являет-

ся 1α коактиватор гамма-рецептора, акти-

вируемого пролифераторами пероксисом 

(PGC-1α), основного транскрипционного 

регулятора митохондриального биогенеза, 

окисления жирных кислот и глюконеогенеза.19 

Снижение экспрессии PGC-1α при сниже-

нии уровня тиреоидных гормонов может 

привести к увеличению внутриклеточного 

содержания липидов и ухудшению их окис-

ления, что характерно для сахарного диабе-

та 2 типа.20 

Эффекты Т3 зависят не только от его содер-

жания в плазме, но и от его внутриклеточной 

концентрации, в зависимости от активности 

дейодиназ. Так снижение экспрессии и ак-

тивности йодтиронин-дейодиназы 2 типа

(D2) ассоциировано с инсулинорезистент-

ностью.21, 22 В настоящее время проводятся 

исследования по изучению роли желчных 

кислот, мощных стимуляторов дейодиназы,23 

и полиморфизма дейодиназы 2-го типа, на-

пример Thr92Ala, приводящего к снижению 

активности этого фермента.24
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Тиреотоксикоз и инсулинорезистентность 
При тиреотоксикозе увеличение базальной 

продукции глюкозы печенью и снижение 

печеночной чувствительности к инсули-

ну25 компенсируется повышенной утилиза-

цией глюкозы периферическими тканями. 

Обнаружено ускорение инсулинстимули-

рованного окисления глюкозы в мышечной 

и жировой ткани.26-30 Тем не менее снижение 

инсулинстимулированной неоксидативной

утилизации глюкозы в периферических 

тканях посредством подавления гликогено-

генеза28,31,32 свидетельствует о том, что из-

быток гормонов щитовидной железы может 

вызывать периферическую инсулинорезис-

тентность, что было подтверждено в не-

скольких,33,34 но не во всех35,29 исследованиях. 

Одним из объяснений таких разночтений 

является тот факт, что при тиреотоксикозе 

утилизация глюкозы не увеличивается па-

раллельно с увеличением кровотока.33 Другие 

авторы предполагают, что увеличение сек-

реции биоактивных медиаторов (адипоки-

нов) в жировой ткани, таких как интерлей-

кин 6 (ИЛ-6) и фактор некроза опухолей α 

(ФНО-α),36 объясняет развитие инсулиноре-

зистентности при тиреотоксикозе. 

Что касается уровня инсулина в плазме, то 

при тиреотоксикозе определялся как нор-

мальный или сниженный, так и повышенный 

уровень инсулина.37 Тиреотоксикоз сопрово-

ждается усиленной деградацией инсулина,28,38 

а тяжелый тиреотоксикоз, посредством 

Т3-индуцированного апоптоза бета-клеток,

может привести к необратимому повреж-

дению инсулярного аппарата.39,40 Что каса-

ется уровня глюкагона, то его секреция и 

метаболический клиренс при тиреотоксико-

зе усиливаются, что объясняет нормальный 

уровень глюкагона в плазме натощак.41 

Кроме того, проводились исследования по 

оценке влияния субклинического тирео-

токсикоза на чувствительность к инсулину. В 

одном из них не было выявлено разницы по 

чувствительности к инсулину между пациен-

тами с раком щитовидной железы, которые 

находились на заместительной или супрес-

сивной терапии L-T
4
.42 Тем не менее в других 

исследованиях43-45 как при эндогенном, так 

и при и ятрогенном субклиническом тирео-

токсикозе определялась инсулинорезистент-

ность различной степени выраженности. 

