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ДИФФУЗНЫЙ ЭУТИРЕОИДНЫЙ ЗОБ (ЭПИДЕМИОЛОГИЯ, ЭТИОЛОГИЯ 
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Эпидемиология
Диффузный эутиреоидный зоб (ДЭЗ) — общее 

диффузное увеличение щитовидной железы (ЩЖ) 
без нарушения ее функции. Наиболее частой при­
чиной ДЭЗ является недостаточное содержание йо­
да в окружающей среде и как следствие сниженное 
его потребление населением с продуктами пита­
ния. В зависимости от распространенности ДЭЗ в 
популяции различают спорадический и эндемиче­
ский зоб. Местность считается эндемичной по зо­

бу, а сам зоб — эндемическим, если в обследуемом 
регионе распространенность его среди детей млад­
шего и среднего школьного возраста составляет бо­
лее 5%. Клиническим критерием увеличения ЩЖ 
является размер ее доли, превышающий длину дис­
тальной фаланги пальца обследуемого. ДЭЗ — па­
тология молодых людей: более чем в 50% случаев 
он развивается до 20-летнего возраста, еще в 20% 
случаев — до 30 лет [53]. У женщин зоб отмечается 
в 2—3 раза чаще, чем у мужчин, при этом, как пра­
вило, в те периоды, когда повышенная потребность 
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в йоде (детский возраст, пубертатный период, бе­
ременность, кормление грудью) не восполняется в 
должной степени.

В соответствии с критериями, принятыми ВОЗ, 
ЮНИСЕФ и Международным советом по контро­
лю за йоддефицитными заболеваниями, регион мо­
жет считаться свободным от йодного дефицита, ес­
ли медиана йодурии в репрезентативной выборке 
находится в пределах 100—200 мкг/л, а распростра­
ненность зоба не превышает 5% [53]. В 1999 г. вы­
шеназванные международные организации доло­
жили о том, что в 18 странах Западной и Централь­
ной Европы (включая такие развитые страны, как 
Германия, Франция, Ирландия, Дания и др.), а 
также 17 странах Восточной Европы имеет место 
йодный дефицит. Так, например, в Германии, по 
данным R. Hampel и соавт., в 1995 г. общая рас­
пространенность зоба составляла у женщин 49%, у 
мужчин 51% [21].

На протяжении последующих лет благодаря 
действию программ по ликвидации йодного дефи­
цита в 35 странах состояние дел с йоддефицитными 
заболеваниями (ЙДЗ) существенно улучшилось. 
Так, в 1995 г. в Хорватии при проведении общена­
ционального исследования, включающего 2856 де­
тей школьного возраста, зоб был выявлен у 11— 
35% обследованных и показатели йодурии не пре­
вышали 100 мкг/л у 66—91% детей, а в 2002 г. в этой 
же стране при обследовании 540 детей школьного 
возраста объем ЩЖ оказался в норме у всех обсле­
дованных, а медиана йодурии составила 131— 
147 мкг/л [8].

В 2001 г. в общенациональном исследовании в 
Чехии участвовало около 5000 жителей (дети 6—13 
лет, подростки 14—18 лет и взрослые 18—65 лет). 
При оценке объема ЩЖ и йодурии получены сле­
дующие результаты: средний объем ЩЖ у взрос­
лых 15,2 ± 7,4 (SD) мл, у детей 4,5 ± 2,2 (SD) мл; 
средняя йодурия у взрослых 114 ± 57 (SD) мкг/л, у 
детей 136 ± 67 (SD) мкг/л [55].

В целом, на основании данных литературы, 
опубликованных к 2002 г. и суммированных в об­
зоре F. Delange [3], можно констатировать, что 
нормальный уровень потребления йода достигнут 
во многих странах Западной и Центральной Евро­
пы: Австрии, Болгарии, Хорватии, Чехии, Финлян­
дии, Германии, Исландии, Македонии, Нидерлан­
дах, Словакии, Швеции, Швейцарии, Великобри­
тании. Еще в 3 странах — Греции, Польше и Сер­
бии — проблема йодного дефицита близка к разре­
шению. Йодный дефицит по-прежнему сохраняет­
ся в 13 странах: Бельгии, Боснии, Дании, Франции, 
Венгрии, Ирландии, Италии, Люксембурге, Порту­
галии, Румынии, Словении, Испании и Турции.

В Российской Федерации практически не суще­
ствует территорий, на которых население не под­
вергалось бы риску развития йоддефицитного зоба. 
По данным эпидемиологических исследований, в 
1991—2000 гг. распространенность различных 
форм зоба в европейской части РФ составляла от 
10 до 35% [2].

Эпидемиологические исследования, проведен­
ные в 1994—1999 гг. в Москве, установили значи­
тельную распространенность эндемического зоба у 
детей и подростков (7,3—20,5%). У московских 

школьников медиана йодурии составила 72 мкг/л 
(от 44 до 87 мкг/л в разных округах города) [1]. По 
результатам мониторинга 2001 г., медиана концен­
трации йода в моче у школьников Москвы увели­
чилась до 92 мкг/л, частота зоба снизилась с 15,5 до 
7,4%.

Этиология и патогенез
В условиях хронического дефицита йода гипер­

трофия и гиперплазия ЩЖ носят компенсаторный 
характер и направлены на обеспечение организма 
тиреоидными гормонами.

