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Древний Неаполь оказался весьма подходя-
щим местом для проведения 31-го ежегод-
ного съезда Европейской Тиреоидологичес-
кой Ассоциации. Несмотря на то, что этот
регион больше известен туристом как место
археологических достопримечательностей
и драматических событий на побережье
Амальфи, Неаполь с его элегантными двор-
цами в стиле Бурбонов, его всемирно из-
вестной пиццей, занимает одно из первых
мест в современной истории изучения щи-
товидной железы, являясь местом работы
Гаэтано Сальваторе (Нино) и родиной одно-
го из отцов современной тиреоидологии
Альдо Пинкеры. Поэтому неудивительно,
что Джанфранко Фенци и Джанкарло
Веццио с коллегами организовали этот наи-
более успешный съезд ЕТА. Съезд, вместе с
сателлитами ICCIDD и ETACRN, для всех
оказался достаточно напряженным. Было
зарегистрировано 753 участника, включая
52 сопровождающих и 25 представителей
различных компаний. На 6 заседаниях было
представлено 50 устных докладов. Всего бы-
ло вывешено 310 постеров, часть которых
была представлена на 8 постерных секциях.
Качество устных докладов, семинаров и пле-
нарных лекций соответствовало роскоши
площади Монте Сант-Анжело. На съезде бы-
ли очень элегантно организованы постер-
ные дискуссии. Значительная тенденция к
повышению статуса постерных дискуссий
появилась ещё на Международном Тире-
оидологической Конгрессе в Буэнос-Айрес,
что позволяет повысить статус сразу многих
участников международного форума. Хоте-

лось бы надеяться, что это будет отмечено и
взято на вооружение организаторами бу-
дущих съездов. На съезде была не только ра-
бота: церемония открытия прошла в блес-
тящем Палаццо Реале, где мы узнали многое
из экзотической истории различных неапо-
литанских королей. Через три дня состоял-
ся незабываемое посещение и вечер в Пом-
пее. Наконец прощальный банкет состоялся
в Компрессо Монументале С. Марцеллино с
небольшим монастырем и церковью, укра-
шенной фресками. Мы благодарны Джан-
франко Фенци и Джанкарло Веццио и их
коллегам за прекрасную организацию. Вос-
поминания о Неаполе останутся надолго. 
В этом обзоре представлена информация
далеко не обо всей научной программе
съезда, а скорее то, что показалось наибо-
лее интересно мне и Джону Лазарусу. Текст
рефератов всех представленных на съезд
докладов доступен на сайте ETA в
Интернете (www.eta2006.com). 

Главный редактор Peter P.A. Smith
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Сателлитные симпозиумы 

Отчёт о сателлитном симпозиуме «Сердеч-
но-сосудистый риск на различных стадиях
недостаточности щитовидной железы»,
спонсированный компанией Мерк, опубли-
кован отдельно, поэтому здесь мы о нём
упоминать не будем. По традиции съезду
предшествовали два сателлитных симпозиу-
ма: Европейской Ассоциации по Изучению
Рака (ETA-CRN) и ICCIDD по восточной и
центральной Европе. Оба проходили в уни-
верситетском конгресс центре на неаполи-
танской набережной. Симпозиум ETA-CRN
состоял из двух частей: Чернобыльский
симпозиум «Что мы вынесли за 20 лет?» и
клинической части «Тиреоглобулин и рак
щитовидной железы». 

Симпозиум ЕТА по Чернобыльской аварии
Tuttle (Нью-Йорк) в своем докладе конста-
тировал, что после Чернобыльской аварии
произошло драматическое увеличение забо-
леваемости раком ЩЖ (РЩЖ) у детей, од-
нако при этом не произошло сколько-ни-
будь значимой динамики заболеваемости ге-
матологическими заболеваниями или со-
лидными опухолями. Исследования в насто-
ящее время направлены на изучение в пора-
женных областях динамики заболеваемости
неопухолевыми заболеваниями, такими как
катаракта, сердечнососудистая патология,
эмоциональные расстройства. Kopecky
(Флорида) доложил результаты междуна-
родного исследования, которое продемон-
стрировало некоторые неопределенности в
отношении дозы, полученной радиации, а
также то, что радиационный риск развития
РЩЖ по их расчетам оказался большим, но
не сильно противоречащим данным, докла-
дывавшимся ранее. Lima (Порто, Португа-
лия) сделал доклад о молекулярных переста-
новках, характерных для опухолей, индуци-
рованных во время чернобыльской аварии,
в отличие от аналогичных спорадических
неоплазий. Namba (Нагасаки) сделал сооб-
щение о полиморфизме отдельных нуклео-
тидов (SNP), возникающем в некоторых ге-
нах в радиационно-индуцированных и в спо-
радических опухолях. Богданова (Киев)
представила доклад о состоянии здоровья

детей после чернобыльской аварии. Было
отмечено, что наряду с доминированием па-
пиллярного рака, произошло некоторое
увеличение заболеваемости фолликулярной
карциномой. Zitzelsberger (Мюнхен) пред-
ставил данные о том, что молекулярные пе-
рестановки в радиационно-индуцирован-
ных опухолях ЩЖ носили поликлональный
характер. Аналогичные генетические пере-
становки были представлены Romei (Пиза),
в частности произошло уменьшение часто-
ты RET/PTC перестановок, но увеличилась
частота мутации BRAF c длительным латент-
ным периодом. Наконец, Detours (Брюс-
сель) продемонстрировал отличия в экс-
прессии мРНК в спорадических и радиа-
ционно-индуцированных чернобыльских
раках. В большинстве случаев, эти два ва-
рианта опухолей были неотличимы, но
иногда некоторые отличия удавалось найти.
Рефераты выступлений этого симпозиума
выложены в Интернете по адресу: http://
www.eurothyroid.com/docs_naples/6thETACRNpro-
gramme-Naples-inclLogi280806.doc.