Более того, у пациентов с эндогенным субкли-

ническим тиреотоксикозом инсулинорезис-

тентность оказалась более выраженной, чем 

в группе ятрогенного тиреотоксикоза, что 

объясняется продолжительностью тирео-

токсикоза и более высоким уровнем Т3 по 

сравнению с терапией L-T
4
.45

Гипотиреоз и инсулинорезистентность 
У крыс с гипотиреозом адипоциты и скелет-

ные мышцы менее чувствительны к инсули-

ну.46-51 Возможными объяснениями инсули-

норезистентности при гипотиреозе являются 

нарушение транслокации ГЛЮТ-4,17 наруше-

ние действия лептина на гипоталамус,51 сни-

жение кровотока по отношению к экстракции 

глюкозы тканями,52 увеличение уровня цирку-

лирующих свободных жирных кислот.53

С другой стороны, выявлено, что при гипо-

тиреозе подавление глюконеогенеза, при-

водящее к снижению продукции глюкозы 

печенью,50,54 компенсируется недостаточной 

утилизацией глюкозы мышцами и другими 

периферическими тканями.

У пациентов, прооперированных по поводу 

рака щитовидной железы, на фоне прекраще-

ния приема L-T
4
, в ходе инсулинотолерантно-

го теста была выявлена инсулинорезистент-

ность.55 В более ранних исследованиях при 

этом было продемонстрировано снижение 

утилизации глюкозы, выявленное с помо-

щью эугликемического гиперинсулинеми-

ческого клэмпа.53,56,57 Это же было выявлено 

у женщин с первичным гипотиреозом с ис-

пользованием артериовенозной разницы 

по постпрандиальной глюкозе в крови из 

лучевой артерии, вены подкожножировой 

клетчатки передней брюшной стенки и глу-

бокой вены предплечья.52 Однако в других 

исследованиях связи между гипотиреозом 
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и инсулинорезистентностью выявлено не 

было ни с использованием расчетного индек-

са инсулинорезистентности (HOMA-IR),58 по-

казывающего чувствительность к инсулину 

натощак, ни при оценке кровотока в мышцах 

предплечья, ни при использовании комбина-

ции последнего метода с эугликемическим 

гиперинсулинемическим клэмпом.59

При гипотиреозе секреция инсулина может 

быть как в норме, так и незначительно сни-

жена или повышена.60 Последние данные сви-

детельствуют о том, что секреция инсулина 

при гипотиреозе снижена, т.к. после начала 

терапии L-T
4
 концентрации инсулина и про-

инсулина значительно увеличиваются.53 И на-

против, при гипотиреозе было выявлено повы-

шение глюкозоиндуцированной секреции ин-

сулина с последующим ее снижением на фоне 

терапии L-T
4
, поскольку при восстановлении 

эутиреоза снижается нагрузка на бета-клетки.53

То, что касается субклинического гипоти-

реоза, то лишь в нескольких работах про-

водилась оценка индекса НОМА; инсулино-

резистентность была выявлена в некото-

рых44,53,61, но не во всех исследованиях.62-64 

Тем не менее в исследованиях, в которых 

инсулинорезистентности при субклиниче-

ском гипотиреозе выявлено не было,62,63 ав-

торы обнаружили гиперинсулинемию, как 

первый признак нарушения метаболизма 

глюкозы. Maratou44 с соавторами обнаружи-

ли увеличение индекса НОМА и снижение 

индекса Матсуда у пациентов с субклини-

ческим гипотиреозом, предположив, что 

инсулинорезистентность определяется как

натощак, так и после приема глюкозы. Кроме 

того, было выявлено снижение инсулин-

стимулированного транспорта глюкозы в

моноциты, что объясняется нарушением 

транслокации ГЛЮТ-4 на плазматической 

мембране.

