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Изменения сердечно�сосудистой системы при ти�
реотоксикозе – их обратимость и влияние на нее раз�
личных факторов

 До последнего времени изменениям со стороны сер"
дца при тиреотоксикозе считались достаточно благо"
приятными в прогностическом плане. Это было обус"
ловлено высокой обратимостью данных изменений при
восстановлении эутиреоза [1, 2] . Между тем, их обрат"
ное развитие не всегда полноценно. По крайней мере,
на гистологическом уровне в миокарде больных, пере"
несших тиреотоксикоз, описывают ряд необратимых
изменений, таких как некроз гипертрофированных
миоцитов, небольшие зоны фиброза [3, 4]. Кроме того,
быстрое восстановление эутиреоза имеет место далеко
не у всех больных. Согласно имеющимся исследовани"
ям, развитие стойкой ремиссии болезни Грейвса – са"
мой частой причины тиреотоксикоза – зависит от ме"
тода лечения. При лечении тиреостатиками (тионами"
дами, тиоурацилом) ремиссия развивается лишь в 32–
50% случаев [5, 6]. При хирургическом вмешательстве
эутиреоз обеспечивается в 80% случаев в течение 1"го
года после лечения [7, 8], но в дальнейшем до 40% па"
циентов имеют послеоперационный гипотиреоз [8].
Гипертиреоз возобновляется у 1–5 % прооперирован"
ных пациентов в первый год после лечения, и в даль"
нейшем частота его возникновения составляет 1% в год
[9, 10]. Наиболее радикальным методом лечения тире"
отоксикоза является терапия радиоактивным йодом,
при которой ремиссия развивается в 85–90 % случаев
[8], однако вероятность развития гипотиреоза при этом
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тоже наиболее высока и достигает 42–60%. В структу"
ре использования перечисленных методов в США, Ан"
глии и Европе радиоактивный йод стоит на первом
месте в лечении пациентов старше 40 лет. Однако, дос"
тупность этого метода в России в настоящее время до"
вольно низка. Согласно литературным данным сердеч"
но"сосудистая система именно в этой возрастной груп"
пе наиболее чувствительна к воздействию избытка ти"
реоидных гормонов. По данным Фрамингемского ис"
следования даже субклинический тиреотоксикоз уве"
личивал частоту фибриляции предсердий у пожилых
лиц в 3 раза [11].

 Тиреотоксикоз у этих лиц часто сопровождается раз"
витием сердечной недостаточности, утяжелением тече"
ния ишемической болезни сердца (ИБС), гипертоничес"
кой болезни (ГБ). Это ведет к резкому ограничению ис"
пользования хирургического лечения в этой группе из"
за высокого операционного риска. Соответственно, са"
мая неблагоприятная с точки зрения сердечно"сосудис"
того прогноза группа – пациенты старше 40 лет – чаще
лечится консервативно (тионамиды). Аналогичная си"
туация имеет место у более молодых пациентов, имею"
щих серьезные изменения со стороны сердечно"сосуди"
стой системы либо вследствие самого тиреотоксикоза,
либо вследствие сопутствующих заболеваний. Это ве"
дет к тому, что достаточно большое количество больных
имеют рецидивирующее течение тиреотоксикоза, при
котором, вероятно, формируются значимые изменения
со стороны сердца, полная обратимость которых весьма
сомнительна.
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 Против полной обратимости гипертрофии лево"
го желудочка (ГЛЖ) говорят и следующие аргумен"
ты. Имеются данные, что ГЛЖ развивается и при суб"
клиническом тиреотоксикозе [12]. Известно, что у
многих больных тиреотоксикозом, особенно в случа"
ях узловых форм токсического зоба, развитию кли"
нического тиреотоксикоза предшествует длительный
период субклинического тиреотоксикоза. С другой
стороны, при начале лечения тиреотоксикоза проис"
ходит быстрая нормализация (в течение 3–6 недель)
уровня периферических гормонов (трийодтиронина
(Т3) и тироксина (Т4)), но уровень тиреотропного
гормона (ТТГ) остается супрессированным в течение
достаточно длительного периода времени (3–6 меся"
цев). Таким образом, у пациентов, имевших длитель"
ный период супрессии ТТГ, мало вероятно быстрое
– через 2–3 месяца – восстановление нормальной
геометрии сердца. Можно думать, что вывод о быст"
рой и полной обратимости ГЛЖ был сделан на осно"
вании исследования групп больных с коротким анам"
незом диффузного токсического зоба (ДТЗ) или эк"
спериментальных животных моделей, у которых так"
же очень быстро формируется медикаментозный ти"
реотоксикоз.