Региональный симпозиум ICCIDD по Восточной
и Центральной Европе
На этом симпозиуме председательствовали
Pinchera – председатель ICCIDD по Запад-
ной и Центральной Европе и Burrow вновь
выбранный председатель ICCIDD. Timmer
(UNICEF) представил данные о текущем сос-
тоянии, проблемах и программных перспек-
тивах ликвидации йододефицитных заболе-
ваний (ЙДЗ) в Центральной и Восточной
Европе и СНГ. Delange (Брюссель) сделал
доклад о рекомендациях 2005 года «Техни-
ческие консультации ВОЗ по предотвраще-
нию и контролю йодного дефицита во время
беременности, лактации и у детей младше 2
лет». В соответствии с этими рекомендация-
ми, суточная потребность в йоде для бере-
менных и кормящих женщин составила 250
мкг. Допустимый верхний предел потребле-
ния йода неизвестен и в значительной мере
зависит от предшествующего йодного обес-
печения. На том основании, что большее
потребление йода не имеет какого-либо по-
зитивного смысла и преимуществ, в качестве
предела предложен уровень в 500 мкг в сутки.
Целью всех мероприятий должно быть
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использование йодированной соли более,
чем 90% популяции. Delange подчеркнул
важность донесения проблемы йодного де-
фицита до широкой аудитории и минис-
терств здравоохранения. Осложнило вос-
приятие то, что к тому времени доклад ВОЗ
ещё не был опубликован. Joost (секретарь
ICCIDD) в своем докладе обсудил пути улуч-
шения точности определения уровня йоду-
рии и сделал вывод о необходимости стан-
дартизации лабораторных методик и получе-
ния лабораториями соответствующих серти-
фикатов. Кроме того, были представлены ме-
ждународные ресурсы лабораторий, зани-
мающихся определением йодурии, которых
в настоящее время насчитывается 12. Santis-
teban (Мадрид) сделала обзорный доклад о
роли NIS в патофизиологии заболеваний
ЩЖ. Она описала различные факторы,
контролирующие NIS как в ЩЖ, так и в дру-
гих тканях. Отмечена роль потребления
йода для правильной организации NIS в кле-
точной мембране. Были описаны различные
варианты редифференцирующей терапии,
направленной на восстановление захвата
йода, опосредованного NIS, в частности
терапия ретиноевой кислотой. Средства,
использующиеся для этой терапии должны
обладать способностью возвращать NIS на
клеточную мембрану. Трансфекция NIS мо-
жет быть с успехом использована при широ-
ком спектре опухолей, не экспрессирующих
NIS, начиная от рака простаты, заканчивая
глиомой, что открывает новые возможности
генной терапии, которой следует терапия 131I.
Последующие сообщения были посвящены
докладам о состоянии проблемы ЙДЗ в от-
дельных странах Восточной Европы. Пред-
седательствующий Альдо Пинкера сделал вы-
вод о том, что в общем и целом ситуация в
этом плане улучшилась. Недавними положи-
тельными сдвигами стало введение обяза-
тельного йодирования соли в Болгарии
(2004), Италии (2005) и Румынии (2005), при
этом в Болгарии и Хорватии было констати-
ровано достижение оптимального уровня
потребления йода. Наиболее активно на
этом симпозиуме обсуждалась проблема про-
филактики ЙДЗ у беременных и кормящих
женщин, а также у детей, и необходимость
государственных мер по ликвидации ЙДЗ.

Пленарные выступления

Среди пленарных выступлений следует от-
метить презентацию Rohr (Кёльн, Бостон),
в которой была продемонстрирована значи-
мость ЩЖ в морфогенезе сердечнососудис-
той системы у рыб. Di Palma (Неаполь) опи-
сал TAZ – ко-активатор транскрипции для
PAX-8 и TTF-1, которые являются промо-
торами генов, специфичных для ЩЖ: ти-
реоглобулина, ТПО и NIS. Refetoff (Чикаго)
представил данные о том, как мутации тран-
спортера тиреоидных гормонов МСТ8, в та-
ких тканях, как головной мозг, могут приво-
дить к тканевому гипотиреозу, тогда как в
тканях, экспрессирующих другие транспор-
теры, таких как печень, при этом сохраняет-
ся эутиреоз. Роль плаценты, как транспор-
тера материнских тиреоидных гормонов на
ранних эмбриональных стадиях, была пред-
ставлена в докладе Nucera (Пиза). 
На конференции было представлено нес-
колько фундаментальных, клинических и
обучающих симпозиумов, некоторые фраг-
менты которых, произведшие наиболее впе-
чатление на авторов этого обзора, приво-
дятся ниже. Их детальный анализ ограни-
чен объемом журнала. 

Экспериментальный симпозиум: ревизия руководств
по заболеваниям щитовидной железы

В прекрасно организованной дискуссии о
том, каким образом тиреоидные гормоны
попадают в клетку, путём диффузии или ре-
гулируемого клеточного захвата и выве-
дения, Friesema (Роттердам) констатиро-
вал, что в прошлом и до последнего време-
ни считалось, что тиреоидные гормоны
проникают в клетки путем простой диффу-
зии. Недавно, с использованием Т3-связы-
вающего белка Crym, было показано, что
захват Т3 клетками яичника в лаборатор-
ных условиях зависим от транспортера
МСТ8. Кроме того, от этого транспортера
оказалось зависимо и выведение тиреоид-
ных гормонов из клетки. В настоящее время
известен синдром Аллана-Херндона-Данли
(Allan-Herndon-Dudley), обусловленный му-
тацией гена транспортера МСТ8, феноти-
пически характеризующийся гипотонией,



тяжелой психической ретардацией и други-
ми неврологическими изменениями. В нас-
тоящее время описано как минимум 15 мута-
ций – как правило, делеции в трансмембран-
ном домене, которые захватывают от 1 па-
ры оснований до 300 килобаз. Дальнейшие
исследования в этой области могут позво-
лить выяснить достаточно сложную биоло-
гию этого синдрома. Кроме того, изучение
семейства транспортеров, в котором МСТ8,
по-видимому, является самым основным,
привело к достаточно интересному вопросу
о том, присутствуют ли эти транспортеры в
плаценте. Larsen (Бруклин) высказал пред-
положение о том, что дейодиназам придает-
ся чрезмерное значение в плане их участия
в продукции Т3. Как дейодиназа 1-го, так и
2-го типа участвует в конверсии Т4 в Т3. Бы-
ло отмечено, что у крыс на долю Т3, образо-
ванного из Т4 приходится 55%, тогда как у
человека до 80%. Прогресс в понимании
этого вопроса произошел преимущественно
за счет исследований генетически модифи-
цированных мышей. Так, у мышей с отсутст-
вующей D1, уровень Т4 в крови увеличи-
вается, как и уровень реверсивного Т3, при
этом уровень ТТГ остается в норме. Bakker
(Амстердам) обсудил быструю передачу сиг-
нала от тиреоидных гормонов и субклеточ-
ную локализацию их рецепторов. Было от-
мечено, что в печени имеет место зональ-
ное распределение рецепторов с различной
экспрессией в отдельных клетках. Это мо-
жет свидетельствовать о наличие как геном-
ных, так и негеномных эффектов тиреоид-
ных гормонов. Кроме того, обсуждалась су-
точная вариация экспрессии TR-β1, с кото-
рой может быть связано изменение пищево-
го поведения. Кроме того, экспрессия TR-β1
постепенно повышается по направлении от
портальных до центральных областей долек
печени, тогда как концентрация TR-β1 оди-
накова вплоть до центральных областей, где
она сразу оказывается значительно выше. В
сердце TR-β1 экспрессируется в проводя-
щей системе, но не в миокарде. Эффекты
тиреоидных гормонов на ионные каналы
сердца можно считать почти исключитель-
но негеномными. Коротко обсуждалась воз-
можная роль интегрина и 3-тиронамина
(Т1-АМ). Описан рецептор TAR-1, опосре-

дующий эффекты тиронамина; кроме того
были охарактеризованы негеномные эф-
фекты Т3 на митохондрии, а также биологи-
ческая активность Т2 и Т1. 

Образовательный симпозиум: узловой зоб
Hegedus (Оденсе) обсуждал сомнительную
эффективность супрессивной терапии при
узловом зобе. Были представлены результа-
ты метаанализа, свидетельствующего о
том, что на её фоне не происходит значи-
мого уменьшения объема узловых образо-
ваний. Кроме того, за исключением дан-
ных некоторых исследований, проведен-
ных в Германии, препараты йода также не
способствуют уменьшению размера узло-
вых образований. Jarzab (Гливиц) предста-
вили результаты наблюдения пациентов с
мелкими узловыми образованиями, отме-
тив, что их распространенность в популя-
ции в 100-1000 раз выше, чем узловых обра-
зований, выявленных при пальпации. Су-
прессивная терапия в этой ситуации расце-
нена как необоснованная; кроме того от-
мечена проблема визуализации шейных
лимфоузлов при опухолях ЩЖ. Wallin
(Стокгольм), обсуждая хирургическое ле-
чение, отметил высокую эффективность
тиреоидэктомии в тех относительно ред-
ких ситуациях, когда она действительно по-
казана, и её безопасность при выполнении
опытным хирургом. Отмечена относитель-
но низка стоимость такой операции, кото-
рая, по мнению докладчика, равно как и
эффективность, сопоставимы с терапией
131I. Выбор метода лечения должен опреде-
ляться на основании данных клинической
картины и предпочтения пациента. Ещё
один метод лечения обсуждался Hay (Ро-
честер), который представил свой опыт ис-
пользования склеротерапии лимфоузлов
этанолом. Он описал технику введения эта-
нола вплоть до появления у лимфоузла эхо-
генности. Подчеркнута важность опытнос-
ти специалиста по УЗИ. Среди 22 пациен-
тов, получивших такое лечение, 75% лим-
фоузлов полностью исчезли, а 19 потребо-
вали дальнейшего лечения. Сделан вывод о
том, что представленный метод доста-
точно эффективен и безопасен в опытных
руках. 
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Клинический симпозиум: 
регуляция аппетита и функция щитовидной железы
Mantzoros (Бостон) сделал доклад о гормо-
нальном контроле аппетита и относитель-
ном вкладе в эти процессы грелина и лепти-
на. Были продемонстрированы механизмы
по которым вопреки принятому представле-
нию о том, что тиреотоксикоз сопровож-
дается потерей веса, 5-10% пациентов его
прибавляют. Обсуждалась роль поступления
пищи в повышении активность протеин-
киназы С. Секретарь ЕТА U. Feld-Ras-
mussen по поручению отсутствовавшего
Scherer (Нью-Йорк) описала регуляцию
транскрипции в ЩЖ. Была продемонстри-
рована корреляция между чувствитель-
ностью к лептину и уровнем ТТГ при болез-
ни Грейвса, а также роль лептина в подавле-
нии стимулирующего эффекта ТТГ, по ана-
логии с захватом йода, стимулирующим пос-
редствам уАМФ активность натрий-йодид-
ного симпортера (NIS). 

Клинический симпозиум: 
экономическая эффективность и качество жизни
при заболеваниях щитовидной железы 
Kahaly (Майнц) представил доклад о преи-
муществах различных вариантов лечения
эндокринной офтальмопатии (ЭОП), упо-
мянув Платона, который говорил, что «за
глазами находится головой мозг и душа».
Torring (Стокгольм) сделал обзор результа-
тов использования различных опросников,
которые применялись для сравнения мето-
дов лечения заболеваний ЩЖ. Было показа-
но, что те или иные социальные последст-
вия такого лечения могут сохраняться до 14
– 21 года. В отношении использующихся в
настоящее время методов лечения тирео-
токсикоза не было показано каких-либо от-
личий в плане влияния на качество жизни.
Dayan (Лондон) представил результаты изу-
чения самочувствия у пациентов, получаю-
щих заместительную терапию гипотиреоза,
и показал, что хотя это лечение, на сегод-
няшний день, является самой простой гор-
монотерапией, многие пациенты, несмотря
на достижение эутиреоза по данным гормо-
нальных исследований, недовольны своим
самочувствием. Часть пациентов чувствова-
ли себя почти несчастными, при этом оди-

наково как на фоне заместительной тера-
пии, так и без неё. Авторы предположил,
что одной из причин этого может быть не-
достаточность Т3 в некоторых тканях. Наз-
начение комбинированной терапии Т4 + Т3
в таких ситуациях иногда дает временный
положительный эффект. Обсуждалась роль
сопутствующих заболеваний в генезе этого
феномена и было отмечено, что шкалы об-
щего состояния здоровья хорошо коррели-
руют с уровнем fT4, но не fT3. Наконец,
Luster (Вюрцбург) оценивали качество
жизни и стоимость обследования пациен-
тов с раком ЩЖ. Проводилось сравнение
протоколов с отменой супрессивной тера-
пии L-T4 и назначения рекомбинантного
человеческого ТТГ (рчТТГ) и показано
преимущество последнего как в плане влия-
ния на качество жизни пациентов, так и на
стоимость лечения. Основным преимущест-
вом рчТТГ, которое наиболее явно отра-
жалось на качестве жизни, явилась возмож-
ность продолжать проводимую супрессив-
ную терапию L-T4. 