Щитовидная железа и диабет 
Сочетание сахарного диабета 1 типа (СД 1 типа)

с аутоиммунными заболеваниями щитовид-

ной железы (АИЗ ЩЖ) обозначается как ау-

тоиммунный полигландулярный синдром; 

оба эти заболевания объединяет аутоим-

мунный генез.65 У пациентов с сахарным ди-

абетом 1 типа антитела к тиреоидной перок-

сидазе (АТ-ТПО) и тиреоглобулину (АТ-ТГ) 

встречаются чаще, чем в общей популяции.66 

Повышенные уровни АТ-ТПО67 и высокий 

ТТГ68,69 являются предикторами нарушения 

функции щитовидной железы у пациентов 

с диабетом. АТ-ТГ у пациентов с СД 1 типа, 

образующиеся в ответ на эпитоп, единый 

для пациентов с АИТ ЩЖ и СД 1 типа, так-

же являются предиктором тиреоидной дис-

функции.70 

Выявлены гены, позволяющие объяснить 

связь между СД 1 типа и АИЗ ЩЖ. К ним от-

носятся, прежде всего, гены HLA, локализо-

ванные на коротком плече 6-ой хромосомы 

(6р21).71,72 Двукратное увеличение риска

развития болезни Грейвса ассоциирова-

но с гаплотипом HLA-DR3, в то время как 

риск развития СД 1 типа, ассоциирован-

ный с этим же гаплотипом, увеличивает-

ся в 3-4 раза. Другим возможным геном,

предрасполагающими к развитию АИЗ ЩЖ 

и СД 1 типа, является ген PTPN22 и ген 

CTLA-4. Тирозиновая фосфатаза лимфоид-

ных клеток, которая кодируется геном 

PTPN22, является негативным регулятором 

иммунного ответа, осуществляя дефосфо-

рилирование белков, передающих сигнал от 

антигенных рецепторов Т-клеток (CD3).71, 72 

У трети взрослых пациентов с СД 1 типа было 

выявлено нарушение функции щитовидной 

железы.67,73 20% детей с СД 1 типа имели по-

ложительные антитела к щитовидной железе 

и 3-8% – гипотиреоз.74 Более того, у 25% бере-

менных с СД 1 типа развивается послеродо-

вый тиреоидит.75, 76 

Многие клинические рекомендации предла-

гают всем пациентам с СД 1 типа проводить 

исследование уровня ТТГ и антител к щито-

видной железе с последующим ежегодным 

определением ТТГ, особенно у пациентов 

с АТ-ТПО, на предмет раннего выявления бес-

симптомных нарушений функции щитовид-

ной железы.77, 78

В отличие от СД 1 типа при сахарном диа-

бете 2 типа (СД 2 типа) распространенность

magazine_block 3_2011_3.indd   7magazine_block 3_2011_3.indd   7 07.05.2013   15:19:0107.05.2013   15:19:01



8 3 2011Thyroid International

заболеваний щитовидной железы, видимо, 

такая же, как и в общей популяции,79,80 поэто-

му необходимость скрининга на ТТГ в этой 

когорте пациентов до сих пор не определена. 