На ранних стадиях развития зоба (преимущест­
венно у детей, подростков) происходит компенса­
торная гипертрофия тиреоцитов. ЩЖ представле­
на массой мелких фолликулов, практически не со­
держащих коллоида. Такой зоб называют паренхи­
матозным, он представляет собой результат успеш­
ной адаптации [13]. Другой морфологический ва­
риант зоба — коллоидный зоб. Он состоит из круп­
ных фолликулов, содержащих огромное количест­
во коллоида. При формировании зоба такого типа 
целый ряд механизмов препятствует оптимальной 
работе ЩЖ. Возникает дисбаланс между синтезом 
и гидролизом тиреоглобулина, снижается степень 
его йодирования. Происходят утечка йода из ЩЖ и 
снижение синтеза йодтиронинов. Изменения по­
добного типа преобладают в ткани ЩЖ опериро­
ванных пациентов [14].

Несомненно, что все реакции адаптации стиму­
лирует и контролирует тиреотропный гормон 
(ТТГ). Однако, как было показано во многих рабо­
тах, уровень ТТГ при ДЭЗ не повышается [52]. 
Кроме того, в ряде исследований показано, что 
средний уровень ТТГ в йоддефицитных районах 
достоверно ниже, чем в районах, где потребление 
йода нормальное [19].

По современным представлениям, повышение 
продукции ТТГ или повышение к нему чувстви­
тельности тиреоцитов имеет лишь второстепенное 
значение в патогенезе йоддефицитного зоба. Ос­
новная роль при этом отводится аутокринным рос­
товым факторам, таким как инсулиноподобный 
ростовой фактор 1 (ИРФ-1), эпидермальный рос­
товой фактор и фактор роста фибробластов, кото­
рые в условиях снижения содержания йода в ЩЖ 
оказывают мощное стимулирующее действие на 
тиреоциты. В эксперименте показано, что при до­
бавлении в культуру тиреоцитов йодида калия на­
блюдалось снижение ТТГ-индуцируемой, цАМФ- 
опосредованной экспрессии мРНК ИРФ-1 с пол­
ным ее прекращением при значительном увеличе­
нии дозы йодида калия [27].

Известно, что йод является не только субстра­
том для синтеза тиреоидных гормонов, но и регу­
лятором роста и функции ЩЖ. Пролиферация ти­
реоцитов находится в обратной зависимости от ин- 
тратиреоидного содержания йода. Высокие дозы 
йода ингибируют поглощение йодида калия, его 
органификацию, синтез и секрецию тиреоидных 
гормонов, поглощение глюкозы и аминокислот. 
Йод, поступая в тиреоцит, вступает во взаимодей­
ствие не только с тирозильными остатками в тирео­
глобулине, но и с липидами. Образованные в ре­
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зультате этого соединения (йодлактоны и йодалъ- 
дегиды) являются основными физиологическими 
блокаторами продукции аутокринных ростовых 
факторов [18], В ЩЖ человека идентифицировано 
много различных йодлактонов, которые образуют­
ся за счет взаимодействия мембранных полинена- 
сыщенных жирных кислот (арахидоновой, докса- 
гексеновой и др.) с йодом в присутствии лактопе­
роксидазы и перекиси водорода.

Говоря об этиологических факторах эндемиче­
ского зоба, нельзя забывать о существовании при­
родных зобогенов, хотя их значение, несомненно, 
менее значимо, чем дефицит йода. Многие природ­
ные зобогены подтвердили свое антитиреоидное 
действие в экспериментах на животных и in vitro. К 
ним относятся представители следующих химиче­
ских групп: органические сульфиды (тиоционат, 
изотиоцианиды, дисульфиды), флавоноиды, поли­
гидроксифенолы и фенолдериваты, пиридины, 
фталаты, а также неорганический йод (в избытке), 
литий. Е. Gaitan [17] подразделяет все зобогены по 
механизму действия на: 1) ингибирующие транс­
порт йода в ЩЖ (тиоционат и изотиоционат); 2) 
ингибирующие окисление и органическое связы­
вание йодида (фенолсодержащие компоненты и 
дисульфиды); 3) действующие на уровне протеоли­
за тиреоглобулина и секреции гормонов в кровь 
(литий).

Однако, как утверждают многие специалисты, 
эффекты зобогенов в полной мере проявляются 
лишь на фоне йодного дефицита. Кроме того, чаще 
всего эти эффекты осуществляются благодаря сни­
жению захвата йода и его интратиреоидной кон­
центрации. Таким образом, патогенез увеличения 
ЩЖ, вызванного зобогенами, во многом близок к 
патогенезу йоддефицитного зоба.

По мнению Т. Brix и соавт., происхождение ДЭЗ 
многофакторно и до конца не изучено [10]. Поми­
мо йодного дефицита, факторами, приводящими к 
развитию зоба, являются курение, прием некото­
рых лекарственных средств, эмоциональный 
стресс, хронические инфекции. Имеют значение 
также пол, возраст, наследственная предрасполо­
женность. D. Joshi и соавт., проводя исследование 
в одном из сельских районов Мерута (Индия), вы­
явили достоверные различия в распространенно­
сти зоба среди 2611 детей в зависимости не только 
от пола и возраста, но и от типа жилища, рода за­
нятий родителей, принадлежности к религии и со­
циальной принадлежности [28]. N. Knudsen и со­
авт. оценивали влияние уровня образования, фи­
зической активности в свободное от работы время, 
потребления алкоголя на увеличение объема ЩЖ и 
пришли к выводу, что эти факторы имеют значение 
в формировании зоба и реализуют свое действие 
опосредованно, влияя на уровень потребления йоди­
рованной соли и курение [31].

Роль генетических факторов в развитии эндеми­
ческого зоба. Вопрос изучения генетической пред­
расположенности к зобу изучается довольно давно. 
Действительно, обращает на себя внимание тот 
факт, что в одном и том же регионе при одном и 
том же йодном обеспечении зоб развивается не у 
всего населения, а лишь у его части. Кроме того, 
использование йодированной соли или йодсодер­

жащих препаратов не всегда может предотвратить 
развитие зоба. Важность генетических факторов 
подтверждена многими семейными и близнецовы­
ми исследованиями. Так, В. Malamos и соавт. оце­
нивали вероятность появления зоба у потомков 
при наличии (или отсутствии) зоба у обоих роди­
телей, а также наличии зоба только у матери [38]. 
Исследователи пришли к выводу, что коэффици­
ент наследования зоба значительно выше у потом­
ков, у которых оба родителя имеют зоб. Далее эти­
ми же авторами было проведено близнецовое ис­
следование в районах Греции, эндемичных по зобу. 
Оказалось, что у монозиготных близнецов конкор- 
дантность по зобу была выше, чем у дизиготных 
(90% против 69%) [39]. Т. Brix и соавт. подтвержда­
ют эти данные. В их исследовании, проведенном с 
участием 520 пациентов, конкордантность для мо­
нозиготных близнецов составила 71%, а для дизи­
готных — 18% [23]. Гипотезу о важной роли гене­
тических факторов в патогенезе зоба подтверждают 
исследования Р. Heimann и соавт. В ходе обследо­
вания 449 пациентов с различными формами зоба в 
районе с достаточным потреблением йода (в Шве­
ции) они обнаружили, что случаи семейного раз­
вития зоба составляют 41% и данный показатель 
значительно выше у лиц, у которых зоб сформиро­
вался в пубертате [24].

Из представленного выше следует, что развитие 
ДЭЗ обусловлено взаимодействием генетических, 
эндогенных факторов и факторов окружающей 
среды. Для эндемического зоба генетическая пред­
расположенность может реализоваться только при 
наличии соответствующего внешнего фактора — 
дефицита йода в окружающей среде. При отсутст­
вии генетической предрасположенности легкий 
или даже умеренный йодный дефицит может и не 
привести к формированию зоба, поскольку этот де­
фицит будет компенсирован более эффективной 
работой систем, обеспечивающих синтез тиреоид­
ных гормонов. При тяжелом йодном дефиците да­
же максимальная активизация компенсаторных 
процессов не всегда может предотвратить образо­
вание зоба у лиц и без генетической предрасполо­
женности [7].

Роль генов-кандидатов в развитии ДЭЗ. Ген при­
нято называть геном-кандидатом, если продукт его 
экспрессии (фермент, гормон, рецептор и т. д.) мо­
жет прямо или косвенно участвовать в развитии па­
тологии [7]. Поскольку в патогенезе ДЭЗ важную 
роль играют ферментативные системы, обеспечи­
вающие поступление йода в ЩЖ и его внутрикле­
точные реакции, наибольший интерес представля­
ет поиск генетических маркеров в генах, кодирую­
щих основные компоненты этих систем: натрий- 
йодидного симпортера (НИС), тиреоидной перок­
сидазы (ТПО), тиреоглобулина, рецептора ТТГ 
(рТГГ).

Ген НИС. Для осуществления поступления 
йодида калия в ЩЖ существует высокоспецифич­
ный именно для этого органа механизм. НИС — 
член семейства натриевых белков — переносчиков 
SLC5A5, расположен на базально-латеральной 
мембране тиреоцитов и осуществляет транспорт 
йодида внутрь клетки против градиента концентра­
ции. Благодаря этому белку содержание йода в ти- 
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реоцитах в 20—100 раз превышает его содержание в 
плазме [12].

В 1997 г. A. Matsuda и S. Kosugi при генетиче­
ском обследовании пациента с ДЭЗ обнаружили 
точечную гомозиготную замену в 1060-м нуклеоти­
де (АСА -> ССА). В результате этого в 354-м кодоне 
в 9-м трансмембранном домене происходит замена 
треонина на пролин (THR354PRO). При клониро­
вании данного мутантного гена и его внедрении в 
экспериментальную линию тиреоцитов (НЕК 293) 
была показана функциональная несостоятельность 
синтезированного белка — отсутствие поступления 
йодида внутрь клетки. Обследуемый был ребенком 
родителей-родственников. При помощи иммуноб­
лоттинга выяснилось, что количество мРНК НИС 
в ЩЖ у этого пациента было в 100 раз выше, чем 
в норме, что и позволяло поддерживать состояние 
эутиреоза [41].

Дальнейший поиск генетических дефектов, 
проведенный этими исследователями среди паци­
ентов с нарушением транспорта йодида, выявил 
подобную замену еще у 6 человек. Отсутствие ка­
ких-либо других нуклеотидных замен среди обсле­
дованных лиц позволило авторам сделать вывод о вы­
сокой распространенности мутации THR354PRO как 
причине дефекта транспорта йодида среди япон­
цев. Несмотря на то что все пациенты имели иден­
тичную замену в гене НИС, фенотипические про­
явления при этом имели широкую клиническую 
вариабельность: от эутиреоидного зоба до врож­
денного гипотиреоза [32].

Ген ТПО. ТПО необходима для осуществления 
следующих реакций: окисление йодида в более ре­
акционноспособную форму, йодирование тиро­
зильных остатков и конденсация йодтирозинов в 
составе тиреоглобулина.

Ген ТПО расположен на коротком плече хромо­
сомы 2 (2р24-2р25) и содержит в себе 17 экзонов и 
16 интронов. Сам фермент расположен в апикаль­
ной мембране тиреоцитов, а его каталитический 
центр обращен в просвет фолликула.

При отсутствии или нарушении активности 
ТПО возможно возникновение определенной 
группы симптомов. Общим для них является ко­
роткий период полувыведения радиоактивного йо­
да из ЩЖ после назначения тиоционата или пер­
хлората, что указывает на нарушение внутритирео- 
идной органификации йода. В зависимости от вы­
раженности нарушения выделяют полный или час­
тичный дефект органификации йодида. В литера­
туре описано несколько клинических случаев, ко­
гда изменение активности ТПО явилось причиной 
развития ДЭЗ. Один из них был представлен 
G. Hagen и соавт. в 1971 г. Девочка с эутиреоидным 
зобом, нормальным интеллектуальным развитием 
и слухом имела частичный дефект органификации 
йодида. После теста с перхлоратом она теряла 50% 
внутритиреоидного йода. При назначении паци­
ентке больших доз гематина, входящего в состав 
простетической группы пероксидазы, наблюдалось 
восстановление функции фермента [20].

Ген тиреоглобулина. Ген тиреоглобулина (один 
из самых крупных генов млекопитающих) картиро­
ван на 8q24-q24.3 и состоит из 37 экзонов. У боль­
ных со структурными дефектами тиреоглобулина 

имеется зоб на фоне явного или субклинического 
гипотиреоза и повышенного поглощения радиоак­
тивного йода ЩЖ. В большинстве случаев удается 
получить сведения о близкородственных браках в 
семьях таких больных. Эти нарушения выявляются 
с частотой 1 на 40 000 новорожденных [6].

J. Corral и соавт. провели генетическое обследо­
вание 56 человек, в семьях которых встречался 
ДЭЗ. У 25 человек с зобом выявлена замена G на Т 
в 2610-м кодоне 10-го экзона гена тиреоглобулина, 
приводящая к замене гистидина на глютамин в 
870-й аминокислотной последовательности [11].

R. Gonzalez-Sarmiento и соавт. (2001) обследова­
ли 36 человек с ДЭЗ и у одного из них обнаружили 
гетерозиготную делецию значительного размера. 
Выпадение нуклеотидов наблюдалось на протяже­
нии почти всего промотора и 11 первых экзонов ге­
на тиреоглобулина и приводило к снижению уров­
ня соответствующей мРНК. Эутиреоз поддержи­
вался за счет повышения уровня ТТГ и компенса­
торного образования зоба [47].

Ген ТТГ. ТТГ — основной стимулятор роста и 
функции тиреоцитов. Биологические эффекты ТТГ 
осуществляет посредством взаимодействия со сво­
им рецептором, расположенным в базальной мем­
бране фолликулярных клеток [36].

Известно, что соматические активирующие му­
тации рТТГ — основная причина развития много­
узлового токсического зоба [46]. В результате таких 
мутаций происходит неконтролируемая активация 
рецептора (без взаимодействия с лигандом), при­
водящая к усиленной пролиферации и гиперфунк­
ции тиреоцитов. Соматические, т. е. приобретен­
ные, мутации в отличие от наследуемых можно об­
наружить лишь в тиреоцитах "горячих" узлов. Как 
полагают, они возникают из-за хронической ги­
перстимуляции ЩЖ в условиях йодного дефицита 
на фоне пролиферативной полипотентности тире­
оцитов и запаздывания репаративных процессов в 
генетическом аппарате клеток. Несмотря на то что 
существует много работ, выявивших соматические 
активирующие мутации рТТГ в автономных узлах 
токсического зоба, аналогичные мутации были 
найдены и в областях с повышенным захватом ра­
диоактивного йода еще на стадии ДЭЗ. Так, при 
проведении сцинтиграфии пациентам с ДЭЗ, про­
живающим в йоддефицитных областях, Н. Studer и 
соавт. обнаружили, что в ЩЖ этих людей в 40% 
случаев выявляются участки с повышенным нако­
плением йодида [52]. Спустя 20 лет сохраненные 
образцы этих тканей были изучены К. Krohn и 
R. Paschke на наличие мутаций гена рТТГ в авто­
номных "горячих" областях [34]. Исследователям 
удалось обнаружить следующие соматические ге­
нетические дефекты рТТГ: A623I, L629P, F631L и 
T632I. Авторы подчеркивают, что в условиях йод­
ного дефицита соматические мутации рТТГ фор­
мируются еще на стадии ДЭЗ, приводят к образо­
ванию сначала небольших автономных областей, 
из которых в дальнейшем формируются токсиче­
ские узлы.

В настоящее время основным подходом в изу­
чении генетической предрасположенности к опре­
деленной патологии является методика использо­
вания полиморфных маркеров, сцепленных с раз­
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личными генами-кандидатами. Под полиморфным 
маркером понимают вариабельный участок ДНК, 
локализованный на определенной хромосоме. Под 
ассоциацией генетического маркера с заболевани­
ем понимают достоверно различающуюся частоту 
встречаемости (распространенность) определенно­
го аллеля или парного набора аллелей — генотипа 
этого маркера у больных и у здоровых лиц одной и 
той же популяции [4].

Что касается изучения роли полиморфных мар­
керов генов-кандидатов в развитии ДЭЗ, то на се­
годняшний день количество проводимых исследо­
ваний невелико. Нам удалось обнаружить работу, в 
которой изучалась ассоциация полиморфных мар­
керов генов рТТГ, НИС, ТПО, тиреоглобулина, 
М№С-1 с развитием ДЭЗ, выявленного у несколь­
ких членов одной семьи в разных поколениях. При 
секвенировании изучаемых генов авторы не обна­
ружили каких-либо генетических дефектов. Поли­
морфные маркеры таких генов, как НИС, ТПО, ти­
реоглобулин, не были ассоциированы с наличием 
зоба в этой семье. Однако была обнаружена ассо­
циация между маркерами АТ и СТ гена рТТГ, а 
также 01481030 и 01481054 гена МИО-1 с ДЭЗ 
[43].

Резюмируя сказанное выше, хочется отметить, 
что оценку наличия или отсутствия ассоциации по­
лиморфных маркеров генов-кандидатов рТТГ, 
НИС, ТПО, тиреоглобулина, №^N0-1 с ДЭЗ про­
водили на уровне лишь одной семьи. На популя­
ционном же уровне подобные исследования не 
проводились, что делает поиск в данном направле­
нии весьма интересным и актуальным.

Терапия зоба

Эутиреоидный зоб небольших размеров, как 
правило, протекает бессимптомно, что редко за­
ставляет пациентов обратиться к врачу. Чаще всего 
он является случайной находкой. В связи с этим у 
клиницистов иногда возникает вопрос: стоит ли 
вообще заниматься лечением столь "безобидных" 
изменений? Попробуем разобраться в этой про­
блеме.

Во-первых, при отсутствии лечения зоб имеет 
тенденцию к дальнейшему росту. Он увеличивается 
примерно на 4,5% за год [9] и через несколько лет 
может вызвать не только косметические проблемы, 
но и симптомы локального сдавливания (ситуация 
характерна для регионов с выраженным йодным 
дефицитом).

Во-вторых, если не вмешиваться в ход естест­
венного течения йоддефицитного зоба, то обычно 
возникает цепь последовательных событий (гипер­
пластических процессов и соматических мутаций в 
тиреоцитах), итогом которых является формирова­
ние функциональной автономии ЩЖ. Возникаю­
щий же при ее декомпенсации тиреотоксикоз не­
безопасен для пациента и требует больших усилий 
со стороны врача.

В-третьих, немаловажным является и экономи­
ческий аспект: лечение ранней стадии йоддефи­
цитного зоба и мероприятия по его предотвраще­
нию обходятся здравоохранению во много раз де­
шевле, чем лечение далеко зашедшего процесса 

[13, 37]. Таким образом, очевидно, что лечение 
ДЭЗ на ранней стадии йоддефицитной патологии 
ЩЖ представляется весьма оправданным.

Лечение йоддефицитного зоба

За всю историю подходы к лечению зоба пре­
терпели много перемен. В 1917 г. D. Marine провел 
исследование, продемонстрировавшее эффектив­
ность йодной профилактики среди школьников в 
США, в результате которой распространенность 
зоба уменьшилась с 20 до 5% [40]. Блестящий ре­
зультат этих исследований был использован в 
Швейцарии, где в 1922 г. благодаря внедрению 
Программы всеобщего йодирования соли был 
впервые полностью ликвидирован йодный дефи­
цит.

В Западной Европе вплоть до 60-х годов для ле­
чения зоба использовали препараты экстрактов 
ЩЖ, эффективность которых определялась содер­
жанием не только тиреоидных гормонов, но и 
большого количества йодидов. По мере технологи­
ческого прогресса и укрепления представлений о 
том, что йодный дефицит побежден [5], предпоч­
тение все больше отдавалось синтетическому лево­
тироксину (L-T4).

На сегодняшний день существует 3 варианта 
консервативной терапии ДЭЗ: монотерапия L-T4, 
монотерапия препаратами йода, комбинированная 
терапия препаратами йода и Ь-Т4.