Экспериментальный симпозиум: 
лечение рака ЩЖ, ориентированное на молекулярные
мишени 
Schlumberger (Вильжвиф) обсуждал необ-
ходимость развития новых методов лече-
ния рака ЩЖ, а Wells (Дарем) остановился
на возможностях профилактической хирур-
гии при наследственной форме медулляр-
ного рака ЩЖ и представил новый метод
лечения, подразумевающий использование
низкомолекулярного ингибитора тирозин-
киназы ZD6474, который способен блоки-
ровать энзиматическую активность RET-по-
добных протоонкогенов в культуре клеточ-
ных линий. Примерно у 27% пациентов на
этом фоне происходит ремиссия заболева-
ния, тогда как у 16,6% оно продолжает про-
грессировать. Marais (Лондон) обсудил в
своем докладе механизмы реализации мута-
ций RAS и BRAF и показал, как проли-
ферация онкогенных клеток-производных
BRAF влияет на выживаемость пациентов.
Была подчеркнута целесообразность созда-
ния лекарственных препаратов, направлен-
ных на BRAF. 
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Встреча с экспертом: 
солнцезащитные кремы и эндокринные нарушения –
есть ли риск нарушения функции щитовидной железы 
Schmutzler (Берлин) сделал обзорный до-
клад по проблеме химических, веществ, на-
рушающих работу эндокринных желез, в
частности о влиянии веществ, присутствую-
щих в защитных креммах для загара, на
функцию ЩЖ. Основным местом приложе-
ния таких веществ является тиреоидная пе-
роксидаза (ТПО), активность которой они
подавляют, нарушая, таким образом, гормо-
ногенез. Влияние этих веществ на ТПО
может провоцировать дефицит йода. Эф-
фекты такого вещества, как 4МВС, содер-
жащегося в кремах для загара, могут быть
оценены по изменению захвата йода ин-
кубированными крысиными клетками
FRTL-5 в его присутствии. Действие ряда
других веществ может быть опосредовано
подавлением экспрессии NIS. Вероятно,
ЩЖ является основной мишенью для таких
веществ, как РСВ (полихлорированные
бифенолы) и PBDE (полибромированные
дифенил эфиры), а также изофлавонов,
присутствующих в некоторых кремах для
загара. Один из возможных механизмов
действия этих веществ подразумевает
интерференцию с эффектами тиреоидных
гормонов. Несмотря на то, что РСВ оказы-
вают неблагоприятное влияние на психомо-
торную функцию, этот эффект в полной ме-
ре не связан с изменением уровня тиреоид-
ных гормонов и ТТГ. Другим веществом с
потенциально неблагоприятным эффек-
том, является соевый белок, который в
больших количествах используется в азиат-
ской кухне. Его эффекты можно объяснить
нарушением абсорбции ряда лекарствен-
ных препаратов. В заключении автор докла-
да рассказал о действующих в ЕС програм-
мах по изучению веществ, нарушающих
функцию эндокринных желез. В Евро-
пейском Химическом Агентстве создана
база данных, включающая 30000 различных
субстанций, использование большинства из
которых не подвержено какой-либо ре-
гуляции. Акцент был сделан на необ-
ходимости развития in vivo и in vitro тест
систем для оценки и классификации обсуж-
даемый веществ. 

Экспериментальный симпозиум: 
эпигенетика и заболевания щитовидной железы 
Kelsey (Кембридж) представил концепцию
импринтинга генов, обусловленного однов-
ременной экспрессией аллелей от обоих ро-
дителей. Нормальная функция ЩЖ требует
экспрессии многочисленных генов, кото-
рые экспрессируются в различных структу-
рах (гены матери, оплодотворенной яйце-
клетки, плаценты), а в постнатальной жиз-
ни – в различных органах. Мутации могут
обусловить развитие многочисленных фе-
нотипов и симптомов со стороны эндокрин-
ных желез или к противоположным измене-
ниям со стороны основного обмена. Sun
(Корея) используя метилирование в процес-
се полимеразной цепной реакции описал
гиперметилирование промоторных регио-
нов различных генов клеток папиллярной
карциномы. Метилирование индуцировало
инактивацию генов, обуславливающих про-
грессирование опухоли. 

Образовательный семинар: 
женский пол и аутоиммунные тиреопатии 
Drexhage (Роттердам) сделал доклад, в ко-
тором попытался ответить на вопрос, поче-
му женщины более склонны к развитию
аутоиммунных заболеваний. У женщин оп-
ределяется более высокие уровни IgG и
IgM; кроме того, им свойственно более ин-
тенсивный иммунный ответ на антигенную
стимуляцию. Уже достаточно давно посту-
лируется роль половых гормонов в предрас-
положенности женщин к аутоиммунным за-
болеваниям. Этот постулат отчасти бази-
руется на известном протективном эффекте
андрогенов в отношении развития ауто-
иммунных заболеваний, а также на том, что
они приводят к снижению продукции про-
воспалительных цитокинов и натуральных
«клеток убийц» (NK). Таким образом, одним
из предрасполагающих факторов к разви-
тию аутоиммунных заболеваний у женщин
является отсутствие у них высокого уровня
андрогенов. В противоположность этому,
эстрогены усиливают иммунный ответ, в
частности, усиливают продукции антител за
счет активации Th2-клеток. Вопреки этим
представлениям, опубликовано достаточно
много сообщений о парадоксальном ауто-
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иммунном ответе под влиянием половых
гормонов. Стимулирующие влияния андро-
генов на аутоиммунные реакции описаны у
транссексуалов, тогда как иммуносупрес-
сивные эффекты развиваются на фоне
приёма оральных контрацептивов и замес-
тительной гормональной терапии эстроге-
нами. Докладчик описал эффекты андроге-
нов на костный мозг и тимус в процессе эм-
бриогенеза, указав, что они, наиболее ве-
роятно, опосредованы эффектами пролак-
тина и гонадотропина. Был сделан вывод о
том, что половые гормоны могут оказывать
лишь минимальное детерминирующее воз-
действие на предрасположенность к ауто-
иммунным процессам, как это было по-
казано на животных моделях. Тем не менее,
они могут оказывать разнонаправленное
воздействие в процессе развития ауто-
иммунных заболеваний. Механизм их дейст-
вия в этом плане остаётся невыясненным,
тем не менее, в качестве возможных вариан-
тов докладчик предположил неполную
инактивацию ХХ клеток, продуцирующих
высокий уровень продуктов генов, рас-
положенных на Х-хромосоме, а также такие
события как беременность, результатом
которой может быть микрохимеризм фе-
тальными клетками, которые попадая в
ЩЖ стимулируют аутоиммунные процессы.
Для примера упоминались такие феноме-
ны, как уменьшение уровня экспрессии CD-
25 в первом и втором поколении женщин с
аутоиммунными заболеваниями ЩЖ. Это
позволяет предположить, что у родствен-
ников этих женщин происходит снижение
экспансивной способности Т-клеток. Кро-
ме того, опубликованы интересные данные
о том, что у женщин – потомков лиц с бипо-
лярными расстройствами чаще встречает-
ся носительство АТ-ТПО по сравнению с
контрольной группой соответствующего
возраста. Это позволяет предположить,
что потомки лиц с биполярными рас-
стройствами более склонны к развитию
аутоиммунных тиреопатий, независимо от
наследования склонности к психическим
нарушениям. Эти исследования открывают
новый взгляд на проблему предрасполо-
женности к развитию аутоиммунных забо-
леваний.  