 Кроме того, имеются данные о том, что обратное раз"
витие клеточных ядерных эффектов тиреоидных гормо"
нов (индукция транскрипции определенных генов) требует
существенно большего времени [13], чем их индукция.
Таким образом, клеточные изменения могут сохраняться
длительное время после восстановления эутиреоза.

Обратимость изменений геометрии сердца у боль�
ных, длительно страдающих тиреотоксикозом (соб�
ственные данные)

 Чтобы уточнить, насколько обратимы изменения
геометрии сердца у больных, длительно страдающих
тиреотоксикозом, было проведено изучение ЭхоКГ
параметров у пациентов с рецидивирующим течени"
ем заболевания. Было отобрано, по данным архива
эндокринного отделения СПбГМУ им. акад.И.П. "
Павлова, 27 пациентов, которые проходили лечение
на отделении в период 1993–1997 г.г. с тиреотокси"
козом болезни Грейвса и которым было выполнено
ЭхоКГ исследование. Критериями включения в эту
группу являлись: 1) Возраст 20–45 лет; 2) Доказан"
ный тиреотоксикоз болезни Грейвса на момент пер"
вого обследования; 3) Отсутствие сопутствующих
заболеваний сердечно"сосудистой системы, способ"
ных вызвать стойкие изменения ЭхоКГ параметров;
4) Длительность заболевания не менее 5 лет; 5) Ре"
цидивирующее течение заболевания (не менее 2"х
эпизодов тиреотоксикоза, общей длительностью не
менее 6 месяцев); 6)

Достижение стойкой ремиссии в дальнейшем (боль"
ные не менее 3"х лет находились в ремиссии на момент
2"го исследования)

Характеристика пациентов представлена в таблице 1.

У 4"х человек (3 мужчин, 1 женщина) на фоне тире"
отоксикоза развилась мерцательная аритмия. Только у
одного из них синусовый ритм восстановился после до"
стижения стойкой ремиссии заболевания. В 2004–2005
г.г. этим пациентам было проведено повторное ЭхоКГ
исследование, при анализе результатов были обнаруже"
ны изменения следующих параметров:

•Диаметр левого предсердия (дЛП) (норма – до 4 см)
•Индекс массы левого желудочка (ИМЛЖ) (в нор"

ме 110 г/м2 для женщин, 130 г/м2 – для мужчин).
• Относительная толщина стенок левого желудочка

(ОТС) (в норме < 0,45)
•Время изоволюмического расслабления (ВИР) (в

норме <100 мс)
Данные сравнительного анализа ЭхоКГ приведены

в таблице 2.

Как следует из представленных данных, у большин"
ства пациентов, имевших увеличение левого предсердия,
оно сохранялось спустя 5–10 лет после достижения стой"
кой ремиссии болезни Грейвса, а восстановление нор"
мальной массы миокарда левого желудочка произошло
лишь у небольшого процента больных, у большинства
оно также сохранялось. Средняя масса миокарда ЛЖ не
уменьшилась при динамическом исследовании, а сред"
ний диаметр левого предсердия стал даже несколько
больше, хотя различия недостоверны.

Таким образом, складывается впечатление, что па"
тологические изменения геометрии сердца, развиваю"
щиеся на фоне тиреотоксикоза, далеко не всегда восста"
навливаются спонтанно после достижения эутиреоза
даже у молодых пациентов. Это свидетельствует о не"
обходимости усиления терапии, ее коррекции, направ"
ленной на уменьшение и по возможности предотвраще"
ние патологического ремоделирования миокарда у боль"
ных с тиреотоксикозом.

Влияние ремоделирования сердечно�сосудистой
системы при тиреотоксикозе на жизненный прогноз

В ряде исследований отмечалось, что даже при ра"
дикальном лечении, смертность людей, имевших тире"
отоксикоз в анамнезе, остается выше, чем в популяции
[14]. В основном, увеличение смертности обусловлено
развитием сердечно"сосудистых событий [15, 16, 17,
18]. Так, сердечно"сосудистая смертность (гипертензия,
клапанные болезни, нарушения ритма, сердечная не"
достаточность, в меньшей степени – ИБС) увеличилась
в этой когорте в 1,2 раза и церебро"васкулярная – в 1,4

Больные, количество, 
соотношение 

мужчин/женщин 

Возраст, годы Длительность заболевания с 
момента диагноза, длительность 

тиреотоксикоза, месяцы 

ЧСС, уд/мин 
 

АД мм.рт.ст 
 

1-е обсл 
N=27 (5|22) 

35,9± 1,89 
 

102,3± 3,2 126,9± 3,31/ 74,4±1,7 

2-е обсл 
N=27 (5|22) 

43,7± 1,58 

 
43,2±15,4(ти-реотоксикоз – 17,6± 4,62) 

74,8±1,68 117,7± 2,95/ 71,3±1,76 

 

Таблица 1
ХАРАКТЕРИСТИКА ОБСЛЕДОВАННЫХ БОЛЬНЫХ С БОЛЕЗНЬЮ ГРЕЙВСА
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Таблица 2
ДИНАМИКА ЭХОКГ ПАРАМЕТРОВ ПАЦИЕНТОВ С БОЛЕЗНЬЮ ГРЕЙВСА

 Относительная 
толщина стенок 
левого желудочка 

Индекс массы 
ЛЖ, г/м2 

 

% больных с 
гипертрофией ЛЖ 

 

Диаметр левого 
предсердия, мм 

% больных с 
дилатацией левого 

предсердия 
 

1-е обследо-вание  0,38± 0,017 102,6± 6,3 37 4,2± 0,16 55,6 
2-е обследо-вания  0,37± 0,012 102,9± 9,4 29 4,2± 0,17 51,9 
р нд нд 0,1 нд нд 

 
раза по сравнению с популяцией [14, 15]. Другие ис"
следователи не обнаружили увеличения смертности от
каких либо причин, но выявили увеличение распрост"
раненности предсердных аритмий [19]. В исследовани"
ях, обнаруживших повышенную летальность, изучали
больных, пролеченных радиоактивным йодом. Можно
было бы предположить, что повышенная смертность
связана с этим методом лечения, но проведенные ра"
нее исследования [20], сравнивавшие отдаленную ле"
тальность у пациентов, пролеченных от тиреотоксико"
за различными методами, не выявили существенных
различий по сердечно"сосудистой смертности после
согласования по возрасту. Разногласия между данны"
ми Flynn R и соавт. (2005[19]) и результатами Osman
F и соавт. (2002, [14]) могут объясняться тем, что пер"
вое исследование носило популяционный характер и,
в отличие от исследования F Osman, в него включали
больных более широкого диапазона по возрасту, тяже"
сти заболевания, наличию сопутствующей патологии.
Osman F и соавт(2002) анализировали смертность сре"
ди пациентов, пролеченных радиоактивным йодом.
Особенностями контингента, направляемого на лече"
ние радиоактивным йодом, является пожилой возраст
и, как правило, наличие сопутствующей патологии сер"
дечно"сосудистой системы (ССС) (или изменений со
стороны сердца, вызванных тиреотоксикозом). Наибо"
лее высокая летальность в исследовании Osman F была
в 1"й год после лечения. Этот факт вероятно объясня"
ется тем, что у части больных в этот период развивает"
ся тиреотоксикоз «утечки» (радиационный тиреоидит).
Однако, в 10"летнем когортном исследовании Parle J и
соавт. (2001)[21] обнаружили повышение сердечно"
сосудистой смертности у больных субклиническим
тиреотоксикозом, не получавших никакой терапии. Эти
результаты, во"первых, также опровергают предполо"
жение о том, что повышение смертности обусловлено
воздействием радиоактивного йода, во"вторых, свиде"
тельствуют о том, что даже минимальное нарушение
функции щитовидной железы у людей старшего воз"
раста может ухудшать жизненный прогноз. Результа"
ты исследования AR. Cappola, LP. Fried, AM. Arnold
[22] подтвердили ассоциацию между субклиническим
гипертиреозом и развитием предсердной фибрилляции
(ПФ), отмеченную также и в работе C.T. Sawin,
A. Geller, P.A. Wolf [23], но не выявили связи нераспоз"
нанного субклинического гипертиреоза с другими сер"
дечно"сосудистыми нарушениями или летальностью.

Таким образом, все авторы сходятся во мнении, что
тиреотоксикоз любого генеза и выраженности ухудша"
ет прогноз по предсердным аритмиям, но результаты о
влиянии его на сердечно"сосудистую летальность про"
тиворечивы. Между тем, предсердная фибрилляция

сама по себе может ухудшать жизненный прогноз, при"
водя к тромбо"эмболическим эксцессам и развитию
сердечной недостаточности. Это позволяет предпола"
гать, что тиреотоксикоз действительно может ухудшать
жизненный прогноз, но, вероятно, лишь у тех пациен"
тов, у которых произошло развитие необратимых из"
менений со стороны сердца в период тиреотоксикоза.
Необходимы дальнейшие исследования для уточнения
этого предположения.

Ремоделирование предсердий при тиреотоксикозе,
предсердная фибрилляция, механизмы ее развития и
роль в сердечно�сосудистом прогнозе

Наиболее вероятной причиной ухудшения жизнен"
ного прогноза у больных, перенесших тиреотоксикоз,
может быть изменение геометрии сердца. Самыми ак"
туальными, по результатам имеющихся исследований,
являются изменения левого предсердия.

В исследовании Iwasaki T., Naka M., Hiramatsu K. и
соавт. (1989) [24] продемонстрировано, что размер ле"
вого предсердия остается увеличенным у 7 % пациен"
тов моложе 40 лет (без фибрилляции предсердий
(ФП)), у 2 % больных старше 40 лет без ФП и у 94 %
пациентов старше 40 лет с ФП, достигших эутиреоза.
При этом между степенью увеличения левого предсер"
дия и частотой развития ФП была отмечена достовер"
ная положительная корреляция. У 21 % пациентов этой
группы имелась ФП. Однако она встречалась, как уже
отмечено, только у пациентов старше 40 лет и в этой
возрастной группе ФП имели 31 % пациентов. В иссле"
довании Nakazawa H.K., Sakurai K., Hamada N. [25],
было показано, что у 38% больных с тиреотоксикозом,
у которых на фоне данного состояния развилась ФП,
она сохранилась в постоянной форме после установле"
ния стойкого эутиреоза.

 В исследовании Dunn M., Alexander J., de Silva R.,
Hildner F. (1989) [26] продемонстрировано, что ФП у
больных с тиреотоксикозом ассоциируется с гораздо
более высокой частотой тромбоэмболических осложне"
ний, чем у больных с ФП не тиреотоксического генеза.
При этом большая часть эмболий при тиреотоксической
ФП происходит в сосудах головного мозга и развивает"
ся довольно рано после дебюта болезни [27]. Эти дан"
ные согласуются с приведенными выше данными, демон"
стрирующими наиболее высокую смертность от цереб"
рально"васкулярных причин среди пациентов, пролечен"
ных от тиреотоксикоза. В настоящее время не существу"
ет достаточно обоснованных объяснений этому явлению.
Однако в последние годы появились работы, посвящен"
ные нарушению эндотелиальной функции, в частности
повышению тромбогенной активности эндотелия [28,
29] и уровня фибриногена в плазме [30] при тиреоток"
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сикозе. Возможно, именно эти изменения способству"
ют повышению тромбогенеза при тиреотоксикозе. Меж"
ду тем, в настоящее время не разработаны четкие реко"
мендации по показаниям и противопоказаниям к анти"
коагулянтной терапии при ФП у больных тиреотокси"
козом и соотношение риск/польза такой терапии оста"
ется не установленным. Показано, что восстановление
синусового ритма, как правило, происходит в первые 3
месяца после установления эутиреоза. Если в указанные
сроки восстановления синусового ритма не произошло,
следует прибегнуть к попытке электроимпульсной те"
рапии [25, 26].

 Предсердная экстрасистолия, которая, как извест"
но, является предиктором ФП, также встречается с бо"
лее высокой частотой при тиреотоксикозе [31, 32].
Osman F., Daykin J., Sheppard M. [33] обнаружили, что
даже после установления стойкого эутиреоза, частота
предсердной экстрасистолии остается выше, чем у здо"
ровых субъектов.

 Частота желудочковых нарушений ритма у больных
с тиреотоксикозом не отличается от таковой в популя"
ции соответствующего возраста [32, 33].

 Различие между распространенностью аритмий, воз"
никающих в предсердиях и желудочках, может быть
следствием различия в их чувствительности к эффек"
там гормонов щитовидной железы [35]. Golf S.,
Lovstad R., Hansson V. [34] нашли, что плотность бета"
адренорецепторов в правом предсердии более чем в два
раза выше, чем в левом желудочке. Распределение раз"
личных подтипов бета"адренорецепторов в предсерди"
ях и желудочках также различаются. Так, Stiles G.,
Taylor S., Lefkowitz R. [36] нашли, что плотность рецеп"
торов подтипа ß2 в правом предсердии приблизительно
в 2 раза выше, чем в левом желудочке. Экспрессия генов
различных калиевых каналов также отличается, в част"
ности, экспрессия гена Kv1.5, индуцируемая трийодти"
ронином, при тиреотоксикозе на 30% выше в предсер"
диях, чем в желудочках [13].

Ремоделирование левого желудочка, гипертрофия
левого желудочка – механизмы развития, влияние на
сердечно�сосудистый прогноз

 Еще одним распространенным изменением со сто"
роны сердечно"сосудистой системы, которое может слу"
жить причиной повышения кардиоваскулярной леталь"
ности у больных с тиреотоксикозом, является гиперт"
рофия желудочков сердца [37]. За последние годы пред"
ставление о тиреотоксической гипертрофии миокарда
желудочков претерпело существенные изменения. Пер"
воначально представление о ней было сформировано,
как об индуцированной тахикардией гипертрофии, да"
ющей хорошую обратную динамику на фоне устранения
тахикардии бета"блокаторами [1, 38]. Это послужило
причиной формирования представлений о тиреотокси"
козе, как заболевании, характеризующемся повышенной
активностью симпато"адреналовой системы (САС).
Однако, исследования, в которых изучалась концентра"
ция катехоламинов в крови у больных тиреотоксикозом,
не подтвердили этого предположения [39]. Между тем,
дальнейшие исследования показали, что при введении
экзогенных катехоламинов больным тиреотоксикозом,
у них развиваются более выраженные сердечно"сосуди"

стые реакции (повышение ЧСС, АД), чем у эутиреоид"
ных людей [39, 40]. Это привело к предположению об
изменении чувствительности к катехоламинам у боль"
ных тиреотоксикозом. Между тем, более поздние иссле"
дования, изучавшие реакции типа частоты сердечных со"
кращений или сократительной способности миокарда на
экзогенно вводимые катехоламины, не обнаружили убе"
дительных признаков более низкого порога чувствитель"
ности при тиреотоксикозе. Исследования на подопыт"
ных животных и человекообразных обезьянах подтвер"
дили, что метаболическая и гемодинамическая чувстви"
тельность к экзогенным катехоламинам неизменна при
экспериментальном гипертиреозе. В попытке разрешить
несоответствие между яркой симпато"адреналовой сим"
птоматикой и указанными данными, была изучена плот"
ность миокардиальных [41, 42] и почечных [41] бета"
адренергических рецепторов у крыс с гипертиреозом. В
этих работах было показано, что в сердце и почках при
гипертиреозе содержится значительно большее количе"
ство бета"адренергических рецепторов по сравнению с
эутиреоидными животными [41, 42]. Другие авторы не
нашли никаких изменений в количестве бета"адреноре"
цепторов при экспериментальном гипертиреозе [43, 44].
В ряде работ, как уже отмечено выше [13, 34, 35, 36], об"
наружено увеличение плотности бета"рецепторов в
предсердиях, но не в желудочках сердца. Таким обра"
зом, вопрос о том, связан ли гипертиреоз с увеличенной
плотностью b"адренорецепторов в миокарде желудоч"
ков, остается не до конца изученным. Между тем, в ис"
следованиях последних лет установлен характер дей"
ствия тиреоидных гормонов на экспрессию ряда генов в
кардиомиоците. В частности, было установлено, что под
воздействием трийодтиронина увеличивается экспрес"
сия гена бета1"адренорецептора в миокардиоцитах [45].
Эти данные предполагают, что увеличение бета"адренер"
гической активности может быть результатом прямого
действия тиреоидных гормонов на генную экспрессию
бета"адренорецепторов.