Тем не менее у пациентов с СД 2 типа с поло-

жительными антителами к изоформе глута-

матдекарбоксилазы с молекулярной массой 

65 кДа (GAD65), с так называемым латентным 

аутоиммунным диабетом взрослых (LADA), по-

вышен риск развития аутоиммунного тирео-

идита.81 У тучных детей с СД 2 типа и аутоим-

мунным поражением бета-клеток (двойной 

диабет или диабет 1,5 типа) распространен-

ность высокого уровня антител к щитовидной 

железе и АИЗ ЩЖ сходна с таковой при СД 

1 типа.82 Вероятно, только высокий уровень 

антител к GAD ассоциирован с развитием АИЗ 

ЩЖ у пациентов с СД 1 типа и LADA.83

Установлено, что при развитии тиреоток-

сикоза у пациентов с СД 1 типа потребность 

в инсулине увеличивается. Периферические 

ткани плохо справляются с гиперпродукцией 

глюкозы печенью, что приводит к нарушению 

толерантности к глюкозе. Более того, было 

описано несколько случаев кетоацидоза.84 

Гипотиреоз редко оказывает влияние на ме-

таболический контроль у пациентов с СД. При 

гипотиреозе утилизация глюкозы снижена, 

однако вследствие сниженного выхода глюко-

зы из печени в кровь, гипергликемия не разви-

вается. Тем не менее иногда при гипотиреозе 

у пациентов с СД 1 типа может снижаться по-

требность в инсулине и увеличиваться риск 

гипогликемий, и это может встречаться не 

только при явном, но и при субклиническом 

гипотиреозе. В одном из ретроспективных 

исследований было показано увеличение час-

тоты гипогликемий у детей с СД 1 типа и повы-

шенным уровнем ТТГ.85 

Исходы диабета и нарушений функции 
щитовидной железы 

Данных относительно отдаленных послед-

ствий и смертности при СД в сочетании с забо-

леваниями щитовидной железы недостаточно. 

Вероятно, у пациентов с СД 2 типа и субклини-

ческим гипотиреозом повышен риск развития 

микрососудистых осложнений и сердечно-

сосудистых заболеваний (ССЗ). В недавно про-

веденном исследовании на Тайвани было обна-

ружено, что у пациентов с СД 2 типа и субкли-

ническим гипотиреозом86 в 3 раза повышен 

риск развития диабетической нефропатии 

после поправки на возраст, пол и HbA
1c

. На 

четвертом году исследования у этой же груп-

пы пациентов было зафиксировано большее 

число ССЗ. После дополнительной поправки 

на соотношение альбумин/креатинин в моче 

различий между группами выявлено не было, 

что свидетельствует о том, что увеличение 

риска ССЗ при субклиническом гипотиреозе 

обусловлено нефропатией. В другом исследо-

вании, в котором сравнивалось 127 пациентов 

с СД 2 типа и субклиническим гипотиреозом 

с пациентами с СД 2 типа и эутиреозом, было 

обнаружено увеличение вероятности разви-

тия тяжелой ретинопатии в группе пациентов 

с субклиническом гипотиреозом.87 Данные 

относительно смертности не позволяют сде-

лать окончательных выводов. 9-летнее фри-

мантлийское исследование (Fremantle Disease 

Study – FDS)88 показало, что смертность паци-

ентов с СД 2 типа и субклиническим гипоти-

реозом такая же, как и в общей популяции, в то 

время как у пациентов с субклиническим ти-

реотоксикозом смертность выше. Более того, 

ретроспективный анализ группы пациентов 

с СД 2 типа выявил, что субклинический ги-

потиреоз ассоциирован со снижением смерт-

ности от всех причин.89 Однако на результаты 

исследования могли оказать влияние следую-

щие факторы: возраст включенных пациен-

тов составил 60-70 лет, преобладание женщин 

в группе пациентов с субклиническим гипо-

тиреозом (83 vs 18%). Так, в преклонном воз-

расте смертность среди пациентов с субкли-

ническим гипотиреозом может быть сниже-

на,90 а смертность среди женщин в целом, у ко-

торых гипотиреоз развивается существенно 

чаще, ниже, чем среди мужчин. Мета-анализ, 

в который вошли и данные FDS, проведенный 

Haentjens с соавторами,91 несколько поменял 

представление об отношении к смертности, 

ассоциированной с субклиническими забо-

леваниями щитовидной железы у пациентов 

с СД. Субклинический тиреотоксикоз сопро-

вождался 1,49-кратным увеличением относи-

тельной вероятности смерти от всех причин 

по сравнению с пациентами без нарушения 

функции щитовидной железы. После того как 

анализ был подтвержден исследованиями, 

включавшими пациентов с сопутствующими 

заболеваниями (выживших после ядерного 

взрыва, с СД 2 типа, ССЗ, инсультом, с перело-

мом бедра), оказалось, что смертность от всех 
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причин была значительно выше у пациентов 