Lazarus (Кардифф) обсудил в своем докладе
иммунологические изменения, возникаю-
щие во время беременности, и отметил
важность динамики активности NK-клеток,
а также то, что привычное невынашивание
ассоциировано с активностью Th1-клеток.
Особый акцент сделан на взаимосвязи носи-
тельства АТ-ТПО с бесплодием, невынаши-
ванием беременности и повышенным рис-
ком развития послеродовых тиреопатий.
Были приведены данные о том, что, по не-
которым данным, заместительная терапия
L-T4 во время беременности может умень-
шить риск прерывания беременности у
женщин – носительниц АТ-ТПО. Этиология
аутоиммунных процессов, которые прово-
цирует беременность, неизвестна, тем не
менее, важное значение в этом плане имеет
сдвиг активности от Th2 к Th1, а также фе-
тальный микрохимеризм. Кроме того, у
женщин, у которых развивается послеро-
довый тиреоидит, во второй половине бере-
менности отмечается менее выраженная
иммуносупрессия (менее высокий уровень
кортизола).  
Glinoer (Брюссель) сделал обзор дискуссий,
которые возникли в процессе подготовки
рекомендаций по диагностике и лечению
заболеваний щитовидной железы во время
беременности, выпущенных недавно Аме-
риканским Эндокринологическим Общест-
вом. Активно обсуждалась достаточно слож-
ная проблема скрининга нарушений функ-
ции ЩЖ на ранних сроках беременности. В
результате было сделано заключение о том,
что к настоящему времени нет чётких дока-
зательств преимущества такого скрининга,
тем не менее, продолжаются ряд исследова-
ний, которые могут показать обратное.
Между тем, этот скрининг рекомендован в
группах повышенного риска развития
тиреопатий. Авторов этого документа мож-
но поздравить с плодотворным заверше-
нием многочасовых дебатов. 

Клинический симпозиум: 
соотношение между ТТГ и Т4 и прогноз состояния
здоровья 
На этом симпозиуме Peeters (Роттердам),
Knudsen (Сморум) и Wartofsky (Вашинг-
тон) обсуждали различные аспекты этой



Thyroid International          2     200710

фундаментальной взаимосвязи. Говоря о ро-
ли дейодиназ 1-го и 2-го типов (D1 и D2),
Peeters указал, что полиморфизм этих фер-
ментов и рецептора ТТГ могут быть ассо-
циированы с дисгормоногенезом ЩЖ. Лег-
кое повышение уровня ТТГ по данным ряда
исследований ассоциировано с избытком
веса и инсулинорезистентностью. Тоже са-
мое справедливо и в отношении мутаций
рецептора ТТГ. Knudsen обсуждал эффекты
йода, промышленных отходов и курения на
соотношение ТТГ/fT4. При избытке йода в
популяции чаще встречается гипотиреоз,
тогда как тиреотоксикоз относительно ча-
ще встречается в регионах йодного дефици-
та. Кроме того, по некоторым данным функ-
ция ЩЖ несколько снижается с возрастом.
Несмотря на то, что в пожилом возрасте
чаще встречается носительство АТ-ТПО,
этот феномен не связан с потреблением
йода. Как уже до этого докладывал Schmut-
zler эффекты на ЩЖ полихлорированных
бифенолов (РСВ) значительно варьируют. С
другой стороны курение сигарет оказалось
ассоциированным с некоторым повышени-
ем уровня ТТГ, кроме того, среди курильщи-
ков чаще встречается субклинический гипо-
тиреоз. Судя по всему, это обусловлено тио-
цианатами, табачного дыма, а также нару-
шением иммунного ответа, которое часто
имеет место у курильщиков. Влияние уров-
ня ТТГ на отдаленный жизненный прогноз
обсуждался Wartofsky. В числе прочего в
этом плане упоминался возможный пози-
тивный эффект оральных контрацептивов,
эстрогенная составляющая которых обус-
лавливает некоторое повышение уровня
ТТГ, вторично по отношению к изменению
соотношения ТСГ/Т4; в связи с этим у при-
нимающих оральные контрацептивы реже
встречается зоб и тиреотоксикоз. 

Премиальные лекции

Лекция на премию компании Мерк
В этом году премию компании Мерк полу-
чил Beck-Peccos (Милан). В своей лекции
Паоло представил работы в области конт-
роля функции ЩЖ, в частности исследова-
ния органогенеза гипофиза и мутации ре-
цептора ТТГ, приводящие к частичной ре-

зистентности к эффектам гормона. Он ска-
зал, что ему посчастливилось работать во
всех трех периодах развития современной
науки: 
1. Внедрение иммунометрических методов

исследования в 70-е годы. Фактически оп-
ределение свободных тиреоидных гормо-
нов было начато в его лаборатории, после
чего перешло к Pennisi, Romelli из ком-
пании Lepetit под руководством Roger
Ekins. 

2. Период компьютеризации, интернета и
другого электронного оборудования в 80-е
годы.  

3. Эра молекулярной биологии в 90-е годы. Но-
минантом были выполнены многие иссле-
дования по определению уровня ТТГ, fT4,
fT3 и β-субъединицы гликопротеиновых
гормонов у пациентов с синдромом резис-
тентности к тиреоидным гормонам и ТТГ-
секретирующими аденомами гипофиза.

Определение биологической активности
ТТГ оказалось очень важным при обследо-
вании пациентов с центральным гипотирео-
зом (повышенный уровень ТТГ, но низкое
соотношение активного и неактивного гор-
мона; оценка недостаточности секреторно-
го ответа fT4 и fT3 в ответ на эндогенную
ТРГ-стимулированную продукцию ТТГ, ко-
торая связана с продукцией ТТГ со снижен-
ной биологической активностью). 
Молекулярно-биологические методы были
важны для изучения резистентности к
тиреоидным гормонам и ТТГ, центрального
гипотиреоза, гипофизарных факторов
транскрипции PIT-1 и PROP-1, мутаций β-
субъединицы ТТГ и резистентности к ТТГ
вследствие мутации β-субъединицы G-белка,
аналогичной таковой при псевдогипопара-
тиреозе 1А типа. 
Вне области тиреоидологии Beck-Peccoz
представил исследования, в которых, сов-
местно с Krish Chatterjee, он впервые проде-
монстрировал мутации β-ФСГ, приводящие к
первичной аменорее и мутацию ВМР-15, ко-
торая также приводит к аменорее и пер-
вичному гипогонадизму. Он подчеркнул, что
большинство идей для его исследований
родилось во время съездов ЕТА, которые, по
его мнению, остаются, среди прочих, самым
важным научным событием года. 
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Лекция на премию Харингтона – ДеВисшера
В этом году эту премию получил Zanini
(Неаполь), который прочитал лекцию о ро-
ли факторов транскрипции ЩЖ, а именно
значению семейства PAX-белков (TTF-1,
FOX-E и PAX-8) для процессов дифферен-
цировки клеток. Подчёркивалась взаимо-
связь между отдельными факторами (TTF-1
и PAX-8) и высказывалось предположение
о наличии дополнительных факторов
транскрипции для  PAX-8. Кроме того но-
минант заключил, что гены-мишени диф-
ференцирующихся тироцитов до настоя-
щего времени не известны. Кроме того,
были описаны домен-связывающие белки,
такие как WBP-2 и PARP, которые прямо
или через посредников могут стимули-
ровать дифференцировку за счет воз-
действия на факторы транскрипции. 

Другие выступления

Агонисты тиреоидных гормонов и новые
терапевтические возможности 
Rehmark (Швеция) изучал вещества с ти-
ромиметической активностью, которые
оказывают различные эффекты на рецеп-
торы тиреоидных гормонов и на другие
ядерные рецепторы. Например, одно из
таких веществ – КА3495 взаимодействует
как с β-, так и с α-рецептором и, в экспе-
риментах на животных, приводит к
снижению уровня холестерина и три-
глицеридов, но не оказывает влияния на
частоту сердечных сокращений. Эти иссле-
дования открывают хорошую перспективу
использования тиромиметиков в клиничес-
кой медицине. Похожее сообщение было
сделано группой Scanlan (Сан-Франциско).
Вещество GC-1 приводит к снижению
уровня холестерина, при этом не
увеличивает частоту сердечных сокраще-
ний у крыс с гиперхолестеринемией при
назначении в дозе 154 нмоль/кг в день на
протяжении 7 дней. Вещества, созданные
на основе тиронамина, оказывают эффект
по быстрому нетранскрипционному пути и
могут обладать нейропротективным эф-
фектом. 

Образовательный семинар: 
количественный анализ и стандартизация
молекулярно биологических методов 
В области изучения ЩЖ всё больше исполь-
зуются молекулярные технологии и Forbes
Robertson (Суонси) обсуждал важность
контроля качества этих исследований. Она
подчеркнула необходимость обеспечения
высокого качества образцов РНК перед
началом дорогостоящих экспериментов и
отметила, что многие из них оказывались
неудачными именно из-за низкого качества
образцов. 

Эндокринная офтальмопатия 
Этиология эндокринной офтальмопатии
(ЭОП) остается неизвестной. Backdahl
(Стокгольм) не обнаружил отличий в экс-
прессии генов в ЩЖ у пяти пациентов с
болезнью Грейвса (БГ) и ЭОП, по сравне-
нию с пациентами с БГ без ЭОП. Продол-
жаются исследования роли орбитальных
преадипоцитов и Zhang (Кардифф), ис-
пользуя мутантный и дикий тип рецептора
ТТГ (рТТГ), показал, что активация рТТГ
стимулирует раннюю дифференцировку
преадипоцитов, но оставляет их рефрак-
терными к адипогенезу, индуцируемому
PPAR-гамма. Ferrari (Пиза, Флоренция) по-
казал, что активация PPAR-гамма может
подавлять воспаление, вызванное высво-
бождением хемокина (CXCL-10) ретробуль-
барной ткани, который был выделен из
культуры фибробластов и преадипоцитов. 
Много работ было посвящено лечению
ЭОП. Duntas (Афины) в рандомизирован-
ном плацебо-контролируемом исследова-
нии изучал эффективность назначение
селена в комбинации с глюкокортикоидами
(ГК) при ЭОП. Наибольшее снижение
показателя шкалы клинической активности
(CAS) было отмечено спустя 3 и 6 месяцев
лечения у пациентов, получавших селен (n =
15), по сравнению с теми, кто получал мо-
нотерапию ГК (n = 14). Селен существенно
снижал уровень антител к рТТГ и АТ-ТПО в
сыворотке и частоту рецидивов. Эти резуль-
таты требуют подтверждения в исследова-
ниях, с включением большего числа пациен-
тов. Группа Salvi (Милан) показала, что
ритуксимаб (RTX) оказывает выраженный
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эффект при ЭОП, хотя сопровождается
транзиторной реакцией на подобии подост-
рого тиреоидита, возможно в связи с тем,
что RTX вызывает лизис лимфоидных кле-
ток. Группа El Fassi из Дании (Оденсе) сде-
лала вывод о том, что терапия RTX может
быть эффективной у отдельных пациентов с
ЭОП. В рандомизированном исследовании
Далматова и Гринёва (Санкт-Петербург)
показали, что пероральный приём предни-
золона в сочетании с циклоспорином ока-
зался при ЭОП более эффективен, чем
пульс-терапия метилпреднизолоном. Был
представлен случай фатальной печеночной
недостаточности, развившейся на фоне
пульс-терапии преднизолоном, тем не ме-
нее Moli и Wiersinga (Амстердам) показали,
что основной детерминантой в развитии
этого осложнения является кумулятивная
доза препарата; кроме того, прогноз ухуд-
шает позитивный тест на вирусы гепатитов.
Результаты лечения метотрексатом в соче-
тании с ГК и без них были доложены Simes-
cu (Бухарест), при этом было показано, что
в группе, получавшей оба препарата удалось
достичь лучших результатов, чем в группе,
получавшей монотрапию ГК. 
От имени Европейской группы по изучению
ЭОП Perros (Ньюкасл) сделал обзорный
доклад о лечении ЭОП. Были обозначены
основные сложности изучения и лечения
ЭОП, такие как отсутствие междисцип-
линарного подхода и плохая доступность
хирургического лечения, в тех ситуациях,
когда оно действительно показано. Для
клинической практики предложены такие
методы исследования, как компьютерная
периметрия для идентификации субклини-
ческого сужения полей зрения (Labonia,
Катанзаро), отношение уровня ТТГ (Фатта-
хова и Родионова, Саратов), а также уро-
вень гликозаминогликанов для прогнозиро-
вания эффективности терапии ГК (Daros-
zewski, Вроцлав). 

Щитовидная железа и беременность 
При изучении физиологии плаценты Smyth
(Дублин), предположили, что плацента мо-
жет функционировать как накопитель запа-
сов йода для плода и поддерживать йодное
обеспечение матери в случае неадекватно

низкого поступления йода. При помощи
трансгенных мышей, экспрессирующих ген,
позволяющий отслеживать транспорт ти-
реоидных гормонов во время эмбриональ-
ного и фетального развития, Nucera (Мес-
сина, Рим) показали, что материнские ти-
реоидные гормоны проникают через пла-
центу и оказывают транскрипционные эф-
фекты на тиреоидные рецепторы эмбриона
ещё до появления у последнего собствен-
ных тиреоидных гормонов. 
Большой проблемой является отсутствие
референсных значений для уровня тиреоид-
ных гормонов для отдельных триместров
беременности. Sticker (Швейцария) обсле-
довал 1262 женщин и рассчитал референс-
ные показатели для всех 4-х недельных ин-
тервалов на протяжении беременности. Бы-
ло показано, что уровень ТТГ повышен у
5,96, 3,54 и 3,27% женщин соответственно в
I, II и III триместрах. Эти данные могут быть
одним из аргументов в пользу скрининга
нарушения функции ЩЖ у беременных.
Kaklamanou (Кардифф) показал, что тран-
зиторный гестационный тиреотоксикоз
встречается у 1,3% беременных по данным
исследования сывороток 15000 женщин в I
триместре, при этом ТТГ оказался подавлен
у 1,47% женщин. Была дана рекомендация
оценивать уровня АТ-рТТГ у всех женщин-
носительниц АТ-ТПО с подавленным уров-
нем ТТГ. Вероятность обнаружения АТ-
рТТГ в этом случаев составляет 60-70%. 
На предмет транзиторной гестационной ги-
потироксинемии (ТГГ), являющейся факто-
ром риска развития неврологических нару-
шений, Moleti (Мессина) обследовал жен-
щин, которые начали использовать йодиро-
ванную соль сразу после наступления бере-
менности и женщин, регулярно её использо-
вавших не менее двух лет до наступления бе-
ременности. Риск развития ТГГ оказался
значительно выше (в 5-7 раз) в первой груп-
пе, что позволяет рекомендовать более ран-
нюю йодную профилактику, на этапе плани-
рования беременности. Распространен-
ность гипотиреоза среди беременных жен-
щин в Москве, где определяется лёгкий йод-
ный дефицит, по данным Бурумкуловой
(Москва) составила 5%; было подчёркнута
целесообразность определения уровня ТТГ
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на ранних сроках беременности. При изуче-
нии потребности в Т4 во время беремен-
ности Rousseau (Италия) выявил, что в слу-
чае, когда женщины получали супрессивную
терапию по поводу узлового зоба, увеличе-
ние дозы потребовалось лишь небольшому
числу пациенток, тогда как при гипотиреозе
потребность в L-T4 увеличилась у подавляю-
щего большинства, особенно у пациенток
без резидуальной тиреоидной ткани. Та же
группа исследователей (Gianetti, Италия)
ретроспективно анализировала безопас-
ность лечения заболеваний ЩЖ у 262 бе-
ременных женщин. Было показано, что уро-
вень ТТГ у новорожденных, их вес и рост,
не отличались  между разными группами па-
циенток, при этом распространенность вы-
кидышей и пороков развития плода не пре-
вышала общепопуляционные показатели. В
большом исследовании результатов неона-
тального скрининга ТТГ в Ирландии
(Burns, Дублин) была продемонстрирована
важность использования его результатов
для оценки тенденций уровня потребления
йода беременными женщинами. Было пока-
зано, что тенденция к повышению уровня
неонатального ТТГ ассоциирована с умень-
шением уровня йодурии, которое отмечает-
ся на протяжении последних 16 лет. 

Выступления молодых исследователей 
На секции для молодых исследователей
Llorente (Мадрид) представил результаты
генотипирования при медуллярном раке
ЩЖ (МРЩЖ), обнаружившее 7 локусов ге-
нов с низкой пенетрантностью, которые
способствуют повышению риска развития
МРЩЖ и преимущественно относятся к
RET-протоонкогенам. Эти локусы могут
быть потенциальными мишенями для ле-
чебного воздействия. Oczko-Wojciechowska
(Гливиц) задался вопросом о том, к какому
онтологическому классу относится рак
ЩЖ. В метаанализе 35 исследований было
обнаружено 1161 уникальных генов, кото-
рые были сгруппированы в базе данных. Бы-
ло показано, что наиболее характерной осо-
бенностью этой опухоли является неизмен-
ное сохранение клеточного строения. Груп-
па из Лейпцига под руководством Paschke
(Eszlinger et al) изучали экспрессию различ-