 Исследования последних лет, проведенные на жи"
вотных моделях и пациентах с субклиническим тирео"
токсикозом [46] показали, что ГЛЖ при этих состояни"
ях развивается и в отсутствии тахикардии и увеличения
работы сердца (сократимости). Эти данные, вместе с
многочисленными исследованиями, прояснившими ме"
ханизмы действия тиреоидных гормонов на кардиоми"
цит на геномном и негеномном уровне [45, 47], застави"
ли придти к выводу о том, что функциональные измене"
ния в работе сердца и изменения геометрии обусловле"
ны прямым действием тиреоидных гормонов на карди"
омиоцит на клеточном уровне. Еще одно важное изме"
нение во взглядах на патофизиологию сердечно"сосуди"
стого ремоделирования при тиреотоксикозе в последние
годы – установление последовательности вовлечения
различных звеньев гемодинамической системы в пато"
логический процесс. В работах, изучающих субклини"
ческий и экспериментальный тиреотоксикоз с четко
фиксированным моментом его развития, продемонстри"
ровано, что первичными являются изменения в сосуди"
стой резистентности. Именно снижение периферичес"
кого сопротивления, существенно повышая нагрузку
объемом, является мощным фактором повышения фун"
кциональной активности сердца, приводящим к разви"
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тию изменений со стороны сердца (повышение сокра"
тимости и работы сердца, увеличение ЧСС). Несомнен"
но и прямое действие тиреоидных гормонов на экспрес"
сию генов сократительных белков, в частности тяжелой
цепи a"миозина и ионных каналов, обеспечивающих де"
поляризацию мембран (SRСа2+"АТФ"аза, GTP"регуля"
торный протеин, Na+/K+"АТФ"аза, калиевые каналы
(Kv1,5; Kv4,2; Kv4,3)) [45].

Таким образом, тахикардия при тиреотоксикозе
вызвана комбинацией более быстрой диастолической
деполяризации и укорочения потенциала действия
клеток синусового узла под действием тиреоидных
гормонов и повышенной нагрузки объемом. Рефрак"
ционный период предсердных клеток также сокращен,
что может объяснять повышенную частоту предсерд"
ной фибрилляции.

 В генезе снижения периферической резистентнос"
ти, повышения объема циркулирующей крови (ОЦК)
большое значение придается активации ренин"ангиотен"
зиновой системы (РАС) [47, 48, 49]. Согласно имеющим"
ся данным, плазменная активность ренина (ПАР) и плаз"
менные уровни ангиотензиногена, ангиотензина и аль"
достерона непосредственно связаны с плазменными
уровнями гормонов щитовидной железы [50, 51, 52].
Кроме того, на животных моделях показано, что лече"
ние трийодтиронином увеличивает плотность рецепто"
ров ангиотензина в почке, печени и обоих желудочках
сердца [50, 53]. Изменение активности РАС при дисфун"
кции щитовидной железы может быть частично опосре"
довано изменениями в бета"адренергической активнос"
ти. Так, сообщалось, что при экспериментальном гипер"
тиреозе корковое вещество почки имеет увеличенное
количество бета"адренергических рецепторов [41], и
известно, что бета"адренергическая активация увеличи"
вает [55], а бета"адренергическое торможение уменьша"
ет [56] ПAР. Этим данным противоречат результаты
H. Kobori, A. Ichihara, H. Suzuki и соавт. [57], которые
продемонстрировали, что при тиреотоксикозе повыше"
ние активности РАС происходит без участия САС. Ост"
рая блокада РАС заметно уменьшает артериальное дав"
ление и улучшает почечную гемодинамику у гипертен"
зивных крыс с гипертиреозом [58]. Увеличение кровя"
ного давления при гипертиреозе связывают с увеличен"
ным функциональным состоянием сердца, вторичным
по отношению к повышенному ударному объему и уве"
личенной частоте сердечных сокращений. В эксперимен"
те на животных, назначение ингибитора ангиотензинп"
ревращающего фермента (ИАПФ) каптоприла предот"
вращает артериальную гипертензию, индуцированную
тироксином [59]. Эти результаты указывают, что РАС
играет важную роль в увеличении АД и почечных нару"
шениях при гипертиреозе. Тот факт, что крысы с гипер"
тиреозом, получавшие каптоприл, имели нормальное
кровяное давление с увеличенной частотой сердечных
сокращений [59] и сократимостью левого желудочка,
свидетельствует о том, что увеличенное функциональ"
ное состояние сердца не является главным фактором,
ответственным за развитие артериальной гипертензии
при гипертиреозе, и роль РАС в ее развитии более зна"
чима. В эксперименте, назначение ИАПФ (цилазаприл)
[60] и блокаторов рецепторов ангиотензина 2 (валсар"

тан) [48] приводит к обратному развитию ГЛЖ, несмот"
ря на сохранение повышенной частоты сердечных сокра"
щений. В ряде работ отмечено большое значение в раз"
витии ГЛЖ локальной активации РАС в миокарде, по"
вышение в нем мРНК АПФ [54, 61] и показана макси"
мальная эффективность ИАПФ с высокой аффиннос"
тью к рецепторам АПФ в миокарде. Все указанные ис"
следования выполнялись на животных моделях. Влия"
ние ИАПФ на сердечно"сосудистую систему у людей с
тиреотоксикозом практически не изучено.

