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ОБОСНОВАНИЕ. Выделяют четыре клинических варианта гломерулонефрита (ГН) – мочевой (латентный), гиперто-
нический, нефротический и смешанный. Установлено, что особенности клинических проявлений ГН, определяющие 
его клинический вариант, не зависят от этиологии, патогенеза и морфологической формы заболевания. Обратив вни-
мание на имеющиеся в литературе сведения об ассоциации нефротического синдрома с гипофункцией щитовидной 
железы, мы предположили, что на формирование клинических вариантов ГН могут влиять особенности тиреоидного 
статуса больных. 

ЦЕЛЬ. Изучить связь вариантов клинических проявлений ГН с показателями тиреоидного статуса.

МЕТОДЫ. В исследование были включены больные первичным ГН, получавшие стационарное лечение в условиях неф-
рологического отделения многопрофильной больницы. Больных отбирали в 4 группы в зависимости от клинического 
варианта ГН (мочевой, нефротический, гипертонический и смешанный варианты). При отборе пациентов добивались 
сопоставимости групп по возрасту, полу, морфологическим вариантам и продолжительности заболевания. Помимо об-
щепринятых методов исследования, больным проводили: 1) оценку тиреоидного статуса (тиреотропный гормон (ТТГ), 
свободный тироксин (Т4св.), свободный трийодтиронин (Т3св.), антитела к тиреопероксидазе (анти-ТПО), (Т3св.+Т4св.)/
ТТГ, Т4св./Т3св., Т4св./ТТГ); 2) определение уровней интерлейкинов – IL-1β, IL-4 и IL-10 в сыворотке крови; 3) ультразву-
ковое исследование (УЗИ) щитовидной железы. Полученные данные сравнивали с таковыми у группы здоровых лиц.

РЕЗУЛЬТАТЫ. В группе пациентов с нефротическим вариантом ГН в 50% случаев обнаруживалось снижение уровня 
Т4св. на фоне повышения уровня ТТГ, в 26,7% выявлялось умеренное повышение содержания ТТГ при неизмененных 
концентрациях Т4св. и Т3св. У больных мочевым вариантом ГН тиреоидный статус не отличался от такового у здоро-
вых, а цитокиновый профиль характеризовался одновременным повышением содержания провоспалительного ци-
токина IL-1β и противовоспалительного цитокина IL-10. У 82% больных гипертоническим вариантом ГН установлено 
изолированное повышение содержания ТТГ. В группе больных смешанным вариантом ГН преобладали изменения 
в тиреоидных индексах в сочетании с большой вариабельностью уровня продукции IL-1β. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Результаты проведенного исследования свидетельствуют о влиянии на формирование различных 
клинических вариантов ГН функционального состояния гипофизарно-тиреоидной системы, зависящего, в свою оче-
редь, преимущественно от уровня продукции противовоспалительного цитокина IL-10.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: тиреоидный статус; гломерулонефрит; цитокины; синдром нетиреоидных заболеваний.  
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BACKGROUND: There are four clinical variants of glomerulonephritis (GN) - urinary (latent), hypertensive, nephrotic 
and mixed. It was found that the features of clinical manifestations of GN that determine its clinical variant do not 
depend on  the  etiology, pathogenesis and morphological form of the disease. Taking into account the obtained data 
on the association of nephrotic syndrome with hypofunction of the thyroid gland, we suggested, that the formation of 
clinical variants of GN may be influenced by the features of the thyroid status of patients. 

AIM: Study the relationship of variants of clinical manifestations of GN with indicants of thyroid status.

MATERIALS AND METHODS: The study included patients with primary GN who received in-treatment in the nephrology 
unit of a general hospital. Patients were selected into 4 groups depending on the clinical variant of GN (urinary, nephrotic, 
hypertensive and mixed variants). When selecting patients, we achieved comparability of groups by age, gender, 
morphological variants and duration of the disease. In addition to the generally accepted methods of research, patients 
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ОБОСНОВАНИЕ