ных генов в нормальной ткани ЩЖ, окру-
жавшей автономные и холодные узловые
образования. Было показано, что по уровню
экспрессии таких генов, как NIS, D1, рТТГ,
ТПО и SIAT-1 ткань, окружающая холодные
узлы, в большей степени соответствует нор-
мальной. Авторы отметили, что выбор конт-
рольной нормальной ткани ЩЖ должен ба-
зироваться на её способности отвечать на
стимуляцию ТТГ. Bodo (Любек, Мюнхен) в
весьма оригинальном исследовании волос
человека обнаружили в них экспрессию
ТТГ, ТРГ, NIS и пендрина, при этом отсутст-
вие экспрессии ТПО. В ответ на ТРГ проис-
ходило повышение уровня ТТГ, о чем суди-
ли по стимуляции продукции цАМФ. Было
высказано предположение об автофункцио-
нальной или паракринной локально функ-
ционирующей (в волосяном фолликуле) ре-
гуляторной петле, в которой ТРГ
стимулирует продукцию ТТГ. Перенос гена
NIS с целью приобретения клетками способ-
ности захватывать йод была описана при
гепатоцеллюлярном раке Spitzweg (Мюн-
хен, Рочестер). Для нацеливания NIS в
клетке конструировался промотор АФП. В
результате захват опухолевой клеткой йода
возрастал в 10 раз и выше. Affink (Амстер-
дам) был предложен метод выявления
врожденных дефектов дегалогеназ. Его суть
заключалась в том, что тандемная масс-
спектрометрия позволяет напрямую оп-
ределять уровень МИТ и ДИТ в моче или в
минимальном количестве клеток. Pedersen
(Дания) в целом не выявил изменения рас-
пространенности гипотиреоза после внед-
рения в Дании программы йодирования со-
ли. Частота новых случаев гипотиреоза уве-
личилась в регионах, в которых в прошлом
определялся умеренный йодный дефицит
(Ольборг), но не в Копенгагене, где опреде-
лялся лишь лёгкий йодный дефицит.
Увеличение распространенности гипоти-
реоза произошло преимущественно среди
лиц молодого и среднего возраста. 

Рак щитовидной железы 
Специальная лекция, посвященная евро-
пейскому консенсусу по РЩЖ, была прочи-
тана Pacini (Сиена). Текст консенсуса досту-
пен в Eur J Endocrinol - 2006 – Vol. 154. – P.
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787-803. Miyaki (Куруми) доложил результа-
ты масштабного исследования, в котором
4310 пациентам с РЩЖ было предпринята
позитронно-эмиссионная томография (ПЭТ)
с 18F-фтордезоксиглюкозой. Сразу в нес-
кольких презентациях обсуждалась сохра-
няющаяся проблема очень плохого прогно-
за при анапластическом раке ЩЖ. В докла-
де Heldin (Уппсала) обсуждалась роль давле-
ния жидкости в кишечнике, которая
представляет собой барьер для всасывания
противоопухолевых препаратов. Авторы
использовали ингибитор фактора роста
опухолей В1 и В3 для лечения анапластичес-
ких опухолей. Massart (Реннес) представил
результаты исследования эффектов ингиби-
тора гистон-деацетилазы на экспрессию
сосудистого эндотелиального фактора
роста (VEGF) и дифференцировку анаплас-
тических и плохо дифференцированных
клеток линии фолликулярного рака ЩЖ.
Было показано, повышающая регуляция
VEGF и ангиогенная активность явились
результатом дедифференцировки. Результа-
ты редифференцирующей терапии при
РЩЖ, не захватывающем радиоактивный
йод, препаратами ретиноевой кислоты и
ингибитором обратной транскриптазы
невирипином были доложены соответствен-
но Breitenbach (Рио-де-Жанейро), Maasaki
(Пиза) и Fabiano (Фоггиа). Takakura
(Нагасаки) продемонстрировал исследова-
ния с ингибированием мРНК, которая
значительно экспрессирована в анапласти-
ческом РЩЖ; этот метод может открыть
перспективы лечения этой крайне зло-
качественной опухоли. Thomas и соавторы
(Суонси, Киев) изучали RET-перестановки
и BRAF-мутации в послечернобыльских
радиационно-индуцированных папилляр-
ных РЩЖ и показали, что возраст выяв-
ления опухоли является наиболее значи-
мым этиологическим фактором по сравне-
нию с другими. Pussuda (Перугия) при по-
мощи протеомного анализа показали, что
папиллярный РЩЖ характеризуется нару-
шением сигнала трансдукции и резистент-
ностью к оксидативному стрессу, что в даль-
нейшем может обнаружить новые маркеры
для этой опухоли. 

Прочие выступления 
В специальной лекции Croce (Колумбус)
представил роль деградации мРНК при
помощи микро-РНК в развитии РЩЖ. San-
ders (Кардифф) описал взаимодействие
ТТГ и антител к рецептору ТТГ; понимание
стимулирующих и блокирующих взаимо-
действий антитела, гормона и рецептора
может открыть новые лечебные перспекти-
вы при БГ. Benvenga (Мессина) показала,
что за изученный период времени прои-
зошло увеличение распространенности но-
сительства антител к тиреоидным гормо-
нам, как при БГ, так и при АИТ. Причины
этого феномена не известны, тем не менее,
была высказана гипотеза, согласно которой
это может быть связано с влиянием факто-
ров внешней среды, меняющих антигенные
свойства гормональных эпитопов тирео-
глобулина. Giustarini (Пиза) предположил,
что повышение распространенности носи-
тельства АТ-ТПО среди пациенток, получав-
ших лечение по поводу рака молочной желе-
зы, является результатом хирургического
стресса и не связан с некими аутоиммунны-
ми взаимодействиями между ЩЖ и раком
молочной железы. На аналогичную тему
был сделан доклад Giani (Пиза), которому
не удалось продемонстрировать прогности-
ческое значение носительства АТ-ТПО при
раке молочной железы. Krassas (Салоники)
в достаточно элегантном исследовании по-
казал, что у рожденных зимой риск разви-
тия аутоиммунных заболеваний ЩЖ реали-
зуется в более позднем возрасте. Этот риск
закономерно оказался большим у женщин.
Интересный доклад был сделан группой
Tutuncu (Анкара), которые проследили
взаимосвязь индивидуальных черт характе-
ра и носительства антител к ЩЖ.
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