Монотерапия L-T4 была научно обоснована в ле­
чении ДЭЗ после описания регуляции ЩЖ гипо- 
таламо-гипофизарной системой. Предполагалось, 
что в условиях дефицита йода снижаются синтез и 
секреция тироксина и трийодтиронина, для кото­
рых йод является основным структурным компо­
нентом, что по принципу отрицательной обратной 
связи ведет к усилению секреции ТТГ. Поэтому ос­
новной целью терапии Ь-Т4 было подавление ТТГ, 
способствующего увеличению объема ЩЖ (су­
прессивная терапия). Однако неоднократно было 
показано, что уменьшение объема железы не зави­
сит от степени супрессии ТТГ. Как было сказано 
выше, L-T4 широко применяли для лечения ДЭЗ в 
70—80-е годы, при этом на начальном этапе дости­
гали отличных результатов. Во многих клиниче­
ских исследованиях было показано, что спустя уже 
3—4 мес от начала терапии происходило значитель­
ное (не менее 20%) уменьшение объема ЩЖ [15].

Чаще же всего в клинической практике назна­
чали 50 мкг L-T4 для взрослых [22, 25, 26] и 100 мкг 
для подростков [16]. Однако в многочисленных ра­
ботах продемонстрирован феномен отмены — уве­
личение размеров ЩЖ почти до исходных через 
короткое время после прекращения лечения. Этот 
феномен объясняется прежде всего тем, что при 
подавлении ТТГ снижается активность НИС [44], а 
следовательно, уменьшается активный захват йода 
ЩЖ. На фоне резкого падения интратиреоидного 
содержания йода при отмене лекарственного пре­
парата происходит рост железы. Также к нежела­
тельным побочным эффектам терапии гормонами 
ЩЖ относят возможное возникновение лекарст­
венного тиреотоксикоза, тахиаритмии, остеопоро­
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за, что ограничивает использование этой группы 
препаратов при длительном лечении ДЭЗ.

Монотерапия препаратами йода является этио­
тропной терапией. В работах последних 10—15 лет 
показано, что повышение продукции ТТГ или по­
вышение чувствительности к нему тиреоцитов 
имеет лишь второстепенное значение в патогенезе 
йоддефицитного зоба. При недостаточном поступ­
лении йода в железу снижается количество йоди­
рованных липидов (основных ингибиторов факто­
ров роста), что оказывает мощное стимулирующее 
действие на рост тиреоцитов.

Этап возрождения терапии ДЭЗ йодом наступил 
в 80-х годах прошлого столетия. Многие исследо­
вания были ограничены тем, что в то время не про­
водилось ультразвуковое определение размеров 
ЩЖ. Так, G. Hintze и D. Emrich в 1983 г. в работе, 
посвященной лечению йоддефицитного зоба, в ка­
честве основного показателя размера ЩЖ исполь­
зовали величину окружности шеи [25]. Авторами 
было показано, что назначение 400 мкг йода сни­
жает объем ЩЖ так же эффективно, как и 150 мкг 
Ь-Т4 (оценка через 12 мес от начала лечения), при 
этом в отличие от L-T4, результат терапии йодом 
сохраняется еще длительное время после его от­
мены.

По мере все более широкого внедрения в прак­
тическую медицину ультразвукового метода обсле­
дования начинают проводить рандомизированные 
контролируемые исследования влияния на течение 
йоддефицитного зоба различных режимов терапии. 
При этом доза йода варьирует от 100 мкг и выше, 
включая фармакологическую в случае использова­
ния йодированного масла [51]. Назначение 100— 
150 мкг йода хорошо зарекомендовало себя для ле­
чения зоба у детей. В. Leisner и соавт. иллюстриру­
ют успешность такой терапии [35]: в течение 4— 
8 мес ими проведено лечение 55 детей препаратами 
йодида калия в дозе 130 мкг (100 мкг йода) и уста­
новлено снижение массы ЩЖ с 26,4 до 16,6 г. При 
этом уже в течение 6 мес отмечалось нарастание 
интратиреоидного содержания йода почти в 2 раза.

У взрослых йод в дозе 100—150 мкг в сутки ока­
зался не так эффективен, как у детей [54]. Группа 
исследователей из Германии [35] показала сокра­
щение стандартизированных размеров окружности 
шеи при приеме 1000 мкг йода. Исследователи из 
Мюнхена наблюдали эффективность приема 600 
мкг йода у взрослых молодого возраста и сопостав­
ляли ее с таковой при терапии 100 мкг йода у детей. 
Уменьшение объема ЩЖ в обоих исследованиях 
было сходным — 31 и 34% соответственно [35, 49]. 
В литературе 80-х годов можно найти работы, в ко­
торых для лечения зоба рекомендуются дозы 500 
мкг [54], 400 мкг [25] и 300 мкг [26] йода в сутки. 
Все они демонстрируют сопоставимость эффектив­
ности монотерапии йодом с монотерапией L-T4 и 
комбинированной терапией препаратами йода и L- 
Т4. Однако есть данные, согласно которым исполь­
зование высоких доз йода иногда вызывает дис­
функцию ЩЖ [42]. И хотя для признания этого 
нужны более весомые доказательства, в настоящее 
время общепринято, что лечебные дозы йода при 
ДЭЗ почти не отличаются от физиологической по­

требности в этом микроэлементе и составляют 
150—200 мкг в сутки. Так, при проведении двойно­
го слепого плацебо-контролируемого исследова­
ния в Германии была подтверждена эффектив­
ность йода в дозе 200 мкг для лечения йоддефицит­
ного зоба. Объем ЩЖ уменьшился в среднем на 
38% за 6 мес, а эффект от лечения сохранялся еще 
как минимум такое же время [29]. В другом иссле­
довании оценивали влияние на размеры железы 
200 мкг йода и 100 мкг L-T4. Была показана сопос­
тавимая эффективность этих двух методов лечения, 
причем еще раз сделан акцент на том, что степень 
уменьшения объема ЩЖ не зависит от уровня ТТГ 
[45].

Комбинированная терапия препаратами йода и 
L-T4, как было неоднократно показано, имеет ряд 
преимуществ. Во-первых, воздействие на несколь­
ко патогенетических механизмов образования зоба 
подавляет и гипертрофия, и гиперплазия тиреоци­
тов. Это позволяет добиться результатов, по эф­
фективности сопоставимых с монотерапией L-T4 
(при гораздо меньшем его содержании), что в свою 
очередь уменьшает количество побочных эффек­
тов, связанных с приемом тиреоидных препаратов. 
Во-вторых, снижается эффект отмены при кратко­
временном перерыве в лечении. В-третьих, менее 
выражено подавление уровня ТТГ, например, по 
сравнению с эффектом L-T4 в дозе 150 мкг.

Существует целый ряд работ, подтверждающих 
эти преимущества. В одной из них сравнивали ле­
чение ДЭЗ у 74 случайно отобранных больных [48]. 
Пациенты получали либо 150 мкг L-T4, либо ком­
бинацию 100 мкг L-T4 и 100 мкг йода в течение 
6 мес. На фоне комбинированной терапии умень­
шение объема железы было несколько более выра­
женным (30% против 25%). Уменьшение размеров 
ЩЖ не зависело от степени супрессии ТТГ. Кроме 
того, в группе пациентов, получавших комбиниро­
ванное лечение, в дальнейшем стало возможным 
поддерживать редуцированный объем железы при 
терапии 100 мкг йодида калия ежедневно. В группе 
больных, получавших только L-T4, подобное лече­
ние было менее эффективным. Во второе исследо­
вание были включены 82 пациента, которым ран- 
домизированно с лечебной целью назначали либо 
100 мкг L-T4, либо 100 мкг L-T4 и 100 мкг йодида 
калия также на протяжении 6 мес. Уменьшение 
объема ЩЖ на фоне приема L-T4 составило 24% 
против 40% на фоне приема комбинации препара­
тов; различия имели статистическую значимость. 
Подобные результаты были получены Р. Schümm и 
соавт. [50], которые в исследовании, включающем 
3 группы пациентов, сравнивали комбинированное 
лечение (L-T4 и йод) с лечением L-T4 и йодом раз­
дельно. Продемонстрировано, что у взрослых па­
циентов комбинация L-T4 и йода является наиболее 
предпочтительной по сравнению с ионотерапией 
йодом (по крайней мере, в тех же дозах) и сопоста­
вима по эффективности с аналогичной дозой L-T4.

В работах последних 10—15 лет исследователи 
сравнивают эффективность различных дозировок 
йода и L-T4 при комбинированной терапии. На­
пример, М. Kreissl и соавт. оценивали результаты 
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терапии зоба при назначении 100 мкг L-T4 и 
100 мкг йодида калия пациентам одной группы и 
75 мкг L-T4 и 150 мкг йодида калия пациентам дру­
гой группы. Выяснилось, что и 1-я и 2-я схемы ле­
чения почти одинаково эффективно снижают объ­
ем ЩЖ. Кроме того, комбинация 75 мкг L-T4 и 
150 мкг йодида калия в меньшей степени подавля­
ет ТТГ, а значит, меньше снижает активный захват 
иодида ЩЖ [33].

В результате многоцентрового рандомизирован­
ного исследования, проведенного в Германии в 
2001 г., показано, что при совместном назначении 
100 мкг йода с Ь-Т4 в дозе 1,4 мкг/кг массы тела в 
сутки часто возникает субклинический гипертире­
оз. В связи с этим исследователи отмечают, что на­
значение 150 мкг йода в сочетании с индивидуаль­
но подобранной дозой L-T4 из расчета 1 мкг/кг 
массы тела более предпочтительно для лечения эн­
демического зоба [30].

На наш взгляд, алгоритм терапии ДЭЗ может 
быть представлен следующим образом.

1. Для лечения ДЭЗ у детей рекомендован йодид 
калия в дозе 100—150 мкг в сутки, у подростков — 
в дозе 150—200 мкг в сутки.

2. Лечение ДЭЗ у взрослых целесообразно про­
водить в молодом возрасте (до 35—40 лет), так как 
при этом чаще удается добиться желаемого резуль­
тата [17], а также существует меньший риск нали­
чия функциональной автономии ЩЖ, при которой 
прием йодидов может спровоцировать тиреотокси­
коз.

3. Лицам с эутиреоидным зобом старше 40 лет 
показано динамическое наблюдение с ежегодным 
определением уровня ТТГ и проведением УЗИ 
ЩЖ.

4. При отсутствии выраженного эффекта от 
приема йодидов в течение 6 мес может быть реко­
мендован переход на комбинированную терапию. 
При этом предпочтение должно отдаваться либо 
индивидуально подобранной дозе Ь-Т4 из расчета 
около 1 мкг/кг массы тела в сочетании с 150 мкг 
йода в сутки, либо препаратам, содержащим фик­
сированную комбинацию этих препаратов в раз­
личных дозах.
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♦ ЮБИЛЕЙ

УДК 616.43:92 Кандрор

ВИЛЛЕН ИОСИФОВИЧ КАНДРОР 
(к 75-летию со дня рождения)

Исполнилось 75 лет со дня рождения и 51 год научной дея­
тельности видного российского патофизиолога-эндокринолога, 
доктора медицинских наук, профессора Виллена Иосифовича 
Кандрора.

В. И. Кандрор родился 18 мая 1931 г. в Москве. В 1949 г. по­
ступил и в 1955 г. окончил с отличием I Московский медицин­
ский институт им. И. М. Сеченова (ныне Московская медицин­
ская академия). Данью студенческим годам явилось участие в 
создании гимна I ММИ, который и сегодня исполняют посту­
пающие и оканчивающие этот старейший медицинский вуз 
страны.

По окончании института В. И. Кандрор посвятил себя на­
учно-исследовательской работе, к которой проявил интерес еще 
в студенческие годы. С 1955 по 1961 г. он работал научным со­
трудником в радиобиологической лаборатории Института им. 
Ф. Ф. Эрисмана, а затем в группе акад. А. Д. Сперанского АН 
СССР, где под руководством проф. М. Г. Дурмишьяна выпол­
нил ряд фундаментальных исследований, связанных с воздей­
ствием малых доз инкорпорированных радиоизотопов на эн­
докринную систему. Результаты этих исследований стали осно­
вой кандидатской диссертации, которую он успешно защитил в 
1960 г., и были опубликованы в виде монографии "Гипофиз и 
надпочечники при радиационных поражениях организма" (М.: 
Медицина, 1961). К этому времени относится публикация сде­
ланного им перевода монографии Г. Селье "Очерки об адапта­
ционном синдроме", которая надолго определила интересы 
многих представителей отечественной медицинской науки.

В 1961 г. В. И. Кандрор был зачислен на должность старше­
го научного сотрудника в лабораторию патологической физио­
логии Всесоюзного института экспериментальной эндокрино­
логии Минздрава СССР (ныне ГУ Эндокринологический науч­
ный центр РАМН), руководимую проф. Л. М. Гольбером, чьим 
ближайшим соратником он являлся более 20 лет. Под их руко­
водством при участии большого коллектива лаборатории была 
развернута работа в области патогенеза нарушений сердечно­
сосудистой системы при патологии щитовидной железы. Де­
тальное исследование энергетического, пластического, водно­
электролитного и медиаторного обмена миокарда позволило 
выявить механизмы истощения его функционального резерва и 
сформулировать ряд оригинальных концепций, получивших 
широкое признание. Соответствующие материалы составили 
основу докторской диссертации В. И. Кандрора, успешно за­
щищенной в 1967 г., и монографии "Тиреотоксическое сердце" 
(М.: Медицина, 1972). В обобщенном виде эти данные нашли 
отражение в коллективной монографии "Тиреоидные гормоны”, 
опубликованной в США и Великобритании (New York: Plenum 
Publ. Co., 1975). За заслуги в области изучения патофизиологи­
ческих основ эндокринной патологии В. 14. Кандрор награжден 
медалью Г. Селье, учрежденной Университетом Брно (Чехия).

В 1983 г. по рекомендации проф. Л. М. Гольбера руково­
дство лабораторией переходит к В. И. Кандрору. Избранный по 
конкурсу на должность заведующего лабораторией В. И. Канд­
рор возглавил исследования в области аутоиммунной патологии 
щитовидной железы. Эти исследования проводились и прово­
дятся в тесном контакте с клиницистами. В лаборатории были 
разработаны методы тестирования аутоантител к различным ан­
тигенам эндокринных тканей, во многом способствующие ди­
агностике и прогнозу заболеваний ряда желез внутренней сек­
реции. В настоящее время под руководством В. И. Кандрора 
изучается вопрос взаимодействия между тиреоцитами при раз­
личных видах аутоиммунной патологии щитовидной железы.

Перу В. И. Кандрора принадлежат 5 монографий, многие 
главы в коллективных монографиях и руководствах по патофи­
зиологии и эндокринологии и около 300 журнальных публика­
ций. В. И. Кандрор отдает много времени и сил воспитанию мо­
лодых специалистов, часто выступая с лекциями и докладами. 
Под его руководством выполнены 4 докторские и более 10 кан­
дидатских диссертаций. В. И. Кандрор известен научной обще­
ственности не только как высококвалифицированный ученый, 
но и как пропагандист мировых научных достижений. Он явля­
ется переводчиком многих современных монографий и руко­
водств по эндокринологии и метаболизму, активно участвует в 
работе редколлегии журналов "Проблемы эндокринологии" и 
"Вестник Российской академии медицинских наук".

Свой юбилей профессор В. И. Кандрор встречает в расцвете 
творческих сил. Бывшие и настоящие сотрудники и многочис­
ленные друзья В. И. Кандрора сердечно поздравляют его с юби­
леем и желают крепкого здоровья и дальнейших творческих ус­
пехов.

Редколлегия журнала присоединяется к этим пожеланиям.
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