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Оценивали маркеры окислительного стресса и иммунные показатели у пациентов с хроническим аутоиммунным
тиреоидитом до и после лечения с применением аспартата селена. Показано, что до лечения уровень эластазоподоб-
ной активности и липопероксидов в плазме был достоверно выше нормы, а содержание селена в плазме и активность
глутатионпероксидазы в эритроцитах достоверно снижены. Применение аспартата селена в течение 3 мес позволило
повысить его содержание в плазме и активность глутатионпероксидазы в эритроцитах, снизить уровень антител к
тиреопероксидазе, нормализовать эластазоподобную активность плазмы крови и уровень липидной пероксидации на
фоне улучшения клинической картины. Полученный результат доказывает целесообразность применения аспартата
селена в лечении хронического аутоиммунного тиреоидита.
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The parameters of oxidative stress and immune status were assayed in patients with chronic autoimmune thyreoiditis before
and after the treatment with simultaneous selenium aspartate supplementation. It was shown that before the treatment the level 
of elastase activity and lipoperoxides in plasma exceeded normal values, while the plasma selenium concentration and
glutathione peroxidase activity in erythrocytes were below the normal level. Selenium aspartate supplementation for 3 months
increased plasma selenium concentration and glutathione peroxidase activity in erythrocytes, decreased plasma concentration 
of antibodies to thyroid peroxidase, returned to the normal values elastase activity and plasma level of lipid peroxidation
products, and also improved the results of treatment. Thus selenium aspartate supplementation should be used for the
treatment of chronic autoimmune thyreoiditis.
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За
последнее десятилетие заболевания щитовидной

железы (ЩЖ), опередив сахарный диабет, стали 

самой распространенной эндокринной патологией у лиц раз-

личных возрастных групп, с преимущественным поражени-

ем наиболее трудоспособного населения – молодого и 

среднего возраста. При этом в любой возрастной группе

чаще всего диагностируют хронический аутоиммунный 

тиреоидит (ХАИТ), доля которого в общей патологии ЩЖ

составляет по данным разных авторов от 20 до 50% [1–3]. 

ХАИТ, называемый также лимфаденоидным зобом, пред-

ставляет собой хроническое заболевание, характеризую-

щееся безболезненным диффузным увеличением ЩЖ, ко-

торое часто сопровождается гипотиреозом и появлением в

сыворотке крови антител к тиреоглобулину (ТГ) и тиреоид-
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ной пероксидазе (ТПО). В основе патогенеза ХАИТ лежат

деструктивно-воспалительные процессы, обусловленные

дисрегуляцией иммунной системы вследствие нарушения

механизмов толерантности и усиления аутоагрессии по от-

ношению к собственным антигенам. Под воздействием не-

благоприятных факторов генетически обусловленные де-

фекты иммунокомпетентных клеток ведут к срыву естест-

венной толерантности и инфильтрации щитовидной железы 

макрофагами, лимфоцитами, плазматическими клетками, 

образованию антител к тиреоглобулину и микросомальным 

белковым структурам фолликулярного эпителия. Цирку-

лирующие аутоантитела кооперируются на поверхности

клеток фолликулярного эпителия с Т-лимфоцитами-

киллерами и оказывают цитотоксическое воздействие на

гормонально-активные клетки щитовидной железы, вызы-

вая деструктивные изменения в тиреоцитах [2, 4].

В последние годы развитие ХАИТ связывают с нарушени-

ем микроэлементного обеспечения организма и в первую

очередь с дефицитом селена [5–7].

Селензависимые ферменты, глутатионпероксидаза (ГП) 

и тиреодоксинредуктаза (ТР) снижают уровень содержания 

радикалов, пероксида водорода, пероксидов липидов и 

фосфолипидов. Образующийся в щитовидной железе пе-

роксид водорода является субстратом ТПО в реакции йоди-

рования тироглобулина. Пероксид водорода легко проника-

ет через апикальную мембрану в люминальное простран-

ство, где и протекает реакция йодинирования, а избыток 

пероксида водорода разлагается селензависимыми анти-

оксидантными ферментами и каталазой.

Развитие окислительного стресса в тканях при воспале-

нии ведет к повышению экспрессии ядерного фактора κВ, 

особенно в условиях дефицита селена, запуская экспрессию

мРНК хемокинов. При достаточном содержании селена ги-

дропероксиды преобразуются через циклооксигеназный и 

липоксигеназный пути, предотвращая образование провос-

палительных простагландинов и лейкотриенов. 

В ряде клинических исследований был показан положи-

тельный эффект применения препаратов селена при ХАИТ:

селенит натрия (200 мкг/день) [8] и селенометионин

(200 мкг/день) [9] способствовали снижению содержания 

антител к ТПО в плазме пациентов.

Целью настоящего исследования являлось изучение ком-

плексных эффектов аспартата селена в терапии ХАИТ:

влияние на клиническое течение заболевания, иммунологи-

ческие показатели (эластазоподобная активность (ЭПА)

плазмы, антитела к ТПО) и показатели окислительного

стресса (уровень активных продуктов тиобарбитуровой кис-

лоты (ТБК) в плазме и активности ГП в эритроцитах).

Пациенты и методы

Обследован 41 пациент (40 женщин и 1 мужчина) в воз-

расте от 19 до 60 лет (средний возраст 45,4 ± 3,2 года) с

диагнозом ХАИТ, установленным по общепринятым крите-

риям (наличие двух «больших» диагностических признаков:

манифестный или стойкий субклинический гипотиреоз и на-

личие антител к ткани щитовидной железы с ультразвуковы-

ми признаками аутоиммунной патологии). Критериями ис-

ключения были наличие в анамнезе сопутствующей патоло-

гии инфекционного и неинфекционного генеза, других форм

тиреопатий, вакцинация в течение 6 мес, предшествующих

исследованию, прием иммуномодуляторов. Для проведения 

исследования было получено информированное согласие

каждого пациента.

Из общего числа обследованных пациентов с ХАИТ у

48,8% (20 человек) данное заболевание было зарегистриро-

вано впервые. У 51,2% пациентов (21 человек) длительность 

заболевания ХАИТ в среднем составила 6,2 ± 0,7 года. Все

больные получали гормональную заместительную терапию. 

Пациенты были разделены на две группы. В 1-ю группу

(основную) был включен 21 человек, в комплексное лечение

которых входил аспартат селена в дозе 200 мкг в течение 

3 мес. Группу 2-ю (группу сравнения) составили 20 пациен-

тов, получавших только стандартную терапию: L-тироксин

по схеме в дозе от 50 до 150 мкг/сут. При выявлении сниже-

ния уровня экскреции йода с мочой назначали индивидуаль-

ную профилактику биологически активной добавкой (БАД)

«Кэлп» (1 капсула содержит бурую водоросль Ascophyllum 

nodosum – 525 мг) в дозе 2 капсулы в сутки в течение

3–6 мес. По характеру основной и сопутствующей патоло-

гии, степени тяжести заболевания, полу и возрасту больные

основной группы и группы сравнения были сопоставимы 

(p < 0,05). Обследование проводили в динамике: до и после

окончания курса терапии.

Для определения нормальных значений были проанали-

зированы показатели периферической крови 20 практиче-

ски здоровых женщин (средний возраст 40,5 ± 2,1 года).

Сканирование ЩЖ проводили на ультразвуковом аппара-

те «Sonoline SL-2» фирмы «Сименс» с линейными датчика-

ми 7,5 МГц в положении больного лежа на спине с валиком 

под лопатками. Исследование включало оценку положения,

формы, размеров, контуров, структуры железы и их анатомо-

топографических соотношений с соседними структурами

и сопоставлялось с нормативами (у женщин – до 18 см3, 

у мужчин – до 25 см3).

Уровень содержания селена в плазме оценивали методом

атомно-эмиссионного спектрального анализа с индуктивно

связанной аргоновой плазмой. Измерение проводили на

анализаторе «Spectro-Ciros» (Германия). Подготовка образ-

цов осуществлялась методом минерализации с использова-

нием системы микроволнового разложения «Mars» (США).

Определение содержания антител к ТПО проводили с

помощью набора реактивов АМЕРКАРД ANTI-TmsA мето-

дом иммуноферментного анализа с хемилюминесцентной 

детекцией.

ЭПА в сыворотке крови определяли модифицированным

спектрофотометрическим методом [10], активность ГП эрит-

роцитов – по скорости окисления восстановленного глута-

тиона в присутствии трет-бутилгидроперекиси [11]. Уровень

содержания продуктов липидной пероксидации оценивали 

спектрофотометрически с использованием диагностическо-

го набора «Агат», измеряя поглощение продуктов взаимо-

действия липопероксидов с ТБК. Антиокислительную актив-

ность (АОА) плазмы оценивали по ингибированию железо-

индуцированной пероксидации липидов [12].

Статистическую обработку и расчет корреляционных ко-

эффициентов проводили с использованием пакета программ 

Statistica 6. Результаты представляли как среднее ± SEM 
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(средняя ошибка среднего). Достоверность различий между

группами оценивали с использованием критерия Уилкоксона

для связанных величин и U-теста Манна–Уитни для несвязан-

ных величин. Достоверным считали различие при p < 0,05.

Для определения корреляционных связей использовали ко-

эффициент линейной корреляции Пирсона (r).r

Результаты исследования и их обсуждение

При первичном обследовании основными жалобами у 

пациентов были: сухость кожи – у 48,8% (20 человек), вы-

падение волос – у 97,6% (40 человек), зябкость – у 48,8%

(20 человек), сонливость днем – у 78% (32 человека), одут-

ловатость лица – у 48,8% (20 человек), запоры – у 61% 

(25 человек).

В табл. 1 представлены результаты исследования имму-

нологических и биохимических показателей периферичес-

кой крови практически здоровых добровольцев и пациентов

с ХАИТ до проведения курса терапии. 

У больных с ХАИТ выявлено достоверное повышение

ЭПА плазмы крови: уровень показателя превышал норму в 

среднем в 1,4 раза (p < 0,05). Активность ГП в эритроцитах

оказалась ниже нормальных значений практически в 2 раза

(p < 0,05). Содержание ТБК-активных продуктов в плазме

было повышено в 1,5 раза (p < 0,05). Однако уровень АОА

плазмы у больных с ХАИТ оставался в пределах норматив-

ных значений. Обращает внимание, что у всех пациентов 

было зарегистрировано резкое снижение содержания селе-

на в сыворотке по сравнению с нормальным уровнем

(в 2,6 раза).

Повышенный уровень активности ЭПА в плазме свиде-

тельствует о наличии хронического воспаления с участием

нейтрофильного звена. Особенностью воспалительных ней-

трофилов является рост образования активных форм кисло-

рода, способных вызвать окислительное повреждение тка-

ней. Другим источником активных форм кислорода, а имен-

но пероксида водорода, является реакция йодинирования 

тироглобулина на люминальной поверхности апикальной 

мембраны тиреоцита [6].

Приведенные результаты указывают на усиление процес-

сов липидной пероксидации у больных с ХАИТ, что не проти-

воречит данным о накоплении продуктов перексного окисле-

ния липидов у пациентов с гиперфункцией [13] и гипофунк-

цией щитовидной железы [14].

При избытке пероксида водорода и липопероксидов за-

щитное действие оказывает ГП, которая представлена раз-

личными формами. Наши данные показывают, что в эритро-

цитах крови у обследованных пациентов активность ГП до-

стоверно снижена. Не исключено, что снижение активности

различных форм ГП при тиреоидите является одним из фак-

торов, вызывающих дефицит селена у больных с ХАИТ, по-

скольку цитоплазматическую ГП часто рассматривают как

основное депо селена [8, 15].

Полученные результаты позволяют связать снижение

уровня селена с развитием окислительного стресса при ти-

реоидите, при этом ГП является страдающим защитным

звеном. Действительно, анализ исследуемых показателей у 

больных с ХАИТ до лечения продемонстрировал наличие

отрицательной корреляции между активностью глутатионпе-

роксидазы в эритроцитах и содержанием ТБК-активных про-

дуктов в плазме: коэффициент корреляции r = –0,65 (r p < 0,01) 

(рисунок).

В то же время отсутствие выраженных изменений АОА

плазмы в результате развития патологического процесса и 

на фоне лечения может указывать на то, что при ХАИТ не 

затронуты низкомолекулярные антиоксиданты и железо-

связывающие белки. 

Ультразвуковое исследование, проведенное через 3 мес

показало, что у всех пациентов основной группы эхоген-

ность щитовидной железы улучшилась, визуализировалась 

щитовидная железа нормальных размеров, с неровными 

контурами, без сливных участков; у трех пациентов (14,3%) 

узлообразование не визуализировалось. При опросе было 

выявлено, что жалобы на сухость кожи и выпадение волос 

исчезли у 8 пациентов (38,8%) через 1 мес приема селена 

аспартата, а у остальных (61,2%) – к концу 2-го мес; зяб-

кость прошла у 10 (47,6%) пациентов к концу 2-го мес, 

а у остальных (52,4%) – к концу 3-го мес лечения; жалобы на 

сонливость, одутловатость лица и запоры после трех недель 

приема препарата сохранялись лишь у 4 (19%) пациентов.

