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seems to be associated with disturbances in the differentiation 
and maturation of cells of the immune system as well as the 
migration of cells in the area of inflammation.

Key words: peritonitis, lymphocytes, immunoglobulins, 
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ВОЗРАСТНЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ УРОВНЕЙ ТИРЕОИДНЫХ 
И ГЛЮКОКОРТИКОИДНОГО ГОРМОНОВ У БОЛЬНЫХ ЛИМФОМАМИ

М. Б. Козлова, Е. М. Франциянц, Л. Ю. Владимирова, О. В. Павлюкова, Е. Е. Пак, Ю. А. Погорелова 
ФГБУ «Ростовский научно-исследовательский онкологический институт» Министерства здравоохранения РФ, 

директор – д.м.н., проф. О. И. Кит. 

p%'>,%. У 76 пациентов со злокачественными лимфомами исследован исходный системный статус тиреодных и глю-
кокортикоидного гормонов в зависимости от двух факторов – варианта заболевания (лимфома Ходжкина – ЛХ или 
неходжкинские лимфомы – НХЛ) и возраста больных (средний возраст 16,9 лет – 1-я группа и 50,1 лет – 2-я группа). 
У больных ЛХ и НХЛ в 1-й группе обнаружена повышенная в большинстве случаев секреция кортизола (в 2,3 и в 1,7 раза) 
и сниженный в 1,6 раза уровень циркулирующего общего Т3 при увеличении концентрации его свободной формы только 
у больных ЛХ. В отличие от молодых пациентов во 2-й группе оба варианта патологии развивались на фоне разнона-
правленных изменений уровня общего Т4, повышенной концентрации свободного Т3, значительно сниженного ( особенно 
у больных ЛХ) уровня свободного Т4 и, как и в 1-й группе, гиперкортизолемии.
j+>7%";% 1+." : лимфома Ходжкина, неходжкинские лимфомы, тиреоидные гормоны, кортизол, возраст.
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Лимфомы являются одним из классов гемобластозов, 
характеризующимся локальным опухолевым ростом, 
исходящим из внекостно-мозговой лимфоидной ткани. 
Они включают гетерогенную группу новообразований, 
различающихся по гистогенетической принадлежности, 
степени дифференцировки, биологическим свойствам, 
клиническому течению и прогнозу и, согласно классифи-
кации, подразделяются на лимфому Ходжкина (ЛХ) и раз-
нообразные неходжкинмкие лимфомы (НХЛ) [5]. 

Развитие злокачественного процесса способно нару-
шать функциональное состояние многих регуляторных 
систем организма, что, в свою очередь, может отрицательно 
сказаться на результатах лечения больных. В связи с этим 
изучение и возможная коррекция вызываемых ростом 
опухоли сбоев гомеостаза остаются одним из актуальных 
направлений исследований в клинической онкологии. 
В данном аспекте особого внимания требует оценка у 
больных статуса тиреоидных гормонов и кортизола, выпол-
няющих роль многоцелевых разноуровневых биорегулято-
ров, под контролем которых находятся, в том числе, такие 
значимые при развитии опухоли и проведении лечебных 
мероприятий процессы, как состояние общего гомеостаза, 
адаптационные возможности организма, степень развития 
защитных и приспособительных реакций, активность им-
мунной системы. Помимо этого, в экспериментальных и 
клинических исследованиях у данных гормонов выявлены 
антиканцерогенные и противоопухолевые свойства, по-
казана способность влиять на клеточную пролиферацию, 
дифференцировку и апоптоз, что позволяет рассматривать 
их и в качестве возможных участников опухолевого про-
цесса [1,2,4,10,13]. Совокупность свойств, присущих гормо-
нам щитовидной железы и кортизолу, определяет важную 
практическую значимость исследования тиреоидного и 
глюкокортикоидного статуса у больных с онкопатологией. 
Их нарушение обнаружено на фоне развития ряда злокаче-
ственных опухолей [7], однако в отношении особенностей 
состояния обоих звеньев нейроэндокринной системы, со-
путствующих развитию лимфом, а также влияющие на них 
факторы изучены недостаточно. 