с субклиническим гипотиреозом по сравне-

нию с группой без нарушения функции щито-

видной железы.91

Использование гиполипидемических и анти-

гипертензивных препаратов, контроль глю-

козы крови, отказ от курения, контроль массы 

тела, регулярная физическая активность поз-

воляют снизить сердечно-сосудистый риск 

у пациентов с диабетом. Тем не менее несмо-

тря на выполнение всех вышеобозначенных 

рекомендаций, риск развития сердечно-сосу-

дистых заболеваний у пациентов с СД сохра-

няется. С другой стороны, увеличение заболе-

ваемости и смертности у пациентов моложе 

65 лет с субклиническим гипотиреозом было 

подтверждено в нескольких мета-анализах 

(Ochs N. Ann Int Med, 2008; Razvi S. JCEM, 2008; 

Haentjens P. EJE, 2008). В недавно проведенном 

мета-анализе также было выявлено увеличе-

ние риска развития ИБС и смертности у лиц 

с субклиническим гипотиреозом, при этом 

различий по риску между разными возрастны-

ми группами получено не было (Rodondi N. et 

al. JAMA, September 22/29, 2010; vol. 304, No. 12).

Основываясь на эпидемиологической связи 

между субклиническим гипотиреозом и сер-

дечно-сосудистым риском, можно предполо-

жить, что в случае выявления субклиническо-

го гипотиреоза и его коррекции, остаточный 

риск у пациентов с СД может быть снижен. 

Однако данных, подтверждающих эффектив-

ность такого рода вмешательства, немного. 

Тем не менее поскольку пациенты с СД имеют 

высокий сердечно-сосудистый риск, любое 

терапевтическое воздействие, направленное 

на снижение риска, оправдано. Осторожность 

с назначением заместительной терапии L-T
4
 

следует соблюдать у пожилых пациентов с СД, 

у которых уровень ТТГ не превышает 10 мЕд/л, 

однако это требует дополнительных исследо-

ваний. 

Щитовидная железа и метаболический синдром 
Метаболический синдром (МС) представ-

ляет собой совокупность факторов, опреде-

ляющих сердечно-сосудистый риск, таких 

как инсулинорезистентность, ожирение, 

дислипидемия, повышение АД. Гипотиреоз 

также связан с перечисленными состоя-

ниями, которые могут развиваться и при 

нормальном уровне тиреоидных гормонов. 

В связи с этим можно предположить, что 

нарушение функции щитовидной железы 

может усиливать риск ССЗ у пациентов с МС 

(рис. 2).

В литературе есть данные о более частом раз-

витии субклинического гипотиреоза у лиц 

с МС.92,93 Так, в одномоментном исследова-

нии, проведенном в Индии, приняли участие 

420 пациентов с МС (по критериям NCEP-ATP 

III) и 406 лиц контрольной группы без при-

знаков МС; по возрасту и полу группы между  

Метаболический
синдром

Гипотиреоз

Сердечно-
сосудистые
заболевания

Инсулино-
резистентность

Ожирение

Дислипидемия

Артериальная
гипертензия

Рис. 2 
Взаимодействие 
компонентов 
метаболического 
синдрома, которые 
могут сопутствовать 
и гипотиреозу, 
усиливает риск ССЗ 
у пациентов с СД.
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собой не различались. В результате оказалось, 

что распространенность субклинического

гипотиреоза у пациентов с МС выше, чем 

в группе контроля (22% vs 6%).92 Похожие ре-

зультаты были получены и в турецком иссле-

довании: у 16,4% из 220 пациентов с МС был 

выявлен субклинический гипотиреоз, тогда 

как из 190 лиц группы контроля лишь у 5,8%.93

Что касается распространения МС у пациен-

тов с гипотиреозом, то по результатам иссле-

дования, проведенного в Мексике94  – стране 

с высокой распространенностью МС – в груп-

пе лиц без нарушения функции щитовидной 

железы и лиц с субклиническим гипотирео-

зом распространенность МС оказалась одина-

ковой (31,6% vs 32,06%).94 Тем не менее в этом ис-

следовании была установлена положительная 

корреляция уровня ТТГ с общим холестери-

ном, триглицеридами и окружностью талии, 

тогда как уровень св. Т4 положительно корре-

лировал с ЛПВП и отрицательно коррелиро-

вал с окружностью талии, уровнем инсулина 

и HOMA-IR. В другом одномоментом исследо-

вании в Турции приняли участие 100 пациен-

тов с субклиническим гипотиреозом, 100 с яв-

ным гипотиреозом и 200 лиц без нарушения 

функции щитовидной железы.95 Было показа-

но, что МС встречается чаще только в группе 

пациентов с клиническим гипотиреозом по 

сравнению с другими группами. Тем не ме-

нее количество пациентов с абдоминальным 

ожирением было также выше в группе субкли-

нического гипотиреоза, чем в группе контро-

ля. В исследовании в Китае, в котором почти 

7000 участников соответствовали критериям 

Международной Федерации Диабета (IDF) для 

МС, у 21,3% лиц без нарушения функции щи-

товидной железы был выявлен МС, тогда как 

в группе субклинического гипотиреоза этот 

процент составил 25,7% (p<0,05). Несмотря 

на поправку на возраст, это различие не до-

стигло статистически значимого значения.96 

Возможным объяснением противоречивых 

результатов исследований является использо-

вание различных уровней ТТГ, на основании 

которых диагностируется субклинический 

гипотиреоз, различные критерии МС, обеспе-

чение йодом, раса, возраст, пол и др. отличия 

изучаемых групп. 

Как упоминалось ранее, существует связь 

между высоконормальным уровнем ТТГ 

и МС. В одномоментном исследовании, про-

веденном в Германии, приняли участие 

1333 человека без нарушения функции 

щитовидной железы.97 У лиц с уровнем ТТГ 

от 2,5 до 4,5 мЕд/л риск МС был повышен в 

1,7 раза по сравнению с группой, где ТТГ был 

ближе к нижней границе нормы. Схожие ре-

зультаты были получены и в Корее при об-

следовании 2205 женщин в постменопаузе.98 

Кроме того, приняв во внимание факт, что 

снижение функции щитовидной железы мо-

жет увеличивать риск ССЗ у пациентов с МС, 

несколько проведенных исследований сре-

ди пациентов с нормальной функцией щи-

товидной железы показали связь с некото-

рыми традиционными и нетрадиционными 

факторами риска сердечно-сосудистых за-

болеваний. В популяционном исследовании 

в Нидерландах у лиц без нарушения функции 

щитовидной железы уровень св. Т4 обратно 

пропорционально коррелировал с тригли-

церидами, холестерином, АД, абдоминаль-

ным ожирением, инсулинорезистентно-

стью99. Более того, в исследовании, включав-

шем 337 женщин с синдромом поликистоз-

ных яичников (СПКЯ), при уровне ТТГ выше 

2 мЕд/л инсулинорезистентность была бо-

лее выражена, чем в группе женщин с уров-

нем ТТГ менее 2 мЕд/л. Отрезная точка ТТГ, 

равная 2 мЕд/л, обладала большей чувстви-

тельностью и специфичностью в выявлении 

женщин с высоким значением HOMA-IR.100

Увеличение индекса массы тела (ИМТ)6 

и уровня АД101 с увеличением уровня ТТГ 

было продемонстрировано в двух крупных 

популяционных исследованиях в Европе. 

Что касается дислипидемии, то у лиц без на-

рушения функции щитовидной железы как 

с СД102, так и без СД103 связь между инсулино-

резистентностью и высоконормальным ТТГ 

определяла худший липидный профиль. 