Во 2-й группе (без подключения в терапию селена аспар-

тата) на УЗИ эхогенность улучшилась только у 6 (30%) паци-

ентов. При этом у всех (100%) пациентов сохранилось узлоо-

бразование. Жалобы на сухость кожи и выпадение волос 

перестали беспокоить 3 (15%) пациентов этой группы через 

1 мес стандартной терапии, а 10 (50%) человек отметили 

данный факт только к концу 2-го мес. У остальных пациен-

тов вышеперечисленные жалобы сохранялись даже после 

3-го мес базовой терапии; зябкость, сонливость, одутлова-

Таблица 1. Иммунологические и биохимические показатели
крови добровольцев и пациентов с ХАИТ до лечения

Показатели Практически здоровые
добровольцы (р (n = 20))

Больные с ХАИТ 
((n = 41))

ЭПА плазмы, мЕд/мл  266,5 ± 39,5  379,5 ± 27,1*
АОА плазмы, усл. ед.у  60,6 ± 7,3  60,9 ± 3,9
ТБК-активные продукты
плазмы, мкМ

 0,72 ± 0,06  1,15 ± 0,05*

ГП эритроцитов,
Ед/мг гемоглобина

 0,12 ± 0,03  0,07 ± 0,01*

Se плазмы, мкг/мл  0,105 ± 0,025  0,04 ± 0,01
*p < 0,05 относительно здоровых лиц.
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Рисунок. Связь между активностью ГП эритроцитов и уровнем
содержания ТБК-активных продуктов в плазме крови у пациен-
тов с ХАИТ. По оси абсцисс: содержание ТБК-активных продуктов,
мкмоль/л; по оси ординат: содержание ГП, Ед/мг гемоглобина.
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тость лица и запоры прошли у всех (100%) пациентов 

2-й группы только к концу 3-го мес стандартной терапии.

Динамика данных лабораторных исследований пациентов 

с ХАИТ после проведенного курса лечения приведена в 

табл. 2. 

В группе пациентов, получавших комплексную терапию с 

подключением селена аспартата (1-я группа), отмечалась 

нормализация уровня ЭПА: величина показателя снизилась 

на 25,4% по сравнению с данными до лечения (р < 0,05).

Во 2-й группе (без подключения в терапию селена) уровень 

ЭПА оставался практически без изменений. 

На фоне приема селена аспартата было также отмече-

но достоверное снижение содержания в плазме ТБК-

активных продуктов (на 17,2%) и увеличение активности 

ГП в эритроцитах (на 50%) по отношению к исходным дан-

ным. Хотя следует отметить, что полная нормализация 

этих показателей за период наблюдений не была достиг-

нута. У пациентов 2-й группы изменения содержания ТБК-

активных продуктов в плазме и активности ГП в эритроци-

тах были менее значимыми (0,96 ± 0,06 мкМ и

0,04 ± 0,01 Ед/мг против исходных 0,072 ± 0,06 мкМ и

0,06 ± 0,01 Ед/мг соответственно).

Уровень антител к ТПО на фоне лечения снизился в 

1,6 раза, а у пациентов, получавших традиционную терапию,

практически не изменился (1221 ± 379 Е/мл против 

1243 ± 359 Е/мл).

После проведенного курса лечения у пациентов 1-й груп-

пы мы зарегистрировали выраженное (в 4,8 раза) повыше-

ние уровня селена в плазме, в то время как во 2-й группе 

изменений в содержании данного микроэлемента не наблю-

далось. Следует отметить, что положительные эффекты се-

лена, основанные на сходных механизмах его действия при

патологии щитовидной железы, уже были описаны при бо-

лезни Грейвса: самый высокий уровень селена отмечался

у пациентов с ремиссией. При этом авторы выявили отрица-

тельную корреляцию между уровнем содержания селена в

сыворотке и уровнем антител к рецептору тиреотропного 

гормона у таких пациентов [16, 17].

Заключение

Полученные нами результаты доказывают необходимость 

комплексной терапии в лечении пациентов с ХАИТ. 

Применение селена аспартата в течение 3 мес в дозе

200 мкг/сут позволило значительно улучшить клиническую 

картину. К положительным сдвигам биохимического статуса

крови пациентов с ХАИТ безусловно относятся снижение

уровня липидной пероксидации в плазме и рост активности

глутатионпероксидазы в эритроцитах, нормализация пока-

зателей ЭПА и повышение уровня селена в плазме.

Иммунологическим подтверждением положительного влия-

ния селена явилось снижение содержания антител к тироид-

ной пероксидазе. 

Целесообразность применения комплексной терапии с

использованием селена аспартата в лечении ХАИТ под-

тверждается также отсутствием выраженной положитель-

ной динамики биохимических и иммунологических показа-

телей у пациентов группы сравнения. При этом нужно учи-

тывать, что предложенная доза 200 мкг/сут является стаби-

лизирующей и может быть снижена в дальнейшем курсе 

лечения. 
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