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Субклинический гипотиреоз:  
практические рекомендации

Резюме
Самым распространенным нарушением функ-
ции щитовидной железы является субклиниче-
ский гипотиреоз. Однако единой тактики по ве-
дению таких пациентов до сих пор не существует. 
В рекомендациях 2004 г., основанных на систе-
матическом обзоре литературы, вопрос о пре-
имуществах терапии L-Т4 при субклиническом 
гипотиреозе остается предметом дискуссии. В 
различных исследованиях было показано, что 	
влияние терапии L-Т4 на клинические симптомы 
минимально и противоречиво. Несколько боль-
ших эпидемиологических исследований показа-
ли связь между субклиническим гипотиреозом 
и сердечно-сосудистым риском. Однако рандо-
мизированных контролируемых исследований 

по влиянию L-Т4 при субклиническом гипоти-
реозе на развитие сердечно-сосудистых заболе-
ваний или смертность не проводилось. С другой 
стороны, ни при исследовании суррогатных 
сосудистых маркеров, ни по результатам наблю-
дательных исследований негативных эффектов 
терапии L-Т4 выявлено не было. Так, результаты 
недавно проведенного исследования свидетель-
ствуют о некоторых преимуществах терапии 
L-Т4 при субклиническом гипотиреозе, особен-
но у лиц молодого и среднего возраста. В этой 
статье обсуждаются результаты последних ис-
следований, которые могут помочь с выбором 
оптимального варианта ведения пациентов с 
субклиническим гипотиреозом.

Введение
Для субклинического гипотиреоза (СГ) ха-
рактерно повышение уровня ТТГ при нор-
мальном уровне тиреоидных гормонов.1 Рас
пространенность СГ в общей популяции варьи-
рует от 2 до 10%, прогрессивно увеличиваясь 
с возрастом.2,3 Более чем у ½  лиц с СГ уровень 
ТТГ находится в пределах 5-10 мЕд/л. Казалось 
бы, назначение терапии L-Т4 при СГ является 

вполне логичным, тем не менее лишь у неболь-
шого числа пациентов с СГ имеются симптомы, 
характерные для гипотиреоза.4-6 В нескольких 
рандомизированных исследованиях на фоне 
терапии L-Т4 было выявлено значительное сни-
жение чувства усталости и других симптомов 
гипотиреоза,7,8 тогда как в других исследованиях 
таких результатов получено не было.9-12
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Влияние субклинического гипотиреоза  
на сердечно-сосудистую систему

Более 40 лет назад впервые исследователи из 
Великобритании и Бельгии высказали предпо-
ложение о связи субклинического гипотиреоза и 
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ).13,14 В  еще 
более раннем исследовании была установлена 
связь между СГ и ИБС, подтвержденная ангиогра-
фически.15 После нескольких лет затишья в обла-
сти изучения СГ было проведено Роттердамское 
исследование (Rotterdam Heart study),16 показав-
шее, что у женщин с СГ риск развития инфаркта 
миокарда и атеросклероза в два раза выше, чем у 
лиц с нормальным уровнем ТТГ. Авторы этого ис-
следования делают вывод о том, что субклиниче-
ский гипотиреоз у женщин является существен-
ным фактором риска инфаркта миокарда, сопо-
ставимым с риском ИМ при сахарном диабете 
(14%) и при курении (15%). В последующем связь 
между СГ и ССЗ оценивалась в нескольких одно-
моментных2,17-21 и продольных исследованиях.16-25 
Двадцатилетнее наблюдение за 2779 пациентами 
(Whickham study) не выявило причинно-след-
ственной связи между аутоиммунными заболева-
ниями щитовидной железы и ССЗ.22 Однако при 
повторном анализе результатов Whickham study 
с использованием уровня ТТГ в качестве крите-
рия диагностики субклинического гипотиреоза, 
а не как такового наличия аутоиммунного ти-
реоидита (т.е. повышение уровня антител к ЩЖ 
при нормальном уровне ТТГ), было выявлено 
негативное влияние СГ на сердечно-сосудистые 
события и смертность.26 В ряде исследований 
также было выявлено увеличение частоты ССЗ, 
включая наиболее частые заболевания сердца и 

ИМ.17,18 Rodondi в своем исследовании обнаружил, 
что распространенность ИБС в группе пожилых 
пациентов (70 лет) с СГ не отличалась от тако-
вой у лиц без нарушения функции щитовидной 
железы. Однако при 4-летнем наблюдении за па-
циентами было установлено, что CГ сопровож
дался повышенным риском развития застойной 
сердечной недостаточности у лиц с уровнем ТТГ 
выше 7,0 мЕд/л.19 Другое, 10-летнее исследова-
ние с участием 1191 пациента в возрасте старше 
60 лет с уровнем ТТГ выше 5,0 мЕд/л не выявило 
увеличения риска развития ССЗ (Бирмингем, 
Великобритания).23 Похожие результаты были 
получены в исследовании в Северной Америке 
с участием 3233 пациентов в возрасте старше 
65 лет.21 Более того, в голландском исследовании 
у лиц в возрасте 85 лет повышенный уровень ТТГ 
оказал небольшое протективное воздействие на 
развитие ССЗ.24 

Таким образом, данные о развитии ССЗ при СГ 
достаточно противоречивы. Вполне вероятно, 
что эти различия обусловлены разнородностью 
групп, включенных в исследования, а также 
используемыми критериями диагностики 
ИБС, продолжительностью наблюдения и ис-
ключением из исследований лиц, получающих 
терапию L-T4. С целью ответа на вопрос о воз-
можном негативном влиянии СГ на сердечно-
сосудистую систему было проведено несколь-
ко мета-анализов,27-32 результаты которых все 
же указывают на наличие связи между СГ и ССЗ 
(таблица 1).

Tаблица 1.   
Результаты мета-анализов исследований о связи субклинического гипотиреоза с сердечно-сосудистыми заболеваниями и 
смертностью 

Автор Число включенных 
пациентов

Сердечно-сосудистые 
события*

Летальные исходы по причине  
сердечно-сосудистых событий

Все причины 
летальных исходов

Singh 200827 13 267 1,53 (1,31-1,79) 1,28 (1,02-1,60) 1,12 (0,99-1,26)

Ochs 200828 14 449 1,20 (0,97-1,49) 1,18 (0,98-1,42) 1,12 (0,99-1,26)

Haentjens 200829 14 619 NI NI 1,22 (0,95-1,57)

Razvi 200830 29 022 1,23 (1,02-1,48) 1,09 (0,84-1,41) NI

Rodondi 201031 55 287 1,18 (0,99-1,42) 1,14 (0,99-1,32) 1,09 (0,96-1,24)

Thvilum 201232 35 740 NI NI 1,17 (1,00-1,37)
Статистически значимые результаты выделены жирно  
* Для каждого мета-анализа указан относительный риск c 5-95% доверительным интервалом. NI= не исследовалось.
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В двух исследованиях было установлено, что в 
группе субклинического гипотиреоза гораздо 
чаще встречалась ИБС или связанные с ней со-
бытия. В двух других исследованиях были полу-
чены схожие результаты. Тем не менее в недавно 
проведенном крупном мета-анализе с использо-
ванием большой базы данных была установлена 
лишь слабая связь между СГ и увеличением сер-
дечно-сосудистой смертности и/или смертности 
от всех причин32 в отличие от предыдущих ис-
следований (таблица 1). Кроме того, проведен-
ные мета-анализы дают важную информацию 
в отношении демографических характеристик 
пациентов, которых можно отнести к группе вы-
сокого риска. Так, Razvi с соавторами провели 
исследование, в котором оценивали влияние воз-
раста на увеличение сосудистого риска при СГ.30 
В этом исследовании, в котором приняли участие 
пациенты старше 65 лет, увеличение частоты сер-
дечно-сосудистых событий или смертности от 
них в группе СГ по сравнению с пациентами без СГ 	

выявлено не было (p=0,83 vs 0,44 соответственно). 
Однако в группе молодых пациентов с СГ час
тота этих осложнений была гораздо выше, чем в 
группе без СГ (p=0,0003 vs 0,02 соответственно).30 	
В другом мета-анализе было подтверждено, что 
у пожилых людей негативное влияние СГ на сер-
дечно-сосудистую систему выражено достаточно 
слабо.31 Более того, в этом же исследовании под-
тверждена прямая связь между частотой сердечно-
сосудистых событий и уровнем ТТГ. У пациентов 
с уровнем ТТГ, равным 4,5-6,9 мЕд/л, увеличение 
сердечно-сосудистой смертности выявлено не 
было (относительный риск (ОР) 1,09 [0,91-1,30]), в 
то время как у пациентов с ТТГ более 7,0 мЕд/л сер-
дечно-сосудистая смертность возрастала (ОР 1,42 
[1,03–1,95]).31 Таким образом, возраст и уровень 
ТТГ, возможно, являются теми предикторами, кото-	
рые определяют больший риск сердечно-сосуди-
стых событий у пациентов с СГ. Однако до сих пор 
неясно, есть ли польза от заместительной терапии 
при СГ в молодом возрасте.

Патогенез сердечно-сосудистых заболеваний при СГ
До сих пор не проводилось рандомизирован-
ных исследований по оценке влияния L-Т4 на 
риск сердечно-сосудистых заболеваний. Тем не	
менее в некоторых исследованиях оценивалось 
влияние терапии L-Т4 у пациентов с СГ на их сур-	
рогатные маркеры. Во многих из них у пациен-
тов с СГ было выявлено положительное влияние 
терапии L-Т4 на сердечную деятельность (вклю-
чая систолическую и диастолическую функ-
цию).33-38, 39 В нескольких исследованиях также 
был установлен факт положительного влияния 
L-Т4 на эндотелиальную дисфункцию.7,40 Для не-
которых пациентов с СГ характерно снижение 
уровня циркулирующих предшественников 
эндотелиальных клеток (ПЭК), клеток, которые 
участвуют в репарации эндотелия, а также в нео
васкуляризации ишемизированных тканей.41 
Терапия L-Т4 у таких пациентов приводила к 
восстановлению нормального уровня ПЭК.41 

Мета-анализ нескольких когортных исследова-
ний показал, что у пациентов с СГ систолическое 
артериальное давление в среднем на 2 мм рт. ст., 
а диастолическое на 0,75 мм рт. ст. выше, чем у 
лиц без СГ.42 Однако на фоне терапии L-Т4 уро-
вень АД не изменился.7 Влияние L-Т4 на уровень 
липидов вариабельно.43,44 Так, в одном из мета-
анализов зафиксировано снижение уровня об-
щего холестерина на 0,2-0,4 ммоль/л и ЛПНП на 	
0,26  ммоль/л,44 уровни же ЛПВП и триглицеридов не	
изменились. В ряде исследований у пациентов 
с СГ выявлено снижение фактора свертывания 
крови VIII и фактора Виллебранда, при этом на 	
фоне терапии L-Т4 их уровень нормализовался.45 	
Таким образом, у пациентов с СГ увеличение рис-	
ка сердечно-сосудистых заболеваний может 
происходить за счет факторов, действующих 
как по отдельности, так и в комбинации друг с 
другом.

Результаты исследований в реальной клинической практике
До сих пор не закончено рандомизирован-
ное клиническое исследование (5-летнее ис-	
следование «TRUST») по изучению влияния L-Т4 
у пациентов с СГ на сердечно-сосудистые ис-
ходы.46 Таким образом, в настоящее время у нас 

нет доказательных данных относительно от-
даленных результатов терапии L-Т4 у пациен-
тов с СГ. Одним из достаточно часто обсуждае-	
мых вопросов в отношении лечения СГ являет-
ся тот факт, что примерно у 50% пациентов с СГ, 
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Рисунок 1.  
�Многофакторный анализ сердечно-сосудистых событий в группах пациентов с субклиническим гипотиреозом, получающих и
не получающих терапию L-Т4. 
А – молодые пациенты (p = 0,02). В, пожилые пациенты (p = 0,56). Многофакторный анализ скорректирован по возрасту, полу, индексу массы тела, шкале социально- 
экономических ограничений, уровню общего холестерина, индексу ТТГ, курению, систолическому и диастолическому АД, сахарному диабету и приему L-Т4.49
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получающих терапию L-Т4, определяется по-
вышенный или пониженный ТТГ.4,47,48 В случае 
передозировки, то есть при субклиническом 
тиреотоксикозе, появляется риск развития 	
фибрилляции предсердий, сердечно-сосудистых 
осложнений и остеопороза.

Нами было проведено исследование с исполь-
зованием базы данных 320 000 человек, приняв-
ших участие в UK General Practice Research в 2001 г. 	
У всех участников проводилось исследова-	
ние уровня ТТГ.49 Согласно базе данных, у 
4735 человек в возрасте старше 40 лет уро-
вень ТТГ находился в пределах 5-10 мЕд/л. 
Наблюдение за этими пациентами прово-
дилось до 2008 г., медиана периода наблюде-
ния составила 7,6 года. Участники были раз-
делены по возрасту на 2 группы: 1 группа – 	
40-70 лет, 2 группа – старше 70 лет. В исследова-
ние не включались лица, принимающие пре-
параты, влияющие на функцию щитовидной 
железы, или с заболеваниями сердечно-сосуди-	
стой системы. В обеих группах на протяжении 
всего периода наблюдения около 50% участни-
ков получали терапию L-Т4. Наиболее часто ле-
чение L-Т4 в обеих группах получали женщины 
и лица с высоким уровнем ТТГ и низким уров-	
нем св.  Т4.49 По результатам многофакторного 
анализа за весь период наблюдения у участни-
ков младшей возрастной группы, получающих 
терапию L-Т4, частота фатальных и нефаталь-
ных сердечно-сосудистых событий была на 	

40% ниже, чем в группе пациентов с СГ, не по-
лучающих терапию (рис. 1). Однако в группе 	
пациентов старше 70 лет похожих результатов 
получено не было. Кроме того, у пациентов в 
возрасте 40-70 лет, получающих терапию L-Т4, 	
смертность от всех причин была меньше, чем у 
пациентов без лечения, тогда как в группе паци-	
ентов старше 70 лет таких данных получено не 
было. Необходимо отметить, что в группе, полу-
чающей L-Т4, включая лиц пожилого возраста, 
увеличения частоты развития фибрилляций 
предсердия выявлено не было.49 Несмотря на 
тщательный анализ факторов, которые могли 
бы повлиять на окончательные результаты ис-
следования, включая социально-экономиче-
ский статус, частоту посещения клиники, при-	
ем других препаратов, мы не выявили каких-либо 
погрешностей. Более того, результаты иссле-	
дования остались прежними и после использо-
вания многофакторного анализа, в том числе с 
исключением из исследования пациентов с сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями, которые 	
развились в ближайшее время после начала наб
людения. Таким образом, данные клинической 
практики в сочетании с нашими знаниями о па-	
тофизиологических изменениях при СГ пока-
зывают, что у пациентов моложе 70 лет терапия 
L-Т4 безопасна. Кроме того, полученные дан-
ные указывают на некоторое положительное 
влияние терапии L-Т4 на сердечно-сосудистые 
исходы у молодых пациентов с СГ в отличие от 	
пожилых.49



7Субклинический гипотиреоз: практические рекомендации

Мнение экспертов
На 14-ом Международном конгрессе тирео
идологов (Париж, 13/09/2010) проводил-
ся опрос участников с целью выявления 
факторов, на которые они опираются при 
принятии решения о лечении пациентов 
с субклиническим гипотиреозом. Опрос 
380  участников (60% жители Европы) про-
водился в электронном виде. Вопросы были 
представлены в виде клинического слу-
чая50: женщина 53 лет с жалобами на труд-
ность в снижении массы тела, выраженное 
чувство усталости, снижение памяти. При 
обследовании было выявлено повышение 
уровня ТТГ до 6,8 мЕд/л при нормальном 
уровне св.  Т4. При опросе более половины 
участников назначили бы в этом случае L-Т4 	
(рис. 2). В случае дислипидемии (ЛПНП 	
6,5 ммоль/л) количество участников, на-
значивших бы L-Т4, увеличилось до 75%. 
Следует отметить, что в случае пожило-
го пациента (возраст 84 года) при том же 	

уровне ТТГ и тиреоидных гормонов толь-
ко 8% опрошенных назначили бы L-Т4.50 
Результаты опроса представлены на ри-
сунке 2. Они указывают на отсутствие 
единого подхода даже среди опытных спе-
циалистов. Более того, результаты этого 
опроса противоречат результатам опроса 
членов Американской Тиреоидологической 
Ассоциации (АТА), проведенного в 2001 г. По 
результатам опроса, пациенту 26 лет с ТТГ, 
равным 8,2 мЕд/л, терапию L-Т4 назначили бы 
95% опрошенных, тогда как пациенту 71 года с 
таким же уровнем ТТГ – только 92% опрошен-
ных.51. Такие результаты опросов могут быть 
объяснены различием использованных кли-
нических случаев, появившейся за последние 
10 лет новой информацией о рисках и пре-
имуществах терапии L-Т4 и различием подхо-
дов в клинической практике, обусловленных 
особенностями лекарственного обеспечения в 
разных странах.

Рисунок 2. �Пациентки 53-х и 84-х лет с уровнем ТТГ 6,8 мЕд/лВ опросе участвовало 380 тиреоидологов, посетивших Международный конгресс тиреоидологов (Pearce et al.50)
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Практически рекомендации по наблюдению пациентов  
с субклиническим гипотиреозом

Что же предпринять, когда к Вам приходит 
пациент с повышенным уровнем ТТГ? Во-
первых, необходимо провести повторное 
исследование ТТГ, дополнив его исследова-	
нием св. Т4 и АТ-ТПО. В 50% случаев при по-
вторном исследовании происходит спон-
танная нормализация уровня ТТГ.52 В  боль-
шинстве случаев СГ протекает бессимптом-
но, однако нередко можно обнаружить не-
специфические симптомы гипотиреоза. Так,	
пациенты с СГ могут предъявлять жалобы 	
на усталость, снижение памяти и концен-
трации внимания. Перед принятием реше-
ния о терапии L-Т4 необходимо провести 
обследование сердечно-сосудистой систе-
мы и щитовидной железы, поскольку увели-
чение щитовидной железы является факто-
ром, который может пере-весить чашу весов 
в сторону терапии L-Т4. Беременность или 
планирование беременности в ближайшее 
время являются абсолютными показаниями 
для назначения L-Т453,54 (таблица 2). При об-
наружении у пациента ТТГ выше 10,0 мЕд/л 
также необходимо назначить терапию L-Т4. 
Маловероятно, что терапия L-Т4 пациентам 
старше 70 лет с ТТГ 5-10 мЕд/л повлияет на 
отдаленный прогноз,24,25,49 поэтому в этом 
случае проводится только наблюдение. 	
У более молодых пациентов, с клинической 
картиной гипотиреоза при нормальном 
объеме щитовидной железы и не планиру-
ющих беременность, возможно назначение 
терапии L-Т4. Особенно это актуально для 
лиц с уровнем ТТГ 7 мЕд/л и выше. В этом 
случае имеет смысл начать пробное лечения 
L-Т4 в течение 3-4 месяцев в дозе близкой к 

полной заместительной (75 или 100 мкг 
ежедневно) с оценкой симптомов по окон-
чании этого периода.55 Если симптомы ис-
чезли, то оптимально продолжить терапию, 
поддерживая уровень ТТГ в нижней полови	
не референсного интервала.55 Если же симп
томы остались прежними, то в этом случае 
необходим регулярный контроль ТТГ в зави-
симости от уровня АТ-ТПО. Интервал между 
визитами при СГ определяется наличием 
носительства антител и отражает риск про-
грессирования до явного гипотиреоза или 
повышения ТТГ выше 10 мЕд/л. Вероятность 
развития явного гипотиреоза у лиц с повы-
шенным уровнем АТ-ТПО составляет 4,5% в 
год, поэтому необходимо ежегодное иссле-
дование уровня ТТГ.56 У лиц без АТ-ТПО риск 
составляет около 2% в год, поэтому контро-
ля ТТГ 1 раз в 2-3 года будет достаточно.56

Заключение
Несмотря на отсутствие достаточной до-
казательной базы и результатов рандоми-
зированных клинических исследования, 
посвященных изучению заместительной 
терапии L-Т4 при субклиническом ги-
потиреозе, за последние 4 года мы по-
лучили данные о его возможной связи 	
с сердечно-сосудистыми заболеваниями. 

Более того, установлено влияние возрас-
та и уровня ТТГ на сердечно-сосудистый 
риск, подтверждена безопасность тера-
пии L-Т4, выявленная на большой когорте 
пациентов. Новые данные позволяют нам 
определить ту целевую группу пациен-
тов с СГ, которым терапия L-Т4 показана 
и принесет пользу.

Таблица 2. 
Показания к терапии субклинического гипотиреоза L-Т4

Начинать лечение необходимо  
у пациентов любого возраста, если:
• ТТГ >10,0 мЕд/л
• беременность или планирование беременности в ближайшее время

Возможна терапия L-Т4, если:
• есть симптомы или признаки гипотиреоза
• возраст менее 70 лет
• ТТГ >7,0 мЕд/л
• увеличение щитовидной железы
• высокий сердечно-сосудистый риск, включая:

ИБС
диабет
дислипидемию  
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ТИРОНЕТ: www.thyronet.ru
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