Тем не менее в одном из исследований также 

была выявлена корреляция между уровнем 

ТТГ и развитием дислипидемии независимо 

от инсулинорезистентности.104 

Amati с соавторами предоставили косвен-

ные доказательства того, что у пациентов 

с СД и субклиническим гипотиреозом при 

отсутствии лечения последнего показате-

ли сердечно-сосудистого риска хуже, чем 

в ситуации, когда гипотиреоз компенси-

ровался.105 Для женщин с субклиническим 
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гипотиреозом и женщин с нормальным 

уровнем тиреоидных гормонов с наруше-

нием толерантности к глюкозе была разра-

ботана 16-недельная программа умеренных 

аэробных упражнений в сочетании с диетой. 

Важным результатом этого исследования стал 

тот факт, что благодаря разработанной про-

грамме восстановление чувствительности 

к инсулину и снижение массы тела произошло 

только в группе эутиреоза. Существуют данные 

о восстановлении чувствительности к инсу-

лину при назначении терапии L-T
4
 пациентам 

с субклиническим гипотиреозом. Kowalska 

с соавторами106 в небольшой по численности 

группе женщин с ТТГ выше 6 мЕд/л отмети-

ли улучшение чувствительности к инсулину, 

измеренное посредством эугликемическо-

го гиперинсулинемического клэмпа, пос-

ле непродолжительного лечения L-T
4
. Однако 

в другом исследовании53 у пациентов с суб-

клиническим гипотиреозом после назначе-

ния L-T
4
 чувствительность к инсулину не из-

менилась, несмотря на улучшение профиля 

секреции инсулина и снижение нагрузки 

на бета-клетки, выявленной с помощью 

орального глюкозотолерантного теста.

У пациентов с гипотиреозом и инсулиноре-

зистентностью необходимо принимать во 

внимание влияние принимаемых ими пре-

паратов. Так, метформин значимо снижает 

уровень ТТГ у пациентов с сахарным диабе-

том и гипотиреозом. Указанный эффект наб-

людался как в группе пациентов с СД и гипо-

тиреозом, получавшим терапию L-T
4
,107 так 

и в группе без терапии L-T
4
,108 и у женщин 

с гипотиреозом и СПКЯ.109 Механизм такого 

влияния до сих пор неизвестен. 

Инсулинорезистентность и структурные изменения 
щитовидной железы

Известно, что инсулин и ИФР-1 могут стимули-

ровать канцерогенез, что частично объясняет 

причину, почему сахарный диабет признан не-

зависимым фактором риска онкологических 

заболеваний.110,111 Вероятно, высокодифферен-

цированный рак щитовидной железы не явля-

ется исключением из этого правила. Недавно 

полученные сообщения подтверждают, что 

пациенты с инсулинорезистентностью более 

склонны к развитию узлового зоба.112,113 Более 

того, у пациентов с высокодифференцирован-

ным раком щитовидной железы инсулиноре-

зистентность встречается чаще.114 Таким обра-

зом, необходимо помнить о влиянии высокого 

уровня ТТГ и гиперинсулинемии на пролифе-

рацию тиреоцитов у пациентов с МС. 

Заключение 
Гормоны щитовидной железы оказывают 

сильное влияние на углеводный обмен. Так, 

многим пациентам с СД приходится кор-

ректировать потребность в инсулине при 

развитии тиреотоксикоза или гипотиреоза. 

Своевременная коррекция нарушений функ-

ции щитовидной железы приводит к вос-

становлению метаболических изменений. 

Одним из направлений в изучении сахарного 

диабета является изучение возможной связи 

субклинических нарушений функции щито-

видной железы с инсулинорезистентностью. 

Отсутствие проспективных контролируемых 

исследований, свидетельствующих о пре-

имуществах лечения легких форм наруше-

ния функции щитовидной железы, препят-

ствует созданию стандартов лечения. Тем не 

менее, вероятно, у пациентов с СД и МС поль-

за от лечения субклинических заболеваний 

щитовидной железы перевешивает возмож-

ный риск. Хотя исследования в этой области 

только начинаются, в скором времени воз-

можно удастся предложить еще один способ 

коррекции риска ССЗ у пациентов с СД.
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