На основании вышеизложенного целью работы была 
оценка у больных лимфомами системного статуса ти-
реоидных гормонов и кортизола в зависимости от двух 
факторов – вида лимфомы (ЛХ или НХЛ) и возраста 
пациентов. 

Материалы и методы
Гормональные исследования были проведены у 76 

пациентов обоего пола со II-III стадиями заболевания, раз-
деленных на 2 группы – в 1-ю вошли больные в возрасте от 
13 до 18 лет (средний возраст 16,9 лет), во 2-ю – в возрасте 
от 37 до 68 лет (средний возраст 50,1 лет). В 1-й группе под 
наблюдением находился 31 человек (с ЛХ – 15, с НХЛ – 
16), во 2-й группе – 45 больных (с ЛХ – 21, с НХЛ – 24). 
Преобладающими формами ЛХ у больных были смешанная 
форма и нодулярный склероз, НХЛ были представлены 

в основном В-клеточными опухолями с экстранодальной 
локализацией.

До начала лечения в крови больных радиоиммунным 
методом с использованием стандартных тест-наборов фир-
мы Иммунотех (Чехия) определяли содержание общего и 
свободного трийодтиронина (Т

3
), общего и свободного ти-

роксина (Т
4
), тиреотропина (ТТГ) и кортизола. Контрольную 

группу составили 32 практически здоровых добровольца 
в возрасте от 18 до 73 лет, из них 13 человек – от 18 до 
30 лет, 10 – от 31 до 50 лет и 9 – от 51 до 73 лет, средний 
возраст – 40,6 лет. Поскольку референтные значения ти-
реоидных гормонов и кортизола уже в детском возрасте 
устанавливаются на уровне показателей взрослых людей, 
для оценки гормонального статуса больных 1-й и 2-й групп 
использована объединенная контрольная группа из лиц с 
широким возрастным диапазоном.

Cтатистическую обработку полученного цифрового 
материала проводили с использованием компьютерной 
программы Statistica 6,0 для среды Windows. После пред-
варительной оценки данных на нормальность распреде-
ления был применен параметрический метод статисти-
ческого анализа. Достоверность различий показателей 
между сравниваемыми группами оценивали с помощью 
t-критерия Стьюдента. Критический уровень значимости 
при проверке статистических гипотез принимали  0,05, при 
0,1>р>0,05 отмечали достоверную тенденцию к изменению 
показателей (Т).

Результаты и обсуждение
Анализ результатов определения профиля тиреоидных 

гормонов у пациентов 1-й группы показал, что у больных 
как с ЛХ, так и с НХЛ содержание в крови общего Т

4
, его 

биологически активной свободной формы и секреция ТТГ 
не имели статистически значимого отличия от контроля 
(табл. 1).

Таблица 1
q.$%0& -(% #.0,.-." 

" *0."( !.+<-;5 1-) #03//;

 Гормоны, ед  Больные ЛХ  Больные НХЛ  Здоровые

Т3общий,нмоль/л 1,30±0,081 1,32±0,12 2,11±0,12

Т3своб., пмоль/л 5,32±0,111,Т2 4,40±0,34 3,90±0,29

Т4общий,нмоль/л 123,91±7,78 106,83±9,67 124,67±5,30 

Т4своб., пмоль/л 17,30±0,78 17,58±0,92 16,97±1,97

Т Т Г, мМЕ/мл 1,54±0,27 1,34±0,30 1,81±0,19

Кортизол,нмоль/л 774,28±88,491 596,67±108,811 342,31±17,36

Примечание: здесь и в табл. 2 статистически достоверное отличие от 
показателя 1 – у здоровых лиц, 2 – у больных НХЛ, Т – достоверная тенденция 
к изменению.

В отличие от этого у больных и ЛХ, и НХЛ обнаружен 
значительный дефицит общей фракции циркулирующего 
Т

3
, содержание которого при обоих видах процесса было 

ниже нормы в среднем в 1,6 раза. Подобный характер 
нарушения тиреоидного статуса, заключающийся в сни-
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жении уровня в крови Т
3
 на фоне отсутствия заболевания 

щитовидной железы, описан в литературе как синдром 
эутиреоидной или нетиреоидной патологии [6]. Последний 
часто развивается при тяжелых состояниях, вызванных 
разными причинами, и может сочетаться и с разнона-
правленными изменениями уровня общего Т

4
, так и с их 

отсутствием, как было выявлено у наблюдаемых нами 
пациентов.