 Исходя из вышеизложенного, представляется весь"
ма перспективным добавление к терапии пациентов,
длительно страдающих тиреотоксикозом, ИАПФ. Эти
препараты хорошо зарекомендовали себя в кардиоло"
гической практике, эффективно уменьшая ГЛЖ и па"
тологическое ремоделирование миокарда у больных с
ГБ, ИБС. В многочисленных исследованиях продемон"
стрировано, что среди препаратов, используемых в ле"
чении данных заболеваний, эффективность в плане
снижения массы ЛЖ максимальна у ИАПФ, что объяс"
няется их способностью к уменьшению активности как
ренин"ангиотензиновой системы, так и пермиссивным
антиадренергическим действием. Учитывая, что у боль"
ных с тиреотоксикозом также имеет место как повы"
шение активности ренин"ангиотензиновой системы,
так и повышение симпатоадреналовой активности,
можно предполагать, что использование ИАПФ у боль"
ных с тиреотоксикозом болезни Грейвса может быть
полезным в уменьшении патологического ремоделиро"
вания миокарда.

 Важной точкой приложения для терапии этими пре"
паратами могут стать: 1) лечение ГЛЖ у пациентов с
субклиническим тиреотоксикозом, не имеющих тахи"
кардии, либо у пациентов с субклиническим тиреоток"
сикозом, имеющих противопоказания к назначению ß"
адреноблокаторов;

2) лечение ГЛЖ у больных ДТЗ и узловыми форма"
ми токсического зоба, у которых при установлении стой"
кого эутиреоза не произошло полного обратного разви"
тия ГЛЖ.

С целью оценки влияния ИАПФ на ремоделирова"
ние миокарда при тиреотоксикозе, нами было выполне"
но обследование 56 больных с тиреотоксикозом болез"
ни Грейвса, отвечающих следующим критериям:

1) Возраст 20–45 лет; 2) Доказанный тиреотокси"
коз болезни Грейвса на момент первого обследования;
3) Отсутствие сопутствующих заболеваний сердечно"со"
судистой системы, способных вызвать стойкие измене"
ния ЭхоКГ параметров; 4) Отсутствие гипотонии; 4) Со"
гласие на участие в исследовании.

Всем пациентам были выполнены следующие обсле"
дования:

•Оценка функции щитовидной железы (свободный
трийодтиронин (Т3 св.), свободный тироксин (Т4св.),
тиреотропный гормон (ТТГ), ультразвуковое исследо"
вание (УЗИ) щитовидной железы, по необходимости
захват йода"123, сцинтиграфия)

• ЭКГ
• ЭхоКГ по стандартной методике
По результатам ЭхоКГ определялся тип геометрии

ЛЖ (по классификации G. Ganau, 1992 г ):
• НГ – нормальная геометрия ЛЖ
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• КР – концентрическое ремоделирование ЛЖ
• КГ – концентрическая гипертрофия ЛЖ
• ЭГ – эксцентрическая гипертрофия ЛЖ

В исследование было включено 56 пациентов с тире"
отоксикозом болезни Грейвса, средний возраст 41,7±
1,03 года, 10 мужчин и 46 женщин. Средний уровень
АД составил 123,1± 2,92/ 73,9 ± 1,57 мм.рт.ст., ЧСС –
100,8± 2,49 уд/мин. Средний уровень тиреоидных гор�
монов до начала лечения: св.Т3 – 14,8 ±2,4 пмоль/л
(норма 2,23–5,38 пмоль/л), свT4 – 34,2± 3,83 пмоль/л
(норма 9,8–22,4 пмоль/л).

Дизайн исследования:
1"е обследование проводилось до начала терапии
После 1"го обследования больные были рандомизи"

рованы на 2 группы:
1"я группа (n=36) получала стандартную тера"

пию мерказолилом+бета"адреноблокаторы в первые
3 недели;

2"я группа (n=20) помимо указанной терапии полу"
чала эналаприл в дозе 5 мг в сутки

2"е обследование проводилось через год на фоне
терапии

 Динамика ЭхоКГ"показателей в обследуемых группах
через год от начала терапии представлена в таблице 3.

Как следует из представленных данных, добавление
ИАПФ к терапии больных тиреотоксикозом суще"
ственно улучшало обратимость изменений геометрии
сердца при данной патологии. У больных, получавших
ИАПФ, отмечалось достоверное уменьшение ОТС ЛЖ
и ИМЛЖ по сравнению с группой, не получавших
ИАПФ. В этой группе уменьшился как процент боль"

Таблица 4
ЧАСТОТА ВСТРЕЧАЕМОСТИ РАЗЛИЧНЫХ ТИПОВ ГЕОМЕТРИИ ЛЖ ДО И ПОСЛЕ ЛЕЧЕНИЯ

У БОЛЬНЫХ ТИРЕОТОКСИКОЗОМ БОЛЕЗНИ ГРЕЙВСА В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ВКЛЮЧЕНИЯ В ТЕРАПИЮ ИАПФ

 ОТС, мм ИМЛЖ, г/м2 % больных с 
ГЛЖ 

Диаметр ЛП, 
мм 

% больных с 
дилатацией ЛП 

ВИР, мс 

1) 1 обследование (до 
лечения) 

0,39+0,01 108,1+4,45 36,5 4,09+0,1 49,5 99+2,8 

2) 2 обследование 
(через год терапии) – 1 
группа (без ИАПФ) 

0,38+0,01 111,7+5,4 44,4 4,32+0,11 52,8 95,5+3,02 

3) 2 обследование 
(через год терапии) – 2 
группа (с ИАПФ)  

0,36+0,01 96,8+5,48 30 4,09+0,14 45 93+3,01 

Р1–2 Нд нд  0,5  нд 
Р1–3 0,1 0,05  нд  0,1 

 
 
 
 

 % больных с 
нормаль-ной 
геометрией 

% больных с 
эксцентрической 
гипертрофией ЛЖ 

% больных с 
концентри-ческим 
ремоделирова-нием 

ЛЖ 

% больных с 
концентри-ческой 
гипертрофией ЛЖ 

1 обследование (до 
лечения), n=56 

59,5 24,5 2,8 13,2 

2 обследование – 1 группа 
(без ИАПФ), n=36 

52,8 30,6 2,8 13,8 

2 обследование – 2 группа 
(с ИАПФ), n=20 

60 30 0 10 

 
 

Таблица 3
ВЛИЯНИЕ ВКЛЮЧЕНИЯ В ТЕРАПИЮ ИАПФ НА ЭХОКГ ПАРАМЕТРЫ

ных, имевших ГЛЖ, по сравнению с исходным, так и
доля прогностически неблагоприятного варианта ремо"
делирования миокарда " КГ (таблица 4). Среди боль"
ных, не получавших ИАПФ, напротив, процент боль"
ных имевших ГЛЖ, в том числе КГ, увеличился. Диа"
метр ЛП достоверно не изменился у больных, получав"
ших ИАПФ, хотя имеется тенденция к его уменьше"
нию. В группе больных, не получавших ИАПФ, диа"
метр ЛП достоверно увеличился, превысив нормаль"
ные значения, и увеличился процент больных с ДЛП.
В группе, получавшей ИАПФ, процент больных, имев"
ших ДЛП уменьшился. ВИР уменьшилось по сравне"
нию с исходным в обеих группах, но только в группе
больных, получавших ИАПФ, различия носили досто"
верный характер.

Таким образом, добавление ИАПФ к терапии
больных тиреотоксикозом представляется достаточ"
но перспективным.

В то же время следует подчеркнуть, что приори"
тетным направлением профилактики тиреотоксичес"
кой кардиомиопатии было и остается как можно бо"
лее раннее выявление тиреотоксикоза и быстрое пол"
ное его излечение. Во всех международных рекомен"
дациях четко обозначена необходимость выполнения
максимально радикальных вмешательств (хирурги"
ческое лечение или терапия радиоактивным йодом),
в случае, если ремиссия не развилась после 2"х летне"
го курса консервативной терапии или если после за"
вершения такого курса спустя какое"то время вновь
развился тиреотоксикоз. Для обеспечения радикаль"
ного устранения тиреотоксикоза у лиц, имеющих вы"
сокий операционный риск, необходимо обеспечить
высокую доступность терапии радиоактивным йодом
во всех регионах России.
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