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Вве де ние
Пер вич ный ги по ти ре оз яв ля ет ся од ним из на и-

бо лее рас про ст ра нен ных эн до крин ных за бо ле ва ний. 

При чи ной раз ви тия пер вич но го ги по ти ре о за у взрос-

лых в боль шин ст ве слу ча ев слу жит хро ни че с кий ау-

то им мун ный ти ре о и дит (АИТ), ре же ги по ти ре оз раз-

ви ва ет ся вслед ст вие ре зек ции щи то вид ной же ле зы 

(ЩЖ), те ра пии ра дио ак тив ным йо дом и ря да дру гих 

фак то ров. По со вре мен ным пред став ле ни ям, ле че-

ние ма ни фе ст но го ги по ти ре о за под ра зу ме ва ет на зна-

че ние за ме с ти тель ной мо но те ра пии ле во ти рок си ном 

(L'T4), что в си ту а ции адек ват но по до б ран ной до зы 

обес пе чи ва ет под дер жа ние ком пен са ции за бо ле ва-

ния, оце ни ва е мой по уров ню ти ре о т роп но го гор мо на 

(ТТГ). До сти же ние ком пен са ции в по дав ля ю щем 

боль шин ст ве слу ча ев при во дит к нор ма ли за ции са-

мо чув ст вия боль ных, ку пи ро ва нию симп то мов ги по-

ти ре о за и, как след ст вие, по вы ше нию ка че ст ва 

жизни. Од на ко, по дан ным раз ных ав то ров, у 5–10% 

па ци ен тов с ги по ти ре о зом, по лу ча ю щих L'T4, со хра-

ня ют ся сни жен ное на ст ро е ние, по вы шен ные уров ни 

тре вож но с ти и де прес сии, не смо т ря на под дер жа ние 

стой ко нор маль но го уров ня ТТГ. Кро ме то го, со хра-

ня ют ся жа ло бы, ха рак тер ные для ги по ти ре о за.

Сле ду ет от ме тить, что под дер жа ние нор маль но-

го уров ня ТТГ от ра жа ет до ста точ ный уро вень ти ре о-

ид ных гор мо нов на мо но те ра пии L'T4 толь ко на 

уров не ти ре о т ро фов ги по фи за, но не поз во ля ет сде-

лать вы вод о нор маль ном уров не ти ре о ид ных гор мо-

нов во всех пе ри фе ри че с ких тка нях. Со хра ня ю щи е ся 

симп то мы, не удов ле тво рен ность сво им са мо чув ст-

ви ем, по вы шен ный уро вень сво бод но го ти рок си на 

(св.Т4) и сни жен ный – сво бод но го трий од ти ро ни на 

(св.Т3) в со че та нии с от дель ны ми би о хи ми че с ки ми 

от кло не ни я ми мо гут сви де тель ст во вать о не до ста-

точ ной эф фек тив но с ти за ме с ти тель ной мо но те ра-

пии L'T4 у ря да па ци ен тов с ги по ти ре о зом. Как один 

из ва ри ан тов ве де ния та ких па ци ен тов об суж да ет ся 

пе ре вод на ком би ни ро ван ную те ра пию ле во ти рок си-

ном и трий од ти ро ни ном (L'T4+T3). Ком би ни ро ван-

ная те ра пия L'T4+T3 за по след ние го ды при об ре ла 

оп ре де лен ную по пу ляр ность, хо тя объ ек тив ных пре-

иму ществ ком би ни ро ван ной те ра пии по срав не нию 

с мо но те ра пи ей L'T4 по лу че но не бы ло. Вме с те с тем, 
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по дан ным от дель ных ис сле до ва ний, па ци ен ты от да-

ют пред по чте ние имен но ком би на ции L'T4+T3.

Мо но те ра пия L'T4 ос та ет ся стан дарт ным ме то-

дом за ме с ти тель ной те ра пии, од на ко со глас но ре ко-

мен да ци ям Ев ро пей ской ти ре о и до ло ги че с кой ас со-

ци а ции 2012 г. для от дель ных па ци ен тов воз мож но 

на зна че ние ком би ни ро ван ной те ра пии в ка че ст ве 

экс пе ри мен таль но го под хо да. Так же в этих ре ко мен-

да ци ях бы ли сфор му ли ро ва ны под хо ды к на зна че-

нию ком би ни ро ван ной те ра пии, од на ко от ме че но, 

что этот ва ри ант ле че ния ос та ет ся не до кон ца изу-

чен ным и це ле со об раз но про ве де ние даль ней ших 

ис сле до ва ний по дан ной те ме [1].

Ис то рия за ме с ти тель ной 
те ра пии ги по ти ре о за
Пер вым пре па ра том был экс тракт щи то вид ной 

же ле зы ов цы, ко то рый G. Murray в 1891 г. впер вые 

при ме нил в ви де вну т ри мы шеч ных инъ ек ций, а уже 

че рез год – пе ро раль но. В 1914 г. Edward Kendall вы-

де лил из щи то вид ной же ле зы ак тив ное ве ще ст во, 

по лу чив шее на зва ние “ти рок син”. Его по пыт ки син-

те зи ро вать это со еди не ние не увен ча лись ус пе хом, 

и лишь в 1926 г. C.R. Harrington син те зи ро вал ти рок-

син [2]. Од на ко, учи ты вая вы со кую сто и мость син-

тети че с ко го ти рок си на, боль шин ст во па ци ен тов до 

1960'х гг. про шло го сто ле тия при ни ма ли вы су шен-

ный экс тракт щи то вид ной же ле зы ско та, со дер жа-

щий ти ре ог ло бу лин, со от но ше ние в ко то ром ти рок-

си на и трий од ти ро ни на со став ля ло око ло 2–3 : 1. 

Не до стат ка ми дан ной те ра пии бы ли не воз мож ность 

точ но го до зи ро ва ния и, как след ст вие, от сут ст вие до-

сти же ния стой ко го эу ти ре о за, слиш ком вы со кое со-

дер жа ние йо да, уси лен ный пе ре ход T4 в T3 при дли-

тель ном хра не нии, воз мож ность об ра зо ва ния ан ти-

тел к жи вот но му бел ку и риск раз ви тия се рь ез ных 

ал лер ги че с ких ре ак ций [3].

В по сле ду ю щем в 1952 г. был от крыт вто рой гор-

мон щи то вид ной же ле зы – трий од ти ро нин. При ни-

мая во вни ма ние тот факт, что щи то вид ная же ле за 

про ду ци ру ет два гор мо на – ти рок син (Т4) и трий од-

ти ро нин (Т3), дол гое вре мя счи та лось, что для ле че-

ния ги по ти ре о за пред по чти тель нее ис поль зо ва ние 

ком би на ции T4 и T3. Од на ко в 1970 г. L.E. Braverman, 

K. Sterling и со авт. от кры ли пе ри фе ри че с кое пре вра-

ще ние ти рок си на в трий од ти ро нин, в свя зи с чем 

Т4 ста ли рас сма т ри вать в ка че ст ве про гор мо на Т3 [3]. 

Это и по слу жи ло ос но вой пре иму ще ст вен но го ис-

поль зо ва ния в по сле ду ю щем и по на сто я щее вре мя 

мо но те ра пии син те ти че с ким L'T4 [4]. На чи ная 

с 1970'х гг. те ра пия син те ти че с ким ле во ти рок си ном 

по сте пен но за ме ща ла при ме ня е мые до то го вре ме ни 

экс трак ты щи то вид ной же ле зы жи вот ных для ле че-

ния па ци ен тов с ги по ти ре о зом. Так, в США на зна че-

ние пре па ра тов экс трак та ЩЖ ско та в пе ри од 1964–

1988 гг. по сте пен но сни жа лось, а пре па ра тов L'T4 – 

рос ло. Со глас но кли ни че с ким ре ко мен да ци ям, опуб-

ли ко ван ным в 1980'х и 1990'х гг., пре па ра том вы бо ра 

слу жил син те ти че с кий L'T4. Вме с те с тем в ре ко мен-

да ци ях 2000'х гг. по ми мо мо но те ра пии L'T4 об суж да-

лась воз мож ность ис поль зо ва ния так же ком би ни ро-

ван ной те ра пии L'T4+T3 в ле че нии па ци ен тов с ги-

по ти ре о зом.

Па рал лель но ра бо там по изу че нию ме та бо лиз ма 

ти ре о ид ных гор мо нов ин тен сив но раз ви ва лась ла бо-

ра тор ная ди а гно с ти ка за бо ле ва ний щи то вид ной 

желе зы. По яв ле ние вы со ко чув ст ви тель ных ме то дов 

оп ре де ле ния уров ня ТТГ в 1980'х гг. при ве ло к су ще-

ст вен ным из ме не ни ям в за ме с ти тель ной те ра пии 

пре па ра та ми ти ре о ид ных гор мо нов, по сколь ку ста ло 

оче вид ным, что для до сти же ния нор маль но го уров ня 

ТТГ тре бу ют ся го раз до мень шие до зы L'T4.

Та ким об ра зом, со глас но кли ни че с ким ре ко-

менда ци ям, опуб ли ко ван ным в 1980'х и 1990'х гг., 

пре па ра том вы бо ра слу жил син те ти че с кий L'T4, 

цель на зна че ния те ра пии – под дер жа ние уров ня ТТГ 

в пре де лах нор маль ных зна че ний. Вме с те с тем в ли-

те ра ту ре ста ли по яв лять ся со об ще ния о не до ста точ но 

хо ро шем са мо чув ст вии ря да па ци ен тов на фо не по-

до б ран ной за ме с ти тель ной те ра пии L'T4, ухуд ше нии 

са мо чув ст вия при пе ре во де с пре па ра та экс трак та 

ЩЖ ско та на мо но те ра пию L'T4. И в 1999 г. по яви лась 

пер вая ра бо та, а в даль ней шем бы ли опуб ли ко ва ны 

ре зуль та ты еще ря да про спек тив ных ис сле до ва ний, 

срав ни ва ю щих пре иму ще ст ва и не до стат ки за ме с ти-

тель ной мо но те ра пии L'T4 и ком би ни ро ван ной те ра-

пии L'T4+T3.

За ме с ти тель ная мо но те ра пия 
ле во ти рок си ном: не ре шен ные 
во про сы
Ги по ти ре оз яв ля ет ся од ним из са мых рас про ст ра-

нен ных эн до крин ных за бо ле ва ний, а L'T4 – од ним из 

на и бо лее ча с то вы пи сы ва е мых пре па ра тов. Так, в Ве-

ли ко бри та нии в 2010 г. бы ло вы пи са но бо лее 23 млн 

ре цеп тов на L'T4 [5]. Вы яв ле ние ма ни фе ст ного ги по-

ти ре о за под ра зу ме ва ет на зна че ние за ме с ти тель ной 

мо но те ра пии L'T4 в рас чет ной до зе 1,6–1,8 мкг на 

1 кг ве са. При чем для кон крет но го па ци ен та за ме с-

ти тель ная до за L'T4 бу дет оп ре де лять ся ря дом факто-

ров: преж де все го эти о ло ги ей ги по ти ре о за, вы ра-

женно с тью де фи ци та ти ре о ид ных гор мо нов и воз ра-

с том. Так, при ги по ти ре о зе, раз вив шем ся вслед ст вие 

АИТ, за ме с ти тель ная до за бу дет со став лять в сред нем 

1,6 мкг/кг ве са, в то вре мя как па ци ен там по сле ти ре-

о и дэк то мии или при вто рич ном ги по ти ре о зе по тре-

бу ют ся бо лее вы со кие до зы L'T4 для до сти же ния 

ком пен са ции. У па ци ен тов стар ше го воз ра с та за ме с-
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ти тель ная до за мо жет быть мень ше, по сколь ку с воз-

ра с том умень ша ет ся мас са без жи ро вой тка ни, яв ля-

ю щей ся луч шим пре дик то ром до зы L'T4 [6]. И за ко-

но мер но при ма ни фе ст ном ги по ти ре о зе до за бу дет 

вы ше по срав не нию с суб кли ни че с ким.

Кри те ри ем адек ват но с ти про во ди мой те ра пии 

слу жит до сти же ние и под дер жа ние уров ня ТТГ в пре-

де лах ре фе ренс ных зна че ний. Кон троль уров ня ТТГ 

ре ко мен ду ет ся че рез 6–8 нед по сле на зна че ния те ра-

пии или из ме не ния до зы пре па ра та. По сле до сти-

жения эу ти ре о за ре ко мен до ван пе ри о ди че с кий конт-

роль  уров ня ТТГ, как пра ви ло, 1 раз в 12 мес. Хо тя, 

по мне нию ря да ав то ров, бо лее ча с тый кон троль 

адек ват но с ти те ра пии спо соб ст ву ет по вы ше нию 

при вер жен но с ти па ци ен тов ле че нию [4].

При всей про сто те за ме с ти тель ной те ра пии пер-

вич но го ги по ти ре о за в кли ни че с кой прак ти ке вра чи 

стал ки ва ют ся с ря дом труд но с тей. Од на из них – 

недо сти же ние ком пен са ции за бо ле ва ния или де ком-

пен са ция по сле пе ри о да стой ко го эу ти ре о за. По дан-

ным раз ных ав то ров, ча с то та де ком пен са ции ги по ти-

ре о за у взрос лых со став ля ет от 32,5 до 62% [7–11]. 

По ми мо пло хо го са мо чув ст вия, сни же ния ра бо то-

спо соб но с ти и ка че ст ва жиз ни дли тель но не ком пен-

си ро ван ный ги по ти ре оз со пря жен с ри с ком раз ви тия 

ос лож не ний. Так, по дан ным R.W. Flynn и со авт. [12], 

риск раз ви тия сер деч но'со су ди с тых за бо ле ва ний, 

арит мий и пе ре ло мов по вы шен у па ци ен тов как с вы-

со ким, так и с по дав лен ным уров ня ми ТТГ по срав-

не нию с па ци ен та ми в эу ти ре о зе на фо не за ме с ти-

тель ной те ра пии: скор рек ти ро ван ный от но си тель-

ный риск со став ля ет 1,95 (1,73–2,21), 1,80 (1,33–2,44) 

и 1,83 (1,41–2,37); 1,37 (1,17–1,60), 1,6 (1,10–2,33), 

2,02 (1,55–2,62) со от вет ст вен но.

Еще од на про бле ма, свя зан ная с ле че ни ем ги по-

ти ре о за, – не до ста точ но хо ро шее са мо чув ст вие ря да 

па ци ен тов, не смо т ря на стой кую ком пен са цию за бо-

ле ва ния. Этот во прос ча с то об суж да ет ся в ли те ра-

туре, так как со хра ня ю щи е ся симп то мы не ред ко 

слу жат по во дом для до пол ни тель но го об ра ще ния 

па ци ен та с ги по ти ре о зом к вра чу, про ве де ния об сле-

до ва ния с це лью вы яс не ния при чи ны не удов ле тво-

ри тель но го са мо чув ст вия.

Од на ко, как хо ро шо из ве ст но, симп то мы де фи-

ци та ти ре о ид ных гор мо нов не спе ци фич ны, что, 

с од ной сто ро ны, в зна чи тель ной сте пе ни за труд ня ет 

ди а гно с ти ку ги по ти ре о за, с дру гой сто ро ны, со зда ет 

оп ре де лен ные слож но с ти имен но в си ту а ции со хра-

ня ю щих ся симп то мов, сход ных с та ко вы ми при ги по-

ти ре о зе. В од ном из про ве ден ных по пу ля ци он ных 

ис сле до ва ний, Ко ло рад ском, ис поль зо ва ли ан ке ту, 

со сто я щую из во про сов, ка са ю щих ся 14 на и бо лее 

час то встре ча ю щих ся симп то мов ги по ти ре о за. По 

ре зуль та там бы ло по ка за но, что у па ци ен тов с ма ни-

фе ст ным ги по ти ре о зом ка кие'ли бо симп то мы встре-

ча лись ча ще, чем у па ци ен тов с суб кли ни че с ким ги по-

ти ре о зом. Так же у па ци ен тов с ги по ти ре о зом (и суб-

кли ни че с ким, и ма ни фе ст ным) симп то мы гипо ти ре о-

за встре ча лись ста ти с ти че с ки зна чи мо чаще, чем 

у здо ро вых. За ко но мер но у боль шин ст ва лю дей без 

на ру ше ния функ ции ЩЖ ка ких'ли бо симп то мов вы-

яв ле но не бы ло, тог да как па ци ен ты с ги по ти ре о зом 

от ме ча ли на ли чие 4 и бо лее симп то мов. Од на ко при-

мер но в тре ти слу ча ев па ци ен ты с ма ни фе ст ным ги-

по ти ре о зом не предъ яв ля ли ни ка ких жа лоб, а па ци-

ен ты с эу ти ре о зом в 20% слу ча ев от ме ча ли на ли чие 

4 и бо лее жа лоб. Та ким об ра зом, бы ло по ка за но, что 

чув ст ви тель ность от дель ных симп то мов ко леб лет ся 

от 2,9 до 24,5%. И хо тя ве ро ят ность ги по ти ре о за воз-

ра с та ет с уве ли че ни ем чис ла симп то мов, от сут ст вие 

симп то мов не ис клю ча ет на ли чие за бо ле ва ния [7].

В ли те ра ту ре в раз ное вре мя бы ло опи са но не с-

коль ко шкал для оцен ки са мо чув ст вия и вы ра жен-

нос ти симп то мов ги по ти ре о за, но ни од на из пред ло-

жен ных на се го дняш ний день шкал не по лу чи ла ши-

ро ко го при ме не ния в кли ни че с кой прак ти ке [13–15].

По тен ци аль но по доб ные шка лы мо гут быть ис-

поль зо ва ны для оцен ки адек ват но с ти за ме с ти тель-

ной те ра пии ги по ти ре о за и, воз мож но, в ка че ст ве 

до пол ни тель но го ме то да для ре ше ния во про са о це-

ле со об раз но с ти за ме с ти тель ной те ра пии при суб кли-

ни че с ком ги по ти ре о зе [16].

Ка ко ва так ти ка ве де ния та ких па ци ен тов в кли-

ни че с кой прак ти ке? По мне нию мно гих ав то ров, 

при на ли чии у па ци ен та со хра ня ю щих ся не спе ци фи-

че с ких симп то мов не об хо ди мо преж де все го ис клю-

чить на ли чие дру гих ау то им мун ных за бо ле ва ний, 

по сколь ку, как из ве ст но, ау то им мун ная па то ло гия 

щи то вид ной же ле зы не ред ко со че та ет ся с ря дом дру-

гих ау то им мун ных за бо ле ва ний, в ча ст но с ти, пер ни-

ци оз ной ане ми ей, бо лез нью Ад ди со на, це ли а ки ей, 

рев ма то ид ным ар т ри том, си с тем ной крас ной вол-

чан кой. Так, у 9,67% па ци ен тов с бо лез нью Грейв са 

и у 14,3% с хро ни че с ким ау то им мун ным ти ре о-

идитом раз ви ва ет ся дру гая ау то им мун ная па то ло гия. 

На и бо лее ча с тая па то ло гия – рев ма то ид ный ар т рит 

ди а гно с ти ру ет ся у 3,15% па ци ен тов с бо лез нью 

Грейв са и у 4,24% – с АИТ [17].

Сле ду ю щим ша гом в ве де нии та ких па ци ен тов 

яв ля ет ся по иск со пут ст ву ю щих за бо ле ва ний, ко то рые 

мо гут объ яс нять на ли чие по доб ных не спе ци фи че с-

ких жа лоб, осо бен но де прес сии, рас про ст ра нен ность 

ко то рой в по пу ля ции го раз до вы ше, чем ма ни фе ст-

но го ги по ти ре о за. Кро ме то го, в ря де ра бот бы ло 

пока за но, что у па ци ен тов с ау то им мун ны ми ти ре о-

па ти я ми де прес сия раз ви ва ет ся ча ще по срав не нию 
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с людь ми без па то ло гии щи то вид ной же ле зы. В Нор-

веж ском ис сле до ва нии HUNT 2 [18] бы ла про ана ли-

зи ро ва на связь меж ду уров нем ТТГ и по ка за те ля ми 

тре вож но с ти и де прес сии у па ци ен тов стар ше 40 лет. 

Про ве ден ный ана лиз по ка зал, что у жен щин, по лу-

ча ю щих пре па ра ты L'T4, вы со кий уро вень тре вож но-

с ти и де прес сии встре ча ет ся ча ще по срав не нию 

с жен щи на ми без на ру ше ния функ ции ЩЖ (рас про-

ст ра нен ность де прес сии – 18,4 и 13,0%, p < 0,001, 

тре вож но с ти – 23,4 и 18,7%, p < 0,001 со от вет ст вен-

но). Кро ме то го, при об сле до ва нии та ких па ци ен тов 

не об хо ди мо ис клю чить и дру гие воз мож ные при чи ны 

не удов ле тво ри тель но го са мо чув ст вия, та кие как ане-

мия, ла тент ный же ле зо де фи цит, ги пер па ра ти ре оз.

Вме с те с тем сле ду ет от ме тить, что, по дан ным 

ря да ис сле до ва ний, в це лом са мо чув ст вие па ци ен тов 

с ком пен си ро ван ным ги по ти ре о зом мо жет быть не-

сколь ко ху же, чем у па ци ен тов без на ру ше ния функ-

ции ЩЖ. По дан ным пер во го по пу ля ци он но го ис-

сле до ва ния, вы пол нен но го P. Saravanan и со авт. [19] 

в Ве ли ко бри та нии, у па ци ен тов с ком пен си ро ван-

ным ги по ти ре о зом ху же как по ка за те ли об ще го са-

мо чув ст вия, так и вы ра жен ность симп то мов ги по ти-

ре о за по срав не нию со здо ро вы ми. В эту ра бо ту был 

вклю чен 961 па ци ент с ги по ти ре о зом в воз ра с те 

18–75 лет на за ме с ти тель ной те ра пии L'T4. Из со хра-

ня ю щих ся симп то мов па ци ен ты с ги по ти ре о зом 

ча ще от ме ча ли сни же ние па мя ти, ощу ще ние об щей 

сла бо с ти, по вы шен ную утом ля е мость. Ав то ры сде ла-

ли вы вод о том, что у па ци ен тов, по лу ча ю щих за ме с-

ти тель ную те ра пию L'T4, да же в си ту а ции стой кой 

ком пен са ции по ка за те ли об ще го са мо чув ст вия не с-

коль ко ни же, чем в кон троль ной груп пе лю дей без 

ги по ти ре о за. Од на ко, по мне нию ав то ров, про ве ден-

ная ра бо та сви де тель ст ву ет толь ко о не сколь ко 

худшем  са мо чув ст вии па ци ен тов, по лу ча ю щих за ме-

с ти тель ную те ра пию L'T4, но не поз во ля ет вы явить 

при чи ну это го. Кро ме то го, в дан ном ис сле до ва нии 

бы ли со бра ны све де ния о ре зуль та тах по след не го 

уров ня ТТГ и, по сколь ку не оп ре де ля ли уро вень ТТГ 

на мо мент вклю че ния в ис сле до ва ние, ряд па ци ен тов 

мог ли быть в со сто я нии де ком пен са ции.

В 2005 г. бы ли опуб ли ко ва ны ре зуль та ты еще од-

но го ис сле до ва ния, в ко то ром про во ди лась оцен ка 

пси хо эмо ци о наль но го ста ту са и ког ни тив ных функ-

ций у па ци ен тов с ком пен си ро ван ным ги по ти ре о зом 

[20]. В ис сле до ва ние был вклю чен 141 па ци ент в воз-

ра с те от 18 до 70 лет с ги по ти ре о зом, раз вив шим ся 

как ис ход хро ни че с ко го ау то им мун но го ти ре о и ди та. 

На мо мент вклю че ния все па ци ен ты по лу ча ли адек-

ват ную за ме с ти тель ную те ра пию L'T4. У па ци ен тов 

оце ни ва ли ско рость пси хо мо тор ных ре ак ций с по-

мо щью те с тов Digit Symbol subtest и Memory Compa-

rison Task, вни ма ние (тест Paced Auditory Serial 

Addition Task), крат ко вре мен ную па мять (Digit Span 

subtest) и вер баль ную па мять (California Verbal 

Learning Test), ка че ст во жиз ни и об щее со сто я ние 

здо ро вья (оп рос ни ки Rand 36'item Health Survey 

и SCL'90). В про ве ден ном ис сле до ва нии по ря ду 

изуча е мых па ра ме т ров ней ро ког ни тив ных функ ций 

по ка за те ли у па ци ен тов бы ли ху же по срав не нию 

с ре фе ренс ны ми зна че ни я ми: поч ти у чет вер ти боль-

ных бы ло сни же ние па мя ти (ни же 5'го про цен ти ля) 

как не мед лен но го, так и от сро чен но го вос про из ве де-

ния, а так же кон цен т ра ции вни ма ния. Ре зуль та ты 

те с тов на ско рость пси хо мо тор ных ре ак ций ока за-

лись до ста точ но про ти во ре чи вы ми: у па ци ен тов от-

ме че но сни же ние ско ро сти вы пол не ния за да ний 

в на ча ле те с ти ро ва ния, но в даль ней шем, по ме ре 

на ра с та ния дли тель но с ти и слож но с ти за да ния, ре-

зуль та ты бы ли со по с та ви мы с ре фе ренс ны ми зна че-

ни я ми, а в ря де слу ча ев их пре вос хо ди ли. По мне нию 

ав то ров, эти ре зуль та ты сви де тель ст ву ют о бо лее 

“мед лен ном на ча ле” вы пол не ния за да ния, что под-

тверж да ет не ко то рое сни же ние вни ма ния у па ци ен-

тов с ги по ти ре о зом.

Еще в од ной не боль шой ра бо те, вы пол нен ной 

M.H. Samuels и со авт. [21], так же бы ло по ка за но, что 

у па ци ен тов с ком пен си ро ван ным ги по ти ре о зом 

ху же по ка за те ли пси хо эмо ци о наль но го ста ту са, об-

ще го са мо чув ст вия, крат ко вре мен ной па мя ти.

Ос та ет ся не впол не по нят ным, яв ля ют ся ли ре-

зуль та ты про ве ден ных ис сле до ва ний спе ци фич ны ми 

для ги по ти ре о за, ли бо речь идет о сни же нии об ще го 

са мо чув ст вия у лиц с лю бой хро ни че с кой па то ло ги-

ей, при этом по рой вне за ви си мо с ти от ее ком пен са-

ции, за ча с тую от од но го осо зна ния па ци ен та се бя 

боль ным [22]. Ра нее на ми бы ла про ве де на ра бо та, 

в ко то рой мы оце ни ва ли ка че ст во жиз ни па ци ен тов 

с ги по ти ре о зом, с уз ло вым зо бом и лю дей без па то-

ло гии щи то вид ной же ле зы. В ис сле до ва ние бы ло 

вклю че но 30 па ци ен тов с ком пен си ро ван ным пер-

вич ным ма ни фе ст ным ги по ти ре о зом в воз ра с те от 

25 до 55 лет, 28 па ци ен тов с уз ло вым (мно го уз ло вым) 

кол ло ид ным эу ти ре о ид ным зо бом та ко го же воз ра с-

та, не по лу чав ших пре па ра тов ти ре о ид ных гор мо нов, 

и 30 здо ро вых. Прак ти че с ки по всем шка лам оп рос-

ни ка SF'36 (кро ме об ще го здо ро вья и ро ле во го эмо-

ци о наль но го функ ци о ни ро ва ния) по ка за те ли ка че ст-

ва жиз ни у па ци ен тов с ком пен си ро ван ным ги по ти-

ре о зом бы ли ста ти с ти че с ки зна чи мо ни же (p < 0,05), 

чем в груп пе здо ро вых лю дей. При срав не нии ка че ст-

ва жиз ни па ци ен тов с ги по ти ре о зом и уз ло вым зо бом 

по шка лам ро ле во го фи зи че с ко го функ ци о ни ро ва-

ния, жиз не спо соб но с ти, со ци аль но го функ ци о ни ро-

ва ния и пси хо ло ги че с ко го здо ро вья по ка за те ли па-
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ци ен тов с ги по ти ре о зом бы ли зна чи мо ху же по срав-

не нию с па ци ен та ми с уз ло вым эу ти ре о ид ным зо бом. 

При оцен ке вы ра жен но с ти де прес сии сум ма бал лов 

по шка ле де прес сии у па ци ен тов с ком пен си ро ван-

ным ги по ти ре о зом бы ла зна чи мо вы ше по срав не-

нию с ре зуль та та ми па ци ен тов с уз ло вым зо бом 

и здо ро вы ми людь ми. Та ким об ра зом, у па ци ен тов 

с ги по ти ре о зом да же при стой кой ком пен са ции за бо-

ле ва ния прак ти че с ки по всем па ра ме т рам ка че ст во 

жиз ни ху же, чем у лю дей без на ру ше ния функ ции 

ЩЖ, и по мно гим шка лам (ро ле во го фи зи че с ко го 

функ ци о ни ро ва ния, жиз не спо соб но с ти, со ци аль но-

го функ ци о ни ро ва ния и пси хо ло ги че с ко го здо ро вья) 

ху же по срав не нию с па ци ен та ми с уз ло вым эу ти ре о-

ид ным зо бом. Вы ра жен ность де прес сии у па ци ен тов 

с ком пен си ро ван ным ги по ти ре о зом су ще ст вен но 

вы ше по срав не нию с па ци ен та ми с уз ло вым зо бом 

и здо ро вы ми людь ми, что мо жет слу жить од ной из 

при чин ухуд ше ния об ще го са мо чув ст вия этих па ци-

ен тов и сни же ния ка че ст ва жиз ни [23].

Сле ду ю щий шаг в ве де нии па ци ен тов с не до ста-

точ но хо ро шим са мо чув ст ви ем на фо не мо но те ра пии 

L'T4 – кор рек ция до зы пре па ра та с це лью под дер жа-

ния уров ня ТТГ в ниж нем ди а па зо не ре фе ренс ных 

зна че ний. Во прос о це ле со об раз но с ти под дер жа ния 

“низ ко нор маль но го” уров ня ТТГ на про тя же нии не-

сколь ких лет об суж дал ся в ли те ра ту ре. Ос но ва ни ем 

для это го по слу жи ли ре зуль та ты по пу ля ци он ных ис-

сле до ва ний, по ка зав ших, что в об щей по пу ля ции 

у по дав ля ю ще го боль шин ст ва лю дей уро вень ТТГ 

на хо дит ся в пре де лах ин тер ва ла 0,4–2,0 мЕд/л. 

В даль ней шем бы ли опуб ли ко ва ны ре зуль та ты ря да 

ис сле до ва ний, в ко то рых оце ни ва ли пре иму ще ст ва 

под дер жа ния ТТГ в ниж нем ди а па зо не ре фе ренс ных 

зна че ний. В от дель ных ра бо тах бы ли от ме че ны пре-

иму ще ст ва под дер жа ния низ ко нор маль но го ТТГ по 

ря ду пе ри фе ри че с ких мар ке ров эф фек тов ти ре о ид-

ных гор мо нов. Так, в ра бо те J.P. Walsh и со авт. [24] 

на зна че ние не сколь ко боль шей до зы L'T4 спо соб ст-

во ва ло за ко но мер но умень ше нию ТТГ, а так же сни-

же нию уров ня об ще го хо ле с те ри на (ОХС) у жен щин 

с ги по ти ре о зом. Од на ко на се го дняш ний день нет 

до ста точ ных ос но ва ний ре ко мен до вать всем па ци ен-

там на зна че ние за ме с ти тель ной до зы L'T4, обес пе чи-

ва ю щей уро вень ТТГ в ниж нем ди а па зо не зна че ний.

Как об суж да лось ра нее, за по след ние го ды бы ли 

опуб ли ко ва ны ре зуль та ты ря да ран до ми зи ро ван ных 

ис сле до ва ний, в ко то рых оце ни ва лись пре иму ще ст ва 

и не до стат ки мо но те ра пии L'T4 и ком би ни ро ван ной 

те ра пии L'T4+T3 при ги по ти ре о зе. В на сто я щее вре-

мя пе ре вод па ци ен та на ком би на цию L'T4+T3 рас-

сма т ри ва ет ся как воз мож ный ва ри ант ле че ния при 

со хра ня ю щих ся симп то мах, ха рак тер ных для ги по-

ти ре о за, или не удов ле тво ри тель ном са мо чув ст вии.

Мо но те ра пия L�T4 
и ком би ни ро ван ная те ра пия 
L�T4+T3: пре иму ще ст ва 
и не до стат ки

Пер вой ра бо той по дан ной те ме бы ло двой ное 

сле пое пе ре кре ст ное ис сле до ва ние, опуб ли ко ван ное 

R.N. Smith и со авт. в 1970 г. [25]. В это ис сле до ва ние 

бы ло вклю че но 99 па ци ен тов с пер вич ным ги по ти ре-

о зом, по лу чав ших за ме с ти тель ную те ра пию L'Т4 

в до зе 200–300 мкг/сут. Па ци ен ты бы ли ран до ми зи-

ро ва ны на две груп пы и по лу ча ли в те че ние 2 мес L'Т4 

(в до зе 200 или 300 мкг) или L'Т4+T3 (2 или 3 таб лет-

ки со от вет ст вен но; со дер жа ние в каж дой таб лет ке 

Т3 – 20 мкг и L'Т4 – 80 мкг); за тем бы ла про из ве де на 

сме на пре па ра та. По окон ча нии на блю де ния 33% 

паци ен тов от да ли пред по чте ние мо но те ра пии L'Т4 

и 18% – ком би на ции L'Т4+Т3. На фо не при ме не ния 

ком би на ции L'Т4+Т3 в те че ние 2 мес бы ла от ме че на 

бо лее вы со кая ча с то та по боч ных эф фек тов (серд це-

би е ние, нер воз ность, чув ст во не хват ки воз ду ха и др.), 

чем при мо но те ра пии L'Т4. На ос но ва нии по лу чен-

ных ре зуль та тов был сде лан вы вод о луч шей пе ре но-

си мо с ти мо но те ра пии L'Т4 при срав не нии с ком би-

на ци ей, а так же о том, что L'Т4 эф фек ти вен в ка че-

ст ве мо но те ра пии и пред по чти тель нее из'за бо лее 

про дол жи тель но го пе ри о да по лу вы ве де ния.

По сле дли тель но го пе ре ры ва в 1999 г. бы ли опуб-

ли ко ва ны ре зуль та ты ра бо ты, вы пол нен ной R. Bune-

vičius и со авт. [26]. В ис сле до ва ние бы ло вклю че но 

все го 33 па ци ен та, груп па бы ла не од но род ной – в нее 

во шли па ци ен ты с ги по ти ре о зом, раз вив шим ся как 

ис ход АИТ и по сле ти ре о и дэк то мии по по во ду ра ка 

ЩЖ, пе ри од на блю де ния со став лял 5 нед. На ком би-

ни ро ван ной те ра пии бы ло от ме че но улуч ше ние ря да 

пси хо ло ги че с ких и ней ро фи зи о ло ги че с ких по ка за те-

лей, а так же ка че ст ва жиз ни по срав не нию с мо но те-

ра пи ей L'Т4 [27]. В даль ней шем ре зуль та ты этой ра бо-

ты под вер га лись об суж де нию и кри ти ке в ли те ра ту ре, 

од на ко эта пуб ли ка ция воз ро ди ла ин те рес к ис поль зо-

ва нию ком би ни ро ван ной те ра пии при ги по ти ре о зе.

В 2002 г. бы ли опуб ли ко ва ны ре зуль та ты еще од-

ной ра бо ты, вы пол нен ной эти ми же ав то ра ми [27]. 

В дан ное ис сле до ва ние бы ло вклю че но все го 13 жен-

щин с ги по ти ре о зом, раз вив шим ся как ис ход ти ре-

ои д эк то мии по по во ду бо лез ни Грейв са. Как и в пре-

ды ду щей ра бо те, ав то ры от ме ти ли умень ше ние вы-

ра жен но с ти симп то мов ги по ти ре о за и улуч ше ние 

на ст ро е ния на фо не ком би ни ро ван ной те ра пии 

L'T4+T3.

В даль ней шем бы ли опуб ли ко ва ны ре зуль та ты 

ря да ран до ми зи ро ван ных ис сле до ва ний, по свя щен-

ных изу че нию дан ной про бле мы. Ис сле до ва ния 

отли ча лись по дли тель но с ти на блю де ния, груп пам 

па ци ен тов, оце ни ва е мым па ра ме т рам и со от но ше-
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нию L'T4 к T3 при ком би ни ро ван ной те ра пии. Да лее 

при ве де ны ос нов ные ре зуль та ты, по лу чен ные в хо де 

про ве ден ных ис сле до ва ний.

Па мять, вни ма ние, ка че ст во жиз ни
Во мно гих из про ве ден ных ра бот по ги по ти ре о зу 

в ка че ст ве кри те ри ев эф фек тив но с ти те ра пии слу жи-

ли по ка за те ли пси хо эмо ци о наль но го ста ту са, па мя-

ти, вни ма ния и ка че ст ва жиз ни. Хо ро шо из ве ст но, 

что раз ви тие ги по ти ре о за со про вож да ет ся из ме не ни-

я ми пси хо эмо ци о наль но го ста ту са и в ря де слу ча ев 

ухуд ше ни ем ког ни тив ных функ ций. На фо не ком-

пен са ции за бо ле ва ния от ме ча ет ся как субъ ек тив ное 

улуч ше ние са мо чув ст вия, так и объ ек тив но по ло жи-

тель ная ди на ми ка в от но ше нии уров ней тре вож но с-

ти, де прес сии, па мя ти и вни ма ния.

В по след ние го ды при про ве де нии кли ни че с ких 

ис сле до ва ний в ка че ст ве од но го из оце ни ва е мых по-

ка за те лей эф фек тив но с ти про во ди мой те ра пии ши-

ро ко ис поль зу ет ся ка че ст во жиз ни. Ис сле до ва ние 

ка че ст ва жиз ни – на деж ный и про стой ме тод оцен ки 

об ще го бла го по лу чия че ло ве ка, стан дарт ным ин ст-

ру мен том ко то ро го слу жит оп рос ник.

В боль шин ст ве ра бот, срав ни ва ю щих за ме с ти-

тель ную мо но' и ком би ни ро ван ную те ра пию, был 

ис поль зо ван оп рос ник MOS SF'36 [28–30]. Толь ко 

в трех из про ве ден ных ис сле до ва ний бы ло от ме че но 

улуч ше ние са мо чув ст вия и по вы ше ние ка че ст ва 

жизни па ци ен тов при пе ре во де на ком би ни ро ван ную 

те ра пию L'T4+T3 [26–28]. Сле ду ет от ме тить, что во 

мно гих ра бо тах при сме не те ра пии от ме че на ди на ми-

ка уров ня ТТГ, что за труд ня ет срав ни тель ную оцен ку 

эф фек тив но с ти ва ри ан тов те ра пии. На при мер, 

в двой ном сле пом ран до ми зи ро ван ном ис сле до ва-

нии с пе ре кре ст ным ди зай ном, вы пол нен ном 

J.P. Walsh и со авт. [15], при пе ре во де на ком би ни ро-

ван ную те ра пию зна чи мой ди на ми ки по ка за те лей 

ка че ст ва жиз ни, ког ни тив ных функ ций, вы ра жен но-

с ти симп то мов ги по ти ре о за не бы ло. Од на ко пе ре вод 

на ком би ни ро ван ную те ра пию со про вож дал ся по вы-

ше ни ем уров ня тре вож но с ти. Вме с те с тем в дан ной 

ра бо те из ме не ние те ра пии со про вож да лось зна чи-

мым по вы ше ни ем уров ня ТТГ в груп пе L'T4+T3.

В од ном из са мых круп ных ис сле до ва ний – 

двой ном сле пом ран до ми зи ро ван ном ис сле до ва нии 

Р. Saravanan и со авт. [13] уча ст во ва ло 697 па ци ен тов 

с ги по ти ре о зом. Пе ре вод на ком би ни ро ван ную те ра-

пию L'T4+T3 со про вож дал ся зна чи мым по вы ше ни ем 

уров ня ТТГ. Ин те ре сен тот факт, что в груп пе те ра-

пии L'T4 был от ме чен вы ра жен ный пла це бо'эф фект, 

про явив ший ся улуч ше ни ем об ще го са мо чув ст вия, 

от ме чен ным по шка ле GHQ (General Health Ques-

tion naire). По ло жи тель ная ди на ми ка бы ла вы яв ле на 

че рез 3 мес и со хра ня лась че рез 12 мес на блю де ния. 

Вме с те с тем при пе ре во де на ком би ни ро ван ную 

тера пию L'T4+T3 от ме ча лось не ко то рое улуч ше ние 

по шка ле GHQ и оп рос ни ку тре во ги и де прес сии, од-

на ко ука зан ная по ло жи тель ная ди на ми ка не со хра-

ня лась че рез 12 мес на блю де ния.

В двух ис сле до ва ни ях: H.F. Escobar'Morreale 

и со авт. и B. Nygaard и со авт. – уров ни ТТГ бы ли со-

по с та ви мы на мо но' и ком би ни ро ван ной те ра пии. 

В ис сле до ва нии В. Nygaard и со авт. [28] со об ща лось 

о зна чи тель ном улуч ше нии ка че ст ва жиз ни, сни же-

нии уров ней де прес сии и тре вож но с ти при ис поль зо-

ва нии ком би ни ро ван ной те ра пии.

Пе ри фе ри че с кие мар ке ры 
эф фек тов ти ре о ид ных гор мо нов
Хо ро шо из ве ст но, что ос нов ным кри те ри ем 

адек ват но с ти за ме с ти тель ной те ра пии при пер вич-

ном ги по ти ре о зе слу жит нор маль ный уро вень ТТГ. 

В ли те ра ту ре об суж да ет ся во прос и о воз мож но с ти 

ис поль зо ва ния ря да пе ри фе ри че с ких мар ке ров для 

оцен ки адек ват но с ти за ме с ти тель ной те ра пии. 

По дан ным раз ных ав то ров, мар ке ра ми пе ри фе ри че-

с ких эф фек тов ти ре о ид ных гор мо нов мо гут слу жить: 

уро вень ОХС, ли по про те и дов низ кой плот но с ти 

(ЛНП), гло бу ли на, свя зы ва ю ще го по ло вые гор мо ны 

(ГСПГ), мар ке ров ко ст но го ме та бо лиз ма (ко с те о б ра-

зо ва ния и ко ст ной ре зорб ции) [31–32]. Ряд дан ных 

па ра ме т ров ис поль зо вал ся в кли ни че с ких ис сле до ва-

ни ях, срав ни ва ю щих эф фек тив ность мо но' и ком би-

ни ро ван ной те ра пии при ги по ти ре о зе.

Об щий хо ле с те рин и кар дио-
васкуляр ные фак то ры ри с ка
Не ле че ный ма ни фе ст ный ги по ти ре оз со про вож-

да ет ся раз ви ти ем дис ли пи де мии и бо лее вы со ким 

ри с ком раз ви тия сер деч но'со су ди с тых за бо ле ва ний 

(ССЗ) и ате ро ск ле ро за.

При ма ни фе ст ном ги по ти ре о зе по вы шен уро-

вень ОХС, ЛНП, ли по про те и дов вы со кой плот но с ти 

(ЛВП), апо ли по про те и на В. Па то ге нез этих из ме не-

ний по дроб но изу чал ся раз ны ми ав то ра ми. В ран них 

ра бо тах бы ло по ка за но, что при ги по ти ре о зе сни жа-

ет ся ка та бо лизм ЛНП и, как след ст вие, уве ли чи ва ет-

ся их пе ри од по лу жиз ни. Эти из ме не ния об ра ти мы 

при на зна чении L'Т4 [33]. Так, в ис сле до ва нии на 

куль ту ре фиб роб ла с тов че ло ве ка бы ло по ка за но, что 

при до бав ле нии L'Т3 ус ко ря ет ся ка та бо лизм ЛНП за 

счет уве ли че ния чис ла ре цеп то ров к ЛНП, при этом 

срод ст во ЛНП к ре цеп то рам не из ме няет ся. При этом 

в куль ту ре кле ток без ре цеп то ров к ЛНП при до бав ле-

нии L'Т3 сни же ния уров ня ЛНП не про изо ш ло [34]. 

Та ким об ра зом, по вы ше ние уров ня ЛНП при ги по-

ти ре о зе обус лов ле но умень ше ни ем ко ли че ст ва ре-

цеп то ров ЛНП в пе че ни [34]. В иде а ле за ме с ти тель-
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ная те ра пия при ги по ти ре о зе долж на ни ве ли ро вать 

риск раз ви тия ССЗ у этих па ци ен тов. Од на ко не ко-

то рые фак то ры ри с ка (по ка за те ли ли пид но го спе к т-

ра, функ ция эн до те лия, ди а сто ли че с кая ги пер тен зия) 

мо гут не нор ма ли зо вать ся на фо не адек ват ной за ме-

с ти тель ной те ра пии.

Вы ска зы ва ет ся пред по ло же ние, что на зна че ние 

ком би ни ро ван ной те ра пии та ким па ци ен там поз во-

лит ус т ра нить име ю щи е ся фак то ры ри с ка. Од на ко 

толь ко в не сколь ких ис сле до ва ни ях по ком би ни ро-

ван ной те ра пии L'T4+T3 и мо но те ра пии L'T4 оце ни-

ва ли по ка за те ли ли пид но го спе к т ра и дру гие кар дио-

ва с ку ляр ные фак то ры ри с ка. Со глас но по лу чен ным 

дан ным, су ще ст вен ных от ли чий по уров ням ОХС, 

ЛНП и ЛВП меж ду дву мя ва ри ан та ми те ра пии не вы-

яв ле но [13, 26, 35–37]. Толь ко в двух ра бо тах про изо-

ш ло улуч ше ние ли пид но го про фи ля на ком би ни-

рован ной те ра пии, од на ко в этих ис сле до ва ни ях при 

пе ре во де на ком би на цию L'T4+T3 бы ло от ме че но 

сни же ние уров ня ТТГ [29, 38].

В про ве ден ных ис сле до ва ни ях су ще ст вен ных 

отли чий по ча с то те сер деч ных со кра ще ний, уров ням 

си с то ли че с ко го и ди а сто ли че с ко го ар те ри аль но го дав-

ле ния меж ду ва ри ан та ми те ра пии не бы ло [15, 25, 26, 

29, 35, 37, 38]. Хо тя в ра бо тах R.N. Smith и со авт. [25] 

и W. Siegmund и со авт. [37] бы ли опи са ны слу чаи 

мер ца тель ной арит мии. Од на ко сто ит от ме тить, что 

в ис сле до ва нии R.N. Smith и со авт. при ме ня лись 

доста точ но боль шие до зы ти ре о ид ных гор мо нов, 

в ча ст но с ти трий од ти ро ни на, – при бли зи тель но 

40–60 мкг/сут, что мог ло по слу жить при чи ной вы со-

кой ча с то ты по боч ных эф фек тов со сто ро ны сер деч-

но'со су ди с той си с те мы.

Гло бу лин, свя зы ва ю щий 
по ло вые гор мо ны
В ря де ис сле до ва ний в ка че ст ве пе ри фе ри че с ко-

го мар ке ра эф фек та ти ре о ид ных гор мо нов на пе чень 

слу жил уро вень ГСПГ. Тот факт, что при ти ре о ток си-

ко зе по вы ша ет ся уро вень ГСПГ, поз во лил рас сма т-

ри вать дан ный по ка за тель как кри те рий вли я ния Т3 

в пе ри фе ри че с ких тка нях. Толь ко в трех ра бо тах ав-

то ры от ме ти ли по вы ше ние уров ня ГСПГ при пе ре во-

де па ци ен тов с мо но те ра пии L'T4 на ком би на цию 

L'T4+T3 [26, 29, 39].

В ра бо те U. Schmidt и со авт. [39] уров ни ТТГ не 

от ли ча лись меж ду дву мя ва ри ан та ми те ра пии: ме ди-

а на ТТГ 0,83 мЕд/л на ком би на ции L'T4+T3 по срав-

не нию с 1,18 мЕд/л на мо но те ра пии L'T4. Уро вень 

ГСПГ ос тал ся без из ме не ний на мо но те ра пии L'T4 

и зна чи мо по вы сил ся при пе ре во де на ком би на цию 

L'T4+T3 (p = 0,015). По мне нию ав то ров, до сти же ние 

оди на ко во го эф фек та на мо но те ра пии и ком би ни-

рован ной те ра пии L'T4+T3, оце ни ва е мое по уров ню 

ТТГ, не оз на ча ет, что на уров не пе ри фе ри че с ких 

тканей, в ча ст но с ти ге па то ци тов, эф фект обо их вари-

ан тов те ра пии бу дет сход ным. Од на ко кли ни че с кое 

зна че ние по лу чен ных от ли чий, и в ча ст но с ти от да-

лен ные ре зуль та ты вы яв лен ных от ли чий, не до кон ца 

по нят ны.

Мар ке ры ко ст но го ме та бо лиз ма
Хо ро шо из ве ст но, что ти ре о ид ные гор мо ны ока-

зы ва ют су ще ст вен ное вли я ние на ко ст ную ткань. 

Раз ви тие ги по ти ре о за при во дит к сни же нию как ко-

ст ной ре зорб ции, так и ко с те о б ра зо ва ния. По это му 

ряд ис сле до ва те лей оце ни ва ли мар ке ры ко ст но го 

ме та бо лиз ма при срав не нии двух ва ри ан тов за ме с ти-

тель ной те ра пии. По дан ным про ве ден ных ра бот, 

на зна че ние ком би на ции L'T4+T3 при во дит к по вы-

ше нию ме та бо лиз ма в ко ст ной тка ни [15, 29, 39]. 

Од на ко сле ду ет от ме тить, что дли тель ность на блю-

де ния со став ля ла 10–15 нед, и слож но су дить, со хра-

ня лись ли эти из ме не ния в даль ней шем, при бо лее 

дли тель ном при еме ком би на ции пре па ра тов. Кро ме 

то го, в пред став лен ных ра бо тах пе ре вод на ком би-

ни ро ван ную те ра пию со про вож дал ся сни же ни ем 

уров ня ТТГ.

В ра бо те U. Schmidt и со авт. [39] в ка че ст ве мар-

ке ра пе ри фе ри че с ких гор мо нов ис поль зо вал ся так же 

уро вень N'тер ми наль но го на трий у ре ти че с ко го пеп-

ти да го ло вно го моз га (NT'proBNP). Од на ко ди на-

мики NT'proBNP на раз ных ва ри ан тах те ра пии не 

от ме че но.

Пред по чте ние па ци ен та ми 
мо но те ра пии L�T4 
или ком би на ции L�T4+T3

В ря де про ве ден ных ис сле до ва ний по ми мо пси-

хо эмо ци о наль но го ста ту са и ка че ст ва жиз ни ав то ры 

так же оце ни ва ли пред по чте ние па ци ен та ми од но го 

из ва ри ан тов за ме с ти тель ной те ра пии. В че ты рех 

иссле до ва ни ях па ци ен ты от да ли пред по чте ние ком-

би на ции L'T4+T3, не смо т ря на от сут ст вие яв ных 

кли ни че с ких пре иму ществ [26, 28, 29, 36]. Сле ду ет 

от ме тить, что в ис сле до ва ни ях R. Bunevicius и со авт. 

[26] и B.C. Appelhof и со авт. [29] уро вень ТТГ был по-

дав лен и, воз мож но, этим обус лов ле но пред по чте ние 

па ци ен та ми ком би ни ро ван ной те ра пии.

В двой ном сле пом ран до ми зи ро ван ном ис сле до-

ва нии B.C. Appelhof и со авт. [29] па ци ен ты по лу ча ли 

один из двух ва ри ан тов те ра пии: мо но те ра пию L'T4 

и ком би ни ро ван ную те ра пию L'T4+T3 в со от но ше-

нии 10 : 1 и 5 : 1. Ин те ре сен тот факт, что па ци ен ты 

ча ще пред по чи та ли ком би на цию L'T4+T3 прак ти-

чески не за ви си мо от ре жи ма те ра пии (10 : 1 и 5 : 1, 

41,3 и 52,2% со от вет ст вен но). Вме с те с тем пред по-

чте ние ком би ни ро ван ной те ра пии не бы ло ас со ци-
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иро ва но с улуч ше ни ем на ст ро е ния или ког ни тив ных 

функ ций, умень ше ни ем вы ра жен но с ти симп то мов.

В двух ис сле до ва ни ях: H.F. Escobar'Morreale 

и со авт. и B. Nygaard и со авт. – уров ни ТТГ бы ли со-

по с та ви мы на мо но' и ком би ни ро ван ной те ра пии. 

Пре иму ще ст вом дан ных ра бот слу жил пе ре кре ст ный 

ди зайн, ко то рый дал воз мож ность па ци ен там са мо-

сто я тель но оце нить и срав нить оба ва ри ан та ле че-

ния. В ис сле до ва нии В. Nygaard и со авт. 49% боль ных 

пред по чли ком би ни ро ван ную те ра пию L'T4+T3, 

15% – мо но те ра пию L'T4. В дан ном ис сле до ва нии 

у па ци ен тов, от дав ших пред по чте ние ком би ни ро-

ван ной те ра пии ти ре о ид ны ми гор мо на ми, из на чаль-

но бы ли бо лее вы со кие бал лы по шка ле де прес сии 

в от ли чие от па ци ен тов, не вы брав ших ни од но го из 

ва ри ан тов за ме с ти тель ной те ра пии [28].

В ран до ми зи ро ван ном двой ном сле пом пе ре-

крест ном ис сле до ва нии, про ве ден ном H.F. Es co bar- 

Morreale и со авт. [36], 69% па ци ен тов пред по чли 

ком би на цию L'T4+T3, 8% – мо но те ра пию L'T4 и 23% 

не от ме ти ли ка ких'ли бо пре иму ществ той или иной 

те ра пии.

Ра зу ме ет ся, пред по чте ния па ци ен тов весь ма ин-

ди ви ду аль ны. От ве ты мо гут за ви сеть от раз ных фак-

то ров, в ча ст но с ти от спо со ба на бо ра боль ных в то 

или иное ис сле до ва ние. Оче вид но, что в боль шин ст-

во ис сле до ва ний па ци ен ты бы ли вклю че ны не за-

виси мо от их удов ле тво рен но с ти пред ше ст ву ю щей 

мо но те ра пи ей L'T4. Кро ме то го, па ци ен ты с со хра-

ня ю щи ми ся симп то ма ми мо гут быть бо лее мо ти-

виро ва ны для сме ны ре жи ма про во ди мой те ра пии. 

Од на ко в кли ни че с кой прак ти ке имен но пред по чте-

ние па ци ен тов не ред ко иг ра ет важ ную роль при вы-

бо ре ва ри ан та за ме с ти тель ной те ра пии, осо бен но 

у па ци ен тов мо ло до го воз ра с та.

В 2006 г. бы ли опуб ли ко ва ны ре зуль та ты ме та-

ана ли за 11 кли ни че с ких ис сле до ва ний, в ко то рых 

1216 па ци ен тов с ги по ти ре о зом на мо но те ра пии L'Т4 

бы ли ран до ми зи ро ва ны в груп пы мо но те ра пии L'Т4 

или ком би ни ро ван ной те ра пии L'Т4+Т3. По дан ным 

ме та ана ли за не бы ло вы яв ле но от ли чий по эф фек-

тив но с ти ком би ни ро ван ной те ра пии в пла не вли я-

ния на сле ду ю щие по ка за те ли: боль, де прес сия, тре-

вож ность, утом ля е мость, ка че ст во жиз ни, мас са те ла, 

ОХС, ЛНП, ЛВП, триг ли це ри ды. В 2009 г. бы ли 

опуб ли ко ва ны ре зуль та ты си с те ма ти че с ко го об зо ра, 

в ко то ром бы ли по лу че ны сход ные ре зуль та ты. 

По ре зуль та там про ве ден но го ме та ана ли за ав то ры 

вы ска за ли со мне ние в це ле со об раз но с ти про ве де ния 

даль ней ших ис сле до ва ний по срав не нию эф фек тив-

но с ти двух ва ри ан тов те ра пии. Од на ко в даль ней шем 

бы ли опуб ли ко ва ны ре зуль та ты еще ря да ис сле до ва-

ний по дан ной те ме. И в 2012 г. вы шли Ре ко мен да ции 

Ев ро пей ской ти ре о и до ло ги че с кой ас со ци а ции, со-

глас но ко то рым це ле со об раз но про ве де ние даль ней-

ших ис сле до ва ний, в ча ст но с ти по изу че нию воз-

мож ной ас со ци а ции по ли мор физ ма ге нов дей о ди наз 

и транс пор те ров ти ре о ид ных гор мо нов с по ка за те ля-

ми пси хо эмо ци о наль но го ста ту са и са мо чув ст вия 

у па ци ен тов с ги по ти ре о зом на мо но те ра пии L'T4 

и ком би ни ро ван ной те ра пии L'T4+T3.

Ка кое со от но ше ние ле во ти рок си на 
и трий од ти ро ни на яв ля ет ся 
оп ти маль ным при на зна че нии 
ком би ни ро ван ной те ра пии?
В пред став лен ных ра бо тах по срав не нию мо но' 

и ком би ни ро ван ной те ра пии при ги по ти ре о зе ис-

поль зо ва лись раз ные схе мы пе ре во да на ком би на-

цию и со от вет ст вен но раз ное со от но ше ние L'T4 к Т3. 

На и бо лее ча с то при пе ре во де на ком би ни ро ван ную 

те ра пию до зу L'T4 умень ша ли на 50 мкг, до бав ляя 

фик си ро ван ную до зу T3: 10, 12,5, 20 или 25 мкг 

в день. Это со про вож да лось раз ным со от но ше ни ем 

T4 к T3 у па ци ен тов, уча ст ву ю щих в од ном ис сле до-

вании (от 20 : 1 до 4 : 1). Учи ты вая ко рот кий пе ри од 

по лу вы ве де ния Т3, в не ко то рых ис сле до ва ни ях пре-

па рат был раз де лен на два при ема. В про ве ден ных 

ис сле до ва ни ях об суж дал ся во прос о це ле со об раз но с-

ти ис поль зо ва ния фор мы Т3 с за мед лен ным вы сво-

бож де ни ем, что бу дет бо лее фи зи о ло гич но ими ти ро-

вать про дук цию гор мо нов ЩЖ.

Ис сле до ва ние с на зна че ни ем Т3 за мед лен но го 

вы сво бож де ния бы ло про ве де но G. Hennemann и со-

авт. [40]. В этой ра бо те на блю да лись 15 па ци ен тов, 

по лу чав ших ис ход но адек ват ную за ме с ти тель ную те-

ра пию L'T4 в до зе 125–150 мкг. В те че ние пер вых 

6 нед па ци ен ты про дол жи ли при ем L'T4, в даль ней-

шем бы ли пе ре ве де ны на L'T4 125 мкг в ком би на ции 

с T3 обыч но го или за мед лен но го вы сво бож де ния 

в до зе 6 мкг. По ре зуль та там за ко но мер но на фо не 

мо но те ра пии L'T4 уро вень Т3 в кро ви был зна чи мо 

ни же по срав не нию с обо ими ва ри ан та ми ком би ни-

ро ван ной те ра пии L'T4+T3 и кон троль ной груп пой. 

Сред ний уро вень Т3 на ком би на ции L'T4 с обыч ным 

пре па ра том Т3 не от ли чал ся от уров ня на фо не Т3 

замед лен но го вы сво бож де ния. Од на ко на фо не ком-

би на ции L'T4 с обыч ным Т3 от ме ча лось зна чи мое по-

вы ше ние Т3 че рез 0–6 ч по сле при ема пре па ра тов, 

че го не про ис хо ди ло при при еме L'T4 с трий од ти ро-

ни ном за мед лен но го вы сво бож де ния. При срав нении 

фар ма ко ки не ти ки двух ва ри ан тов те ра пии в це лом 

по ка за те ли бы ли сход ны ми. Од на ко на фо не те ра пии 

Т3 с за мед лен ным вы сво бож де ни ем уро вень Cmax был 

ни же, а Tmax – вы ше по срав не нию с обыч ным Т3. 

Таким об ра зом, на зна че ние Т3 с за мед лен ным вы сво-

бож де ни ем, по мне нию ав то ров, поз во ля ет из бе жать 

не фи зи о ло гич но го подъ е ма уров ня Т3 в кро ви.
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Бу дет ли нор маль ным уро вень Т3 
у па ци ен тов, по лу ча ю щих 
за ме с ти тель ную те ра пию L�T4?

Мож но пред по ло жить, что у па ци ен тов с ги по-

ти ре о зом, по лу ча ю щих адек ват ную за ме с ти тель ную 

до зу L'T4, уро вень Т3 в кро ви дол жен быть в пре де лах 

ре фе ренс ных зна че ний. Под дер жа ние нор маль но го 

уров ня Т3 в кро ви мо жет сви де тель ст во вать об эф-

фек тив ном дей о ди ро ва нии ти рок си на в тка нях. 

Одна ко, по дан ным ря да ав то ров, нор маль ные по ка-

за те ли ТТГ и Т4 сы во рот ки со про вож да ют ся бо лее 

низ ким уров нем Т3 по срав не нию со здо ро вы ми 

людь ми [41, 42]. Со от вет ст вен но на фо не мо но те-

рапии L'Т4 при нор маль ных уров нях ТТГ и Т3 сы во-

рот ки от ме ча ет ся по вы ше ние уров ня Т4 [43, 44]. 

Из это го сле ду ет, что со от но ше ние Т4 к Т3 у боль ных 

с ги по ти ре о зом, на хо дя щих ся на мо но те ра пии L'T4, 

не ред ко зна чи тель но вы ше, чем у здо ро вых.

Вме с те с тем мож но ли сде лать вы вод о том, что 

для те ра пии ги по ти ре о за це ле со об раз но ис поль зо ва-

ние ком би на ции L'Т4+Т3 или что ги пер ти рок си не-

мия на фо не мо но те ра пии L'Т4 обес пе чи ва ет нор-

маль ный уро вень Т3 в клет ках? От ве тить на этот 

воп рос мож но толь ко пу тем не по сред ст вен но го из-

ме ре ния уров ня Т3 в тка нях [42]. Та кие ис сле до ва ния 

про во ди лись на кры сах. В экс пе ри мен таль ных ис-

сле до ва ни ях, вы пол нен ных H.F. Escobar'Morreale 

и со авт. [45], по ка за но, что у крыс по сле ти ре о и дэк-

то мии до сти же ние нор маль ных уров ней Т4 и Т3 в сы-

во рот ке кро ви и пе ри фе ри че с ких тка нях, нор ма ли за-

ция со дер жа ния ТТГ кро ви от ме ча лись толь ко при 

на зна че нии ком би на ции L'T4+T3. При этом со сто я-

ние эу ти ре о за до сти га лось на зна че ни ем зна чи тель но 

мень шей до зы Т4, чем при мо но те ра пии L'T4, ко то рая 

при во ди ла к нор ма ли за ции тка не во го со дер жа ния Т3 

толь ко в слу чае на зна че ния су пра фи зи о ло гиче с ких 

доз пре па ра та. Воз мож но, не удов ле тво ри тель ное са-

мо чув ст вие ря да па ци ен тов с ги по ти ре о зом на фо не 

до ста точ ной до зы L'T4, что оп ре де ля ет ся под дер жа-

ни ем нор маль но го уров ня ТТГ, обус лов ле но низ ким 

уров нем Т3 в пе ри фе ри че с ких тка нях. С этой по зи ции 

ин те рес ны ра бо ты, в ко то рых об сле до ва ли па ци ен тов 

по сле ти ре о и дэк то мии, у ко то рых нет эн до ген ной 

про дук ции ти ре о ид ных гор мо нов и сы во ро точ ный 

уро вень Т3 обес пе чи ва ет ся толь ко за счет дей о ди-

рова ния Т4.

Со глас но ре зуль та там не дав но опуб ли ко ван но го 

круп но го ис сле до ва ния J. Jonklaas и со авт. [46], в ко-

то рое во шло 3875 здо ро вых лю дей без на ру ше ния 

функ ции щи то вид ной же ле зы и 1811 па ци ен тов по-

сле ти ре о и дэк то мии, по лу ча ю щих адек ват ную за ме с-

ти тель ную те ра пию L'T4, у па ци ен тов на мо но те ра-

пии L'T4 уро вень Т3 был зна чи мо ни же по срав не нию 

с груп пой кон тро ля, хо тя и в пре де лах нор маль ных 

зна че ний. У 15,2 и 7,2% па ци ен тов уро вень Т3 был 

ни же, а Т4 – вы ше, чем у здо ро вых, не смо т ря на под-

дер жа ние нор маль но го ТТГ. Так же ав то ры сде ла ли 

вы вод, что у этих па ци ен тов даль ней шее по вы ше ние 

до зы ти рок си на не при ве дет к нор ма ли за ции уров ня 

Т3 в кро ви да же в си ту а ции по дав ле ния ТТГ. Та ким 

об ра зом, у мно гих па ци ен тов на фо не мо но те ра пии 

L'T4 до сти га ет ся нор маль ное со от но ше ние уров ней 

св.Т3/св.Т4 в кро ви. В то же вре мя в по дав ля ю щем 

боль шин ст ве слу ча ев до сти же ние ком пен са ции ги по-

ти ре о за при во дит к нор ма ли за ции са мо чув ст вия 

и пол но му ку пи ро ва нию симп то мов. Од на ко у ча с ти 

па ци ен тов со от но ше ние св.Т3/св.Т4 ос та ет ся сни-

жен ным. И, по мне нию ав то ров, воз мож но, имен но 

у этих па ци ен тов со хра ня ют ся жа ло бы, не удов ле тво-

рен ность сво им са мо чув ст ви ем, что мо жет от ра жать 

не до ста точ ную кон вер сию L'T4 на пе ри фе рии [46].

Ин те рес ные ре зуль та ты бы ли по лу че ны в не-

боль шой груп пе па ци ен тов с пер вич ным ги по ти ре о-

зом при срав не нии пе ри фе ри че с ких эф фек тов мо но-

те ра пии L'T4 и мо но те ра пии T3. Па ци ен ты при ни ма-

ли пре па рат Т3 или L'Т4 три ра за в день в до зе, до ста-

точ ной для до сти же ния це ле во го ТТГ 0,5–1,5 мЕд/л. 

Пе ре вод па ци ен тов на мо но те ра пию T3 при вел 

к значи мо му умень ше нию мас сы те ла и сни же нию 

уров ней ОХС и ЛНП. В про ве ден ной ра бо те ав то ры 

оп ре де ля ли уров ни ти ре о ид ных гор мо нов в сы во рот-

ке кро ви на про тя же нии су ток. За ко но мер но уро вень 

св.Т4 был ни же нор мы на фо не мо но те ра пии T3, 

а уро вень Т3 – вы ше по срав не нию с мо но те ра пи ей 

L'T4. Не смо т ря на зна чи тель ные ко ле ба ния Т3 на 

про тя же нии су ток, при при ме не нии T3 уро вень три-

й од ти ро ни на ос та вал ся в пре де лах нор маль ных зна-

че ний [47].

Сто ит от ме тить, что Т3, в от ли чие от Т4, яв ля ет ся 

пре иму ще ст вен но вну т ри кле точ ным гор мо ном. 

Уров ни Т3 в плаз ме и в тка нях на хо дят ся в ди на ми че-

с ком рав но ве сии, од на ко ме та бо лизм Т3 про ис хо дит 

пре иму ще ст вен но вну т ри клет ки. Сле до ва тель но, 

уро вень Т3 в кро ви не от ра жа ет ак тив ность и его ко-

ли че ст во в тка нях. И да же нор маль ная кон цен т ра ция 

Т3 в плаз ме кро ви не оз на ча ет, что Т3 во всех тка нях 

так же в нор ме.

По ли мор физм ге нов дей о ди наз
В нор ме ос нов ным гор мо ном, про ду ци ру е мым 

щи то вид ной же ле зой, яв ля ет ся ти рок син (Т4), ко то-

рый в тка нях пу тем дей о ди ро ва ния пре об ра зу ет ся 

в трий од ти ро нин (Т3), обес пе чи ва ю щий эф фек ты 

ти ре о ид ных гор мо нов. Син тез и се к ре ция Т4 осу ще-

ств ля ют ся ис клю чи тель но щи то вид ной же ле зой, в то 

вре мя как при мер но 80–90% Т3 об ра зу ет ся на пе ри-

фе рии дей о ди на за ми 1 и 2 ти пов (DIO1 и DIO2). 

Таким об ра зом, ис точ ни ком Т3 мо жет быть как са ма 
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ЩЖ, так и в боль шей сте пе ни пе ри фе ри че с кое де-

йоди ро ва ние Т4. DIO1 мо жет ак ти ви ро вать или инак-

ти ви ро вать Т4, так как она ка та ли зи ру ет как 5’', 

так и 5'дей о ди ро ва ние. DIO1 в ос нов ном экс прес си-

ро ва на в щи то вид ной же ле зе, пе че ни и поч ках, где 

она пре вра ща ет Т4 в Т3 и та ким об ра зом зна чи тель но 

увели чи ва ет ко ли че ст во цир ку ли ру ю ще го Т3. DIO2 

экс прес си ро ва на пре иму ще ст вен но в цен т раль ной 

нерв ной си с те ме, ко с тях, ко же, ги по фи зе, бу рой 

жиро вой тка ни. В го ло вном моз ге DIO2 обес пе чи ва ет 

под дер жа ние уров ня Т3 за счет ло каль но го дей о ди ро-

ва ния. Дей о ди на за 3 ти па (DIO3) в свою оче редь 

инак ти ви ру ет Т3, сни жая его кон цен т ра цию в тка нях, 

тем са мым за щи щая тка ни от из быт ка ти ре о ид ных 

гор мо нов.

Эти про цес сы мо гут ме нять ся у па ци ен тов с ги-

по ти ре о зом, по лу ча ю щих за ме с ти тель ную те ра пию 

L'Т4, что мо жет быть свя за но с на ру ше ни ем функ ции 

вну т ри кле точ ных дей о ди наз, ко то рые не про яв ля ют-

ся в нор ме, но ста но вят ся за мет ны ми в си ту а ции, 

ког да функ ция соб ст вен ной ЩЖ за ме ня ет ся при-

емом по сто ян ной до зы L'T4. По ли мор физм ге нов 

дей о ди наз 1 и 2 ти пов изу чал ся ря дом ав то ров. Так, 

вы ска зы ва ет ся пред по ло же ние, что по ли мор физм 

Thr92AlaD2 (вы яв ля е мый у 15% здо ро вых лю дей) оп-

ре де ля ет не ко то рое сни же ние ак тив но с ти DIO2, что 

в свою оче редь при во дит к сни же нию вну т ри кле точ-

но го со дер жа ния Т3 в ря де тка ней. В про ве ден ном 

круп ном ис сле до ва нии V. Panicker и со авт. [48] про-

де мон ст ри ро ва ли на груп пе 552 па ци ен тов с ги по-

тире о зом, что но си тель ст во С'ал ле ля по по ли мор-

физ му rs2235544 ге на DIO1 ас со ци и ро ва но с бо лее 

вы со ким со от но ше ни ем св.Т3/св.Т4, бо лее вы со ким 

уров нем св.Т3 и низ ким – св.Т4, что мо жет сви де тель-

ст во вать о боль шей ак тив но с ти фер мен та.

В са мом круп ном из опуб ли ко ван ных по дан ной 

те ме ис сле до ва ний – еще од ной ра бо те V. Panicker 

и со авт. [49] изу ча лась связь по ли мор физ ма ге нов 

дей о ди наз и пси хо эмо ци о наль но го ста ту са па ци ен-

тов, по лу ча ю щих за ме с ти тель ную те ра пию L'T4, 

а так же ди на ми ка оце ни ва е мых по ка за те лей при пе-

ре во де на L'T4+T3. Ред кий ге но тип СС по ли мор физ-

ма rs225014 ге на DIO2 был вы яв лен у 16% из 552 па-

ци ен тов. Но си тель ст во ге но ти па СС бы ло ас со ци и-

ро ва но с худ ши ми по ка за те ля ми об ще го бла го по лу-

чия по срав не нию с рас про ст ра нен ным ге но ти пом 

ТТ (CC по срав не нию с ТТ: 14,1 vs 12,8, p = 0,03). 

Кро ме то го, у но си те лей ге но ти па СС бы ло бо лее 

выра жен ное улуч ше ние са мо чув ст вия при пе ре во де 

на ком би ни ро ван ную те ра пию. При этом ас со ци а-

ции по ли морф ных ва ри ан тов ге на с уров ня ми ти ре о-

ид ных гор мо нов не бы ло.

В про ве ден ных ра нее ис сле до ва ни ях по доб ной 

ас со ци а ции не бы ло вы яв ле но. Од на ко в са мом круп-

ном из про ве ден ных ра нее ис сле до ва ний, в ко то ром 

уча ст во вал 141 па ци ент, бы ло по ка за но, что у па ци-

ен тов с ге но ти пом СС по rs225014 по ка за те ли об ще го 

са мо чув ст вия и ка че ст ва жиз ни бы ли ни же по срав-

не нию с но си те ля ми дру гих ге но ти пов, од на ко от ли-

чия не бы ли зна чи мы ми [50].

В од ной из по след них пуб ли ка ций, срав ни ва ю-

щих эф фек тив ность мо но те ра пии L'T4 и ком би ни-

ро ван ной те ра пии L'T4+T3, у 59 па ци ен тов с ги по ти-

ре о зом бы ло про де мон ст ри ро ва но вы ра жен ное по-

ло жи тель ное вли я ние ком би ни ро ван ной те ра пии на 

по ка за те ли ка че ст ва жиз ни и уро вень де прес сии [28]. 

В даль ней шем эти же ав то ры изу чи ли в груп пе па ци-

ен тов с ги по ти ре о зом воз мож ную связь меж ду по ли-

мор физ ма ми 5 ге нов, вклю чая по ли мор физ мы ге нов 

DIO1 (rs2235544) и DIO2 (rs225014), и пси хо эмо ци о-

наль ным ста ту сом и ка че ст вом жиз ни. В дан ное ис-

сле до ва ние бы ло вклю че но 46 па ци ен тов, у ча с ти из 

ко то рых бы ла от ме че на по ло жи тель ная ди на ми ка 

по ка за те лей ка че ст ва жиз ни и уров ня де прес сии при 

пе ре во де с мо но' на ком би ни ро ван ную те ра пию ти-

ре о ид ны ми гор мо на ми. Ав то ры не вы яви ли зна чи мой 

кор ре ля ции ни с од ним из по ли морф ных мар ке ров. 

По их мне нию, от сут ст вие кор ре ля ции в дан ной ра бо-

те мо жет быть обус лов ле но не до ста точ ной вы бор кой 

и, воз мож но, вы ра жен ным пла це бо'эф фек том.

Де фи цит ти ре о ид ных гор мо нов в той или иной 

тка ни, в ча ст но с ти в го ло вном моз ге, мо жет быть 

обус лов лен не толь ко функ ци ей дей о ди наз, но и де-

фек том транс пор та гор мо нов че рез кле точ ные мем б-

ра ны. Од ним из та ких транс пор те ров яв ля ет ся 

ОАТР1С1, ко то рый экс прес си ру ет ся в мел ких со су-

дах го ло вно го моз га и име ет вы со кую спе ци фич ность 

к ти рок си ну. В сво ем ис сле до ва нии W. van der Deure 

и со авт. [51] по ка за ли, что дан ный по ли мор физм ас-

со ци и ро ван с ус та ло с тью и де прес си ей, но не свя зан 

с ней ро ког ни тив ны ми дис функ ци я ми.

Та ким об ра зом, по ли мор физм ге нов дей о ди наз 

и пе ре но с чи ков ти ре о ид ных гор мо нов мо жет иг рать 

су ще ст вен ную роль в под дер жа нии уров ня Т3 в пе-

ри фе ри че с ких тка нях у па ци ен тов с ги по ти ре о зом, 

осо бен но в си ту а ции от сут ст вия эн до ген ной про дук-

ции Т3.

За клю че ние
Ис то рия за ме с ти тель ной те ра пии ги по ти ре о за 

на счи ты ва ет уже бо лее 120 лет, од на ко и на се го-

дняш ний день ос та ет ся ряд не ре шен ных во про сов 

в ле че нии это го рас про ст ра нен но го за бо ле ва ния. 

Каким яв ля ет ся оп ти маль ный уро вень ТТГ на фо не 

за ме с ти тель ной те ра пии пре па ра та ми ти ре о ид ных 

гор мо нов? Ка ко вы от да лен ные ре зуль та ты под дер-

жа ния раз ных це ле вых уров ней ТТГ? Есть ли не об хо-

ди мость ис поль зо ва ния до пол ни тель ных пе ри фе ри-
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че с ких мар ке ров в оцен ке адек ват но с ти про во ди мой 

за ме с ти тель ной те ра пии? Це ле со об раз но ли на зна че-

ние ком би ни ро ван ной те ра пии L'T4+T3? Ана ли зи руя 

все вы ше пе ре чис лен ные ра бо ты по изу че нию пре-

иму ществ и не до стат ков ис поль зо ва ния ком би ни ро-

ван ной те ра пии пре па ра та ми L'T4+T3 по срав не нию 

с мо но те ра пи ей L'T4, мы ви дим, что по лу чен ные ре-

зуль та ты до ста точ но про ти во ре чи вы: в од них ра бо тах 

бы ли про де мон ст ри ро ва ны пре иму ще ст ва ком би ни-

ро ван ной те ра пии в пла не вли я ния на по ка за те ли 

пси хо эмо ци о наль но го ста ту са па ци ен тов, в дру гих 

ис сле до ва ни ях ка ких'ли бо пре иму ществ ком би ни-

ро ван но го ва ри ан та L'T4+T3 по срав не нию с мо но те-

ра пи ей L'T4 от ме че но не бы ло. Тем не ме нее во прос 

о це ле со об раз но с ти на зна че ния ком би ни ро ван ной 

те ра пии L'T4+T3, воз мож ная связь меж ду по ли мор-

физ мом ге нов дей о ди наз 1 и 2 ти пов, би о хи ми че с ких 

и ней ро ког ни тив ных по ка за те лей у па ци ен тов с пер-

вич ным ги по ти ре о зом со хра ня ет свою ак ту аль ность. 

Но вые дан ные о по ли мор физ ме ге нов дей о ди наз 

и транс пор те ров ти ре о ид ных гор мо нов мо гут объ яс-

нить раз лич ный от вет па ци ен тов на ле че ние. Не об-

хо ди мо про ве де ние про спек тив ных ран до ми зи ро-

ван ных ис сле до ва ний, что бы вы явить по тен ци аль-

ный по ло жи тель ный эф фект ком би ни ро ван ной те-

ра пии L'T4+T3 по срав не нию с мо но те ра пи ей L'T4 

с це лью ус т ра не ния со хра ня ю щих ся симп то мов ги-

по ти ре о за и би о хи ми че с ких на ру ше ний у па ци ен тов 

с пер вич ным ги по ти ре о зом.

Ин фор ма ция о фи нан си ро ва нии 
и кон флик те ин те ре сов
Ана ли ти че с кая ра бо та про ве де на при фи нан-

совой под держ ке ГБОУ ВПО “Пер вый МГМУ 

им. И.М. Се че но ва”.

Ав то ры дек ла ри ру ют от сут ст вие яв ных и по тен-

ци аль ных кон флик тов ин те ре сов, свя зан ных с пуб-

ли ка ци ей на сто я щей ста тьи.

Спи сок ли те ра ту ры
1. Wiersinga WM, Duntas L, Fadeyev V, et al. 2012 ETA guidelines: 

The use of l-t4 + l-t3 in the treatment of hypothyroidism. Eur 

Thyroid J. 2012;1(2):55-71. doi: 10.1159/000339444

2. Biondi B, Wartofsky L. Treatment with thyroid hormone. Endocr 

Rev. 2014;35(3):433-512. doi: 10.1210/er.2013-1083

3. Oppenheimer JH, Braverman LE, Toft A, et al. A therapeutic con-

troversy. Thyroid hormone treatment: When and what? J Clin 

Endocrinol Metab. 1995;80(10):2873-2883. 

doi: 10.1210/jcem.80.10.7559868

4. Garber JR, Cobin RH, Gharib H, et al. Clinical practice guidelines 

for hypothyroidism in adults: Cosponsored by the American 

Association of Clinical Endocrinologists and the American Thyroid 

Association. Endocr Pract. 2012;18(6):988-1028. 

doi: 10.4158/ep12280.gl

5. Vaidya B, Chakera, Pearce. Treatment for primary hypothyroidism: 

Current approaches and future possibilities. Drug Des Devel Ther. 

2011:1. doi: 10.2147/dddt.s12894

6. Santini F, Pinchera A, Marsili A, et al. Lean body mass is a major 

determinant of levothyroxine dosage in the treatment of thyroid 

diseases. J Clin Endocrinol Metab. 2005;90(1):124-127. 

doi: 10.1210/jc.2004-1306

7. Canaris GJ, Manowitz NR, Mayor G, et al. The colorado thyroid 

disease prevalence study. Arch Intern Med. 2000;160(4):526. 

doi: 10.1001/archinte.160.4.526

8. Fade JV, Franklyn JA, Cross KW, et al. Prevalence and follow-up 

of abnormal thyrotrophin (tsh) concentrations in the elderly in the 

united kingdom. Clin Endocrinol (Oxf). 1991;34(1):77-84. 

doi: 10.1111/j.1365-2265.1991.tb01739.x

9. Leese GP, Jung RT, Scott A, Waugh N, Browning MC. Long term 

follow-up of treated hyperthyroid and hypothyroid patients. Health 

Bull (Edinb).1993;51(3):177-183

10. Liewendahl K, Helenius T, Lamberg BA, et al. Free thyroxine, free 

triiodothyronine, and thyrotropin concentrations in hypothyroid 

and thyroid carcinoma patients receiving thyroxine therapy. Eur J 

Endocrinol. 1987;116(3):418-424. doi: 10.1530/acta.0.1160418

11. Diez JJ. Hypothyroidism in patients older than 55 years: An analy-

sis of the etiology and assessment of the effectiveness of therapy. 

J Gerontol A Biol Sci Med Sci. 2002;57(5):M315-M320. 

doi: 10.1093/gerona/57.5.M315

12. Flynn RW, Bonellie SR, Jung RT, et al. Serum thyroid-stimulating 

hormone concentration and morbidity from cardiovascular disease 

and fractures in patients on long-term thyroxine therapy. J Clin 

Endocrinol Metab. 2010;95(1):186-193. doi: 10.1210/jc.2009-1625

13. Saravanan P, Simmons DJ, Greenwood R, et al. Partial substitution 

of thyroxine (t4) with tri-iodothyronine in patients on t4replace-

ment therapy: Results of a large community-based randomized 

controlled trial. J Clin Endocrinol Metab. 2005;90(2):805-812. 

doi: 10.1210/jc.2004-1672

14. Seshadri MS, Samuel BU, Kanagasabapathy AS, et al. Clinical 

scoring system for hypothyroidism. J Gen Intern Med. 1989;4(6): 

490-492. doi: 10.1007/bf02599546

15. Walsh JP, Shiels L, Lim EM, et al. Combined thyroxine/liothyro-

nine treatment does not improve well-being, quality of life, or 

cognitive function compared to thyroxine alone: A randomized 

controlled trial in patients with primary hypothyroidism. J Clin 

Endocrinol Metab. 2003;88(10):4543-4550. 

doi: 10.1210/jc.2003-030249

16. Razvi S, Ingoe LE, Mcmillan CV, et al. Health status in patients 

with sub-clinical hypothyroidism. Eur J Endocrinol. 2005;152(5): 

713-717. doi: 10.1530/eje.1.01907

17. Boelaert K, Newby PR, Simmonds MJ, et al. Prevalence and rela-

tive risk of other autoimmune diseases in subjects with autoimmune 

thyroid disease. Am J Med. 2010;123(2):183.e181-183.e189. 

doi: 10.1016/j.amjmed.2009.06.030

18. Panicker V, Evans J, Bjøro T, et al. A paradoxical difference in rela-

tionship between anxiety, depression and thyroid function in sub-

jects on and not on t4: Findings from the hunt study. Clin Endocrinol 

(Oxf). 2009;71(4):574-580. doi: 10.1111/j.1365-2265.2008.03521.x 

19. Saravanan P, Chau WF, Roberts N, et al. Psychological well-being 

in patients on ‘adequate’ doses of l-thyroxine: Results of a large, 



ЛЕЧЕНИЕ ПЕРВИЧНОГО ГИПОТИРЕОЗА: НЕРЕШЕННЫЕ ВОПРОСЫ                                           Мадиярова М.Ш. и соавт.

33© “Клиническая и экспериментальная тиреоидология”, 2015

controlled community-based questionnaire study. Clin Endocrinol 

(Oxf). 2002;57(5):577-585. doi: 10.1046/j.1365-2265.2002.01654.x

20. Wekking EM. Cognitive functioning and well-being in euthyroid 

patients on thyroxine replacement therapy for primary hypothy-

roidism. Eur J Endocrinol. 2005;153(6):747-753. 

doi: 10.1530/eje.1.02025

21. Samuels MH, Schuff KG, Carlson NE, et al. Health status, psy-

chological symptoms, mood, and cognition in l-thyroxine-treated 

hypothyroid subjects. Thyroid. 2007;17(3):249-258. 

doi: 10.1089/thy.2006.0252

22. Ladenson PW. Psychological wellbeing in patients. Clin Endocrinol 

(Oxf). 2008;57(5):575-576. doi: 10.1046/j.1365-2265.2002.01682.x

23. Моргунова Т.Б., Мануйлова Ю.А., Мадиярова М.Ш., и др. 

Качество жизни пациентов с гипотиреозом. // Клиническая 

и экспериментальная тиреоидология. – 2010. – Т. 6. – №2 – 

С. 62–67. [Morgunova TB, Manuilova YA, Madyarova MS, et al. 

Quality of life in patients with hypothyroidism. Clinical and experi-

mental thyroidology. 2010;6(2):62–67] 

doi: 10.14341/ket20106262-67

24. Walsh JP, Ward LC, Burke V, et al. Small changes in thyroxine dos-

age do not produce measurable changes in hypothyroid symptoms, 

well-being, or quality of life: Results of a double-blind, randomized 

clinical trial. J Clin Endocrinol Metab. 2006;91(7):2624-2630. 

doi: 10.1210/jc.2006-0099 

25. Smith RN, Taylor SA, Massey JC. Controlled clinical trial of com-

bined triiodothyronine and thyroxine in the treatment of hypothy-

roidism. BMJ. 1970;4(5728):145-148. doi: 10.1136/bmj.4.5728.145

26. Bunevičius R, Kažanavičius G, Žalinkevičius R, et al. Effects of 

thyroxine as compared with thyroxine plus triiodothyronine in 

patients with hypothyroidism. N Engl J Med. 1999;340(6):424-429. 

doi: 10.1056/nejm199902113400603

27. Bunevicius R, Jakubonien N, Jurkevicius R, et al. Thyroxine vs 

thyro  xine plus triiodothyronine in treatment of hypothyroidism after 

thyroidectomy for Graves’ disease. Endocrine. 2002;18(2):129-134. 

doi: 10.1385/endo:18:2:129

28. Nygaard B, Jensen EW, Kvetny J, et al. Effect of combination 

therapy with thyroxine (t4) and 3,5,3’-triiodothyronine versus t4 

monotherapy in patients with hypothyroidism, a double-blind, ran-

domised cross-over study. Eur J Endocrinol. 2009;161(6):895-902. 

doi: 10.1530/eje-09-0542

29. Appelhof BC, Fliers E, Wekking EM, et al. Combined therapy with 

levothyroxine and liothyronine in two ratios, compared with levo-

thyroxine monotherapy in primary hypothyroidism: A double-

blind, randomized, controlled clinical trial. J Clin Endocrinol 

Metab. 2005;90(5):2666-2674. doi: 10.1210/jc.2004-2111

30. Sawka AM, Gerstein HC, Marriott MJ, et al. Does a combination 

regimen of thyroxine (t4) and 3,5,3′-triiodothyronine improve 

depressive symptoms better than t4alone in patients with hypothy-

roidism? Results of a double-blind, randomized, controlled trial. 

J Clin Endocrinol Metab. 2003;88(10):4551-4555. 

doi: 10.1210/jc.2003-030139

31. Ferretti E, Persani L, Jaffrain-Rea M-L, et al. Evaluation of the 

adequacy of levothyroxine replacement therapy in patients 

with central hypothyroidism1. J Clin Endocrinol Metab. 1999;84(3): 

924-929. doi: 10.1210/jcem.84.3.5553

32. Meier C. Serum thyroid stimulating hormone in assessment of sever-

ity of tissue hypothyroidism in patients with overt primary thyroid 

failure: Cross sectional survey. BMJ. 2003;326(7384):311-312. 

doi: 10.1136/bmj.326.7384.311

33. Cappola AR, Ladenson PW. Hypothyroidism and atherosclerosis. 

J Clin Endocrinol Metab. 2003;88(6):2438-2444. 

doi: 10.1210/jc.2003-030398

34. Chait A, Bierman EL, Albers JJ. Regulatory role of triiodothyronine 

in the degradation of low density lipoprotein by cultured human 

skin fibroblasts. J Clin Endocrinol Metab. 1979;48(5):887-889. 

doi: 10.1210/jcem-48-5-887

35. Clyde PW, Harari AE, Getka EJ, et al. Combined levothyroxine 

plus liothyronine compared with levothyroxine alone in primary 

hypothyroidism. JAMA. 2003;290(22):2952. 

doi: 10.1001/jama.290.22.2952

36. Escobar-Morreale HCF. Thyroid hormone replacement therapy 

in primary hypothyroidism: A randomized trial comparing l-thyrox-

ine plus liothyronine with l-thyroxine alone. Ann Intern Med. 

2005;142(6):412. doi: 10.7326/0003-4819-142-6-200503150-00007

37. Siegmund W, Spieker K, Weike AI, et al. Replacement therapy with 

levothyroxine plus triiodothyronine (bioavailable molar ratio 14 : 1) 

is not superior to thyroxine alone to improve well-being and cogni-

tive performance in hypothyroidism. Clin Endocrinol (Oxf). 

2004;60(6):750-757. doi: 10.1111/j.1365-2265.2004.02050.x

38. Regalbuto C, Maiorana R, Alagona C, et al. Effects of either lt4 

monotherapy or lt4/lt3 combined therapy in patients totally thy-

roidectomized for thyroid cancer. Thyroid. 2007;17(4):323-331. 

doi: 10.1089/thy.2006.0084

39. Schmidt U, Nygaard B, Jensen EW, et al. Peripheral markers of 

thyroid function: The effect of t4 monotherapy vs t4/t3 combina-

tion therapy in hypothyroid subjects in a randomized crossover 

study. Endocr Connect. 2013;2(1):55-60. doi: 10.1530/ec-12-0064

40. Hennemann G, Docter R, Visser TJ, et al. Thyroxine plus low-

dose, slow-release triiodothyronine replacement in hypothyroid-

ism: Proof of principle. Thyroid. 2004;14(4):271-275. 

doi: 10.1089/105072504323030924 

41. Alevizaki M, Mantzou E, Cimponeriu AT. Evidence for tissue 

hypothyroidism in treated hypothyroid patients with “euthyroid” 

TSH levels. J Endocrinol Invest. 2002;25(7):83.

42. Woeber KA. Levothyroxine therapy and serum free thyroxine 

and free triiodothyronine concentrations. J Endocrinol Invest. 

2014;25(2):106-109. doi: 10.1007/bf03343972

43. Ross DS. Serum thyroid-stimulating hormone measurement 

for assessment of thyroid function and disease. Endocrinol Metab 

Clin North Am. 2001;30(2):245-264. 

doi: 10.1016/s0889-8529(05)70186-9

44. Salmon D. ‘Chemical hyperthyroidism’. Arch Intern Med. 

1982;142(3):571. doi: 10.1001/archinte.1982.00340160151027

45. Escobar-Morreale HF, Obregón MJ, Escobar Del Rey F, et al. 

Replacement therapy for hypothyroidism with thyroxine alone 

does not ensure euthyroidism in all tissues, as studied in thyroidec-

tomized rats. J Clin Invest. 1995;96(6):2828-2838. 

doi: 10.1172/jci118353

46. Jonklaas J. Triiodothyronine levels in athyreotic individuals during 

levothyroxine therapy. JAMA. 2008;299(7):769. 

doi: 10.1001/jama.299.7.769

47. Celi FS, Zemskova M, Linderman JD, et al. Metabolic effects of 

liothyronine therapy in hypothyroidism: A randomized, double-

blind, crossover trial of liothyronineversuslevothyroxine. J Clin 



КЛИНИЧЕСКАЯ И ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ТИРЕОИДОЛОГИЯ,  2015,  том 11,  №1 DOI: 10.14341/ket2015122�34

34 © “Клиническая и экспериментальная тиреоидология”, 2015

Endocrinol Metab. 2011;96(11):3466-3474.  

doi: 10.1210/jc.2011-1329

48. Panicker V, Cluett C, Shields B, et al. A common variation in 

deiodinase 1 genedio1is associated with the relative levels of free 

thyroxine and triiodothyronine. J Clin Endocrinol Metab. 2008; 

93(8):3075-3081. doi: 10.1210/jc.2008-0397

49. Panicker V, Saravanan P, Vaidya B, et al. Common variation in 

thedio2gene predicts baseline psychological well-being and res pon-

se to combination thyroxine plus triiodothyronine therapy in hypo-

thyroid patients. J Clin Endocrinol Metab. 2009;94(5):1623-1629. 

doi: 10.1210/jc.2008-1301

50. Appelhof BC, Peeters RP, Wiersinga WM, et al. Polymorphisms in 

type 2 deiodinase are not associated with well-being, neurocogni-

tive functioning, and preference for combined thyroxine/3,5,3′-
triiodothyronine therapy. J Clin Endocrinol Metab. 2005;90(11): 

6296-6299. doi: 10.1210/jc.2005-0451

51. Van Der Deure WM, Appelhof BC, Peeters RP, et al. Poly-

morphisms in the brain-specific thyroid hormone transporter oat-

p1c1 are associated with fatigue and depression in hypothyroid 

patients. Clin Endocrinol (Oxf). 2008;69(5):804-811. 

doi: 10.1111/j.1365-2265.2008.03267.x

Мадиярова Меруерт Шайзиндиновна – аспирант кафедры эндокринологии ГБОУ ВПО “Первый МГМУ им. И.М. Сече-

нова”, Москва, Россия. Моргунова Татьяна Борисовна – к.м.н., ассистент кафедры эндокринологии ГБОУ ВПО “Первый 

МГМУ им. И.М. Сеченова”, Москва, Россия. Фадеев Валентин Викторович – д.м.н., профессор, заведующий кафедрой 

эндокринологии ГБОУ ВПО “Первый МГМУ им. И.М. Сеченова”, Москва, Россия.

Для кор рес пон ден ции: Фадеев Валентин Викторович – walfad@mail.ru