В основе механизма подобного сбоя может быть на-
рушение у больных метаболизма Т

4
. Известно, что до 80 

% содержащегося в крови Т
3
 синтезируется не в щито-

видной железе, а поступает в кровь из печени и других 
органов и тканей, в которых осуществляется фермента-
тивное монодейодирование Т

4
 до Т

3
. У больных лимфо-

мами обнаружено нарушение многих функций печени 
[9], что может быть одной из причин снижения уровня 
циркулирующего Т

3
. 

На фоне сниженного у всех обследованных больных 
содержания общего Т

3
, у пациентов с ЛХ было обнаружено 

достоверное повышение в крови свободной формы гормона 
в 1,4 раза. Следует особо подчеркнуть, что в связи с высокой 
активностью тиреоидных гормонов даже относительно 
небольшое увеличение концентрации доступной для кле-
ток свободной формы способно существенно изменять 
характер находящихся под их регуляторным контролем 
многочисленных метаболических и физиологических про-
цессов. В отличие от ЛХ развитие НХЛ не сопровождалось 
достоверными отклонениями в содержании свободного 
Т

3
, однако при обоих вариантах процесса у больных об-

наружен значительный сдвиг нормального соотношения 
между свободной и связанной формами гормона – индекс 
Т

3
 общ./Т

3
 своб. составлял при ЛХ и НХЛ в среднем 0,24 и 

0,30 соответственно при норме 0,54. 
Определение глюкокортикоидного статуса у больных 

1-й группы выявило в большинстве случаев достоверное 
повышение уровня циркулирующего кортизола, наиболее 
выраженное у пациентов с ЛХ (в 2,3 раза выше нормы) и 
менее значительное при НХЛ (в 1,7 раза выше нормы). 
Выявленная у больных лимфомами гиперкортизолемия 
являлась, вероятно, следствием функционального напря-
жения коры надпочечников, часто отмечаемого многими 
исследователями на фоне злокачественного роста, пред-
ставляющего для организма хронический стрессогенный 
фактор. Стимуляция функциональной активности коры 
надпочечников может быть одной из компенсаторно-при-
способительных реакций организма на фоне развиваю-
щейся патологии. Однако, длительная гиперкортизолемия 
истощает ферментные системы стероидогенеза, способна 
подавлять активность иммунной системы, участвовать в 
механизме метастазирования, усиливая диссеминацию 
и седиментацию опухолевых клеток [11, 12], что опреде-
ляет необходимость контроля уровня кортизола у дан-
ной категории больных на этапах противоопухолевого 
лечения. 

У пациентов 2-й возрастной группы развитие заболе-
вания, как и в 1-й группе, было сопряжено с изменениями 
гормонального статуса (табл. 2). При этом реакция рас-
сматриваемых звеньев эндокринной системы на злокаче-
ственный рост у больных старшего возраста проявлялась 
как общими с молодыми пациентами, так и отличающимися 
гормональными сбоями.

Основным отличием тиреоидного статуса у больных 2-й 
группы, в сравнении с 1-й, было изменение уровня общего 
Т

4
, при этом его направленность определялась вариантом 

процесса – при ЛХ содержание гормона было статистиче-
ски достоверно ниже нормы в 1,2 раза, а при НХЛ, напро-
тив, превышало его в такой же степени. В обоих случаях 
сбои в содержании Т

4
 сочетались с отсутствием у больных, 

как и у пациентов 1-й группы, достоверных отклонений 
в секреции гипофизом ТТГ. Содержание свободного Т

4
 

во 2-й группе, в отличие от 1-й, также было изменено по 
сравнению с контролем и имело разную степень выражен-
ности при сравниваемых видах патологии – концентрация 
гормона на фоне ЛХ была значительно (в 1,7 раза) ниже 
нормы, а при НХЛ характеризовалась только достоверной 
тенденцией к снижению в 1,2 раза.

Таблица 2
q.$%0& -(% #.0,.-." 

" *0."( !.+<-;5 2-) #03//;

Гормоны, ед. Больные ЛХ Больные НХЛ  Здоровые

Т3общий,нмоль/л  2,27±0,18  2,04±0,14  2,11±0,12

Т3 своб., пмоль/л  5,0 ±0,211  4,96±0,221  3,90±0,29

Т4общий,нмоль/л  103,0 ±4,971,2  143,75±6,261  124,67±5,30

Т4 своб., пмоль/л  9,90±1,051,2  14,42±0,561  16,97±1,97

 Т Т Г, мМЕ/мл  1,95±0,25  1,86±019  1,81±0,19

Кортизол, нмоль/л 546,67±37,161,Т2  666,0 ±43,211  342,31±17,36

Различия в тиреоидном статусе больных в зависимости 
от возрастного фактора были обнаружены и в отношении 
Т

3
 – содержание общей фракции гормона в крови паци-

ентов 2-й группы, в отличие от 1-й, оставалось на физио-
логическом уровне при обеих формах процесса, однако 
концентрация свободного Т

3
 достоверно превышала норму 

в среднем в 1,3 раза не только при ЛХ, как это было обна-
ружено в 1-й группе, но и при НХЛ.

Определение глюкокортикоидного статуса у пациентов 
2-й группы выявило во всех случаях гиперкортизолемию с 
повышением уровня циркулирующего гормона в 1,6 раза 
на фоне ЛХ и в 1,9 раза – на фоне НХЛ.

Таким образом, проведенное исследование позволило 
установить, что развитие ЛХ и НХЛ было сопряжено с 
нарушением у больных системного статуса тиреоидных 
гормонов и кортизола. Сбои в тиреоидной панеле име-
ли особенности как в зависимости от гистологического 
типа лимфом, так и от возраста пациентов. В литературе 
имеются указания на то, что у больных лимфомами на 
фоне полихимио- и/или лучевой терапии в ряде случаев 
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развивался гипотиреоз [3,8]. Полученные нами данные 
свидетельствуют о нарушающем структуру тиреоидного 
и глюкокортикоидного гомеостаза влиянии опухолевого 
процесса, в связи с чем для больных уже до начала ле-
чения были характерны разной степени выраженности 
гормональные сбои. Учитывая значительную продолжи-
тельность лечебных мероприятий у больных лимфомами 
и агрессивное влияние применяемых противоопухолевых 
воздействий на различные системы организма, в том чис-
ле и на нейроэндокринную, можно считать необходимым 
мониторинг состояния гормонального гомеостаза у данной 
категории больных на этапах лечения и в ближайший пе-
риод после его завершения, что позволит своевременно 
оценивать динамику фоновых нарушений гормонального 
статуса.

AGE CHANGES OF LEVELS OF THYROID 
AND GLUCOCORTICOID HORMONES 

IN PATIENTS WITH LYMPHOMA
M. B. Kozlova, E. M. Frantziyantz, L. Y. Vladimirova, 

O. V. Pavlyukova, E. E. Pak, Y. A. Pogorelova
Federal State Budget Institution 

«Rostov Research Oncologic Institute»

Abstract. In 76 patients with malignant lymphomas 
was investigated the initial system status of thyroid and 
glucocorticoid hormones depending on two factors - the variant 
of the disease (Hodgkin’s lymphoma - HL or non-Hodgkin’s 
lymphoma, NHL) and age of the patient (mean age 16.9 years 
old - group 1 and 50, 1 years old - group 2). In patients with 
HL and NHL in group 1 was found mostly increased cortisol 
secretion (2.3-and 1.7 times) and 1.6 times reduced the level of 
circulating total T3 at increasing the concentration of its free 
form only in patients with Hodgkin’s lymphoma . In contrast 
to younger patients in group 2, both variants of pathology 
were developing in the presence of alternate changes in total 
T4, increased concentration of free T3, significantly reduced 
(especially in patients with Hodgkin’s lymphoma) level of free 
T4, as in group 1, hypercortisolemia.

Key words:  Hodgkin’s lymphoma, non-Hodgkin’s 
lymphoma, thyroid hormones, cortisol, age.
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