Гломерулонефриты (ГН) – группа различных по этио-
логии и морфологической картине заболеваний почек, 
в основе которых лежит иммуновоспалительное по-
ражение преимущественно клубочков. В зависимости 
от морфологических изменений ГН делят на 2 основные 
группы – пролиферативные и непролиферативные ГН. 
В группу пролиферативных ГН входят: диффузный эн-
докапиллярный ГН, экстракапиллярный ГН с образова-
нием полулуний, мембранозно-пролиферативный  ГН 
(МПГН), мезангиопролиферативный ГН (МезПГН). Груп-
па непролиферативных ГН в англоязычной литературе 
позиционируется как нефропатии, к которым относят 
нефропатию с минимальными изменениями (НПМИ), 
мембранозную нефропатию (МНП) и фокально-сегмен-
тарный гломерулосклероз (ФСГС). Данные морфологи-
ческие формы ГН могут иметь различные клинические 
проявления, не зависящие ни от этиологии, ни от мор-
фологических особенностей поражения клубочков.  
Выделяют 4 варианта клинического течения  ГН: неф-
ротический, гипертонический, смешанный (триадная 
развернутая форма ГН при остром течении заболева-
ния) и латентный (мочевой вариант, или ГН с изолиро-
ванным мочевым синдромом) [1]. Достаточно полно 
охарактеризованы механизмы формирования отдель-
ных синдромов ГН – нефротического, нефритического, 
сочетания которых в различной вариации наблюдают-
ся при различных клинических вариантах  ГН. Однако 
не описаны факторы, оказывающие определяющее 
влияние на формирование клинического варианта ГН. 
Мы обратили внимание на имеющиеся в литературе 
сведения об ассоциации нефротического синдрома 
с гипофункцией щитовидной железы [2]. С другой сто-
роны, известны данные о влиянии провоспалитель-
ных цитокинов на показатели тиреоидного статуса [3]. 
Мы предположили, что состояние функционирова-
ния щитовидной железы может влиять на развитие 
не только нефротического синдрома, но и других син-
дромов  ГН. С целью проверки данной гипотезы нами 
проведено исследование тиреоидного статуса и цито-
кинового профиля у больных с различными клиниче-
скими вариантами ГН. 

ЦЕЛЬ 

Изучить связь вариантов клинических проявлений ГН 
с показателями тиреоидного статуса.

МЕТОДЫ

Дизайн исследования
Под нашим наблюдением находились больные первич-

ным ГН, пребывавшие на стационарном лечении в нефро-
логическом отделении БУ «Республиканская клиническая 
больница» Министерства здравоохранения Чувашской 
Республики в 2015–2017 гг. За данный период пролечено 
827   пациентов с различными вариантами первичного ГН. 
В обсервационное одноцентровое одномоментное исследо-
вание отобраны 4 группы больных первичным ГН, сопоста-
вимые по возрасту, полу, морфологическим вариантам и про-
должительности заболевания. 1-я группа включала больных 
мочевым вариантом ГН, 2-я – нефротическим, 3-я – гиперто-
ническим и 4-я – смешанным. В качестве контрольной группы 
использовали когорту практически здоровых лиц. 

Критерии соответствия
В исследование отбирали больных обоих полов, 

находящихся на стационарном лечении, в возрасте 
от 18 до 65 лет с подтвержденным диагнозом первичного 
ГН. Диагноз ГН устанавливали на основании результатов 
клинико-лабораторных, лучевых и гистоморфологиче-
ских методов исследования. При отборе больных исклю-
чали из исследования лиц, имеющих сопутствующие за-
болевания (желудочно-кишечные, сердечно-сосудистые, 
эндокринные, в т.ч. хронический аутоиммунный тиреои-
дит, сахарный диабет), вторичные ГН в рамках системных 
аутоиммунных заболеваний, почечную недостаточность 
(креатинин сыворотки крови выше 200 мкг/л, скорость 
клубочковой фильтрации (СКФ) ниже 60 мл/мин)), воз-
раст больше 65 лет, беременность. 

В контрольную группу включали практически здо-
ровых лиц обоего пола от 18 до 65 лет, с нормальными 
показателями функционального состояния почек и ар-
териального давления, у которых отсутствовали хрони-
ческие заболевания и указания на острые заболевания 
в течение последнего месяца. 

were performed: 1)  assessment of the thyroid status (thyroid-stimulating hormone (TSH), free thyroxine (free T4), free 
triiodothyronine (free  T3), antibodies to thyroperoxidase (anti-TPO), (free T3+free T4)/TSH, free T4/free T3, free T4/TSH); 
2) determination of levels of interleukin - IL-1β, IL-4 and IL-10 in blood serum; 3) ultrasound (US) examination of the thyroid 
gland. The obtained data were compared with those of healthy people.

RESULTS: The group of patients with the nephrotic variant of GN in 50% of cases showed a decrease of the level of free Т4 
with the increase of TSH level, 26.7% showed a moderate increase of TSH at unchanged concentrations of free Т4 and free 
T3. In patients with the urinary variant of GN, the thyroid status did not differ from that in healthy patients, and the cytokine 
profile was characterized by a simultaneous increase in the content of the proinflammatory cytokine IL-1β and the anti-
inflammatory cytokine IL-10. The group of patients with the hypertonic variant of GN in 82% of cases showed an isolated 
increase in TSH content. In the group of patients with a mixed variant of GN, changes in thyroid indices were predominant, 
combined with a large variability in the level of IL-1β production. 

CONCLUSIONS: The results of the study indicate the influence of the functional state of the pituitary-thyroid system 
on  the  formation of different clinical variants of GN, which depends mainly on the level of production of the anti-
inflammatory cytokine IL-10.

KEYWORDS: thyroid status; glomerulonephritis; cytokines; euthyroid sick syndrome
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Условия проведения
В исследование были включены больные, получав-

шие стационарное лечение в нефрологическом отделе-
нии многопрофильного медицинского учреждения – БУ 
«Республиканская клиническая больница» Министер-
ства здравоохранения Чувашской Республики, которое 
обладает возможностями проведения высокотехноло-
гичных методов исследования и лечения больных неф-
рологического профиля. 

Продолжительность исследования
Обследование больных осуществлялось 

в 2015–2017 гг. Анализ полученных данных проводился 
в 2018 г. 

Описание медицинского вмешательства
При обследовании пациентов проводили: сбор ана-

мнеза, жалоб, объективное физикальное обследование, 
отбор образцов крови и мочи для определения лабо-
раторных показателей, СКФ, чрескожную пункционную 
нефробиопсию для гистоморфологических анализов 
нефробиоптатов, ультразвуковое исследование (УЗИ) 
почек, УЗИ щитовидной железы. 

Основной исход исследования
Конечными точками исследования считались количе-

ственные показатели тиреоидного статуса у обследован-
ных пациентов: тиреотропный гормон – ТТГ, тироксин 
свободный (Т4св.), трийодтиронин свободный (Т3св.), 
антитела к тиреопероксидазе (анти-ТПО).

Дополнительные исходы исследования
Получение данных о корреляционной связи показа-

телей тиреоидного статуса с уровнями циркулирующих 
в крови провоспалительных и противовоспалительных 
цитокинов – интерлейкинов IL-1β, IL-4 и IL-10.

Анализ в подгруппах
1-я группа включала больных мочевым вариан-

том ГН, 2-я – нефротическим, 3-я – гипертоническим 
и 4-я – смешанным. В 1-ю группу отбирали пациентов 
с отсутствием клинических симптомов ГН, однако имев-
ших изменения в анализах мочи – слабо выраженную 
протеинурию от 0,03 до 1,5 г в сутки, микрогемату-
рию  – 6–30  эритроцитов в поле зрения. Во 2-ю  группу 
включали больных, у которых ГН проявлялся неф-
ротическим синдромом (выраженные отеки, вплоть 
до анасарки, протеинурия более 3,5 г в сутки, гипопро-
теинемия ниже 60 г/л, гипоальбуминемия ниже 37 г/л). 
В состав 3-й группы вошли пациенты, у которых ГН с са-
мого начала заболевания проявлялся артериальной ги-
пертензией (140/80 мм рт.ст. и выше) интермиттирующе-
го или постоянного характера при скудных изменениях 
в анализах мочи (умеренная протеинурия и гематурия). 
В 4-ю группу включали больных ГН, объединявшим 
признаки гипертонического и нефротического вари-
антов заболевания (артериальная гипертензия, отеки 
разной степени выраженности, начиная с пастозности 
лица до анасарки, протеинурия выше 1–2 г в сутки, ги-
поальбуминемия, гиперхолестеринемия). В ходе отбора 
пациентов группы были уравновешены по показателям 
длительности, морфологической картины заболевания, 

пола, возраста, социального статуса, наличия вредных 
привычек у больных. 

Методы регистрации исходов
Тиреоидный статус: в сыворотке венозной крови 

определяли ТТГ, свободные фракции тиреоидных гор-
монов – Т4св., Т3св., анти-ТПО методом твердофазного 
иммуноферментного анализа (ИФА) с использованием 
стандартных наборов ООО «НПО “Диагностические си-
стемы”» (Нижний Новгород) в соответствии с прилага-
емыми к наборам методиками на иммуноферментном 
анализаторе BioRad Evolis Twin Plus (BioRad, Франция). 
Диапазоны референсных значений: ТТГ – 0,35–4,0 мМЕ/л, 
Т4св. – 10,3–24 пмоль/л, Т3св. – 2,6–5,8 пмоль/л, 
анти-ТПО  – до 30 МЕ/мл. С целью получения дополни-
тельной информации о функциональном состоянии 
гипофизарно-тиреоидной системы вычисляли вспо-
могательные диагностические индексы: интегральный 
тиреоидный индекс (ИТИ) = (Т3св.+Т4св.)/ТТГ; индекс 
прогрессирующей периферической конверсии (ИпПК) = 
Т4св./Т3св. и индекс Т4св./ТТГ.

Цитокины: определяли уровни провоспалитель-
ных и противовоспалительных цитокинов – IL-1β, IL-4 
и IL-10 в сыворотке крови методом ИФА в системе биде-
терминантного определения антигена с применением 
пероксидазы в качестве индикаторного фермента с ис-
пользованием стандартных наборов (ООО «Цитокин», 
Санкт-Петербург) в соответствии с методикой произво-
дителя тест-наборов на иммуноферментном анализато-
ре BioRad Evolis Twin Plus (BioRad, Франция).

Этическая экспертиза
Перед началом исследования получали от боль-

ных и здоровых лиц добровольное информирован-
ное согласие на исследование в письменной форме. 
Протокол исследования одобрен Этическим комите-
том при ФГБОУ ВО «Чувашский государственный уни-
верситет имени И.Н. Ульянова» (протокол заседания 
№3/2 от 30.11.2015).

Статистический анализ
Размер выборки предварительно не рассчитывал-

ся. Полученные в ходе исследования данные обраба-
тывали с помощью пакета статистических программ 
Statistica – v. 10.0 (StatSoft Inc., США). Данные пред-
ставляли в формате Ме (Р25– Р75), где Ме – медиана, 
Р25–Р75 – граница варьирования индивидуальных зна-
чений показателей от нижнего до верхнего квартилей 
в группе исследования. Для оценки различий между 
4 группами больных по изучаемым параметрам при-
меняли непараметрический дисперсионный ана-
лиз с использованием критерия Краскела–Уоллиса 
(Kruskal–Wallis H-test). При выявлении различий между 
исследуемыми группами больных проводили апосте-
риорные сравнения с помощью непараметрического 
метода – критерия Манна–Уитни (pm-w). Различия по-
казателей в группах больных считали достоверными 
при pm-w<0,05. Достоверность отличий относительных 
величин исследовали по критерию χ². Достоверность 
считалась приемлемой при χ² <0,05. Корреляционный 
анализ осуществляли по непараметрическому методу 
Спирмена. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ

Объекты (участники) исследования
Общее число отобранных в 4 группы исследования 

больных составило 116 человек, контрольная группа 
была сформирована из 40 практически здоровых лиц. 
Длительность заболевания у обследованных составила 
в среднем 8,1±6,1 года. 22 пациента на момент включе-
ния в исследование имели дебют ГН. У остальных 94 па-
циентов наблюдалось обострение хронического ГН. 
У 86 больных была выполнена диагностическая пункци-
онная нефробиопсия с последующим морфологическим 
исследованием биоптата для установления морфологи-
ческой формы ГН. В результате у 55 больных обнаружен 
МезПГН, у 12 – МПГН, у 9 – МНП и у 10 – НПМИ. В табл. 1 
приведены основные демографические и клинические 
характеристики больных 4 групп исследования. Группы 
не различались ни по гендерно-возрастным показате-
лям, ни по представленности в каждой группе морфо-
логических вариантов ГН и продолжительности заболе-
вания.

В 1-ю группу были отобраны 30 больных латентным 
вариантом ГН. У этих пациентов не было субъективных 
признаков заболевания. Объективные данные были 
скудными. У преобладающего числа пациентов артери-
альное давление колебалось в пределах нормальных 
значений. У 2 пациентов спорадически наблюдалось 
краткосрочное повышение артериального давления 
(систолического до 140–146 мм рт. ст., диастолического 
до 90–96 мм рт. ст.). Отеки не обнаруживались. Протеину-
рия была незначительной – от 0 до 1,5 г/л. Чаще обнаружи-
валась микроальбуминурия (0,03–0,3 г/л). Типичным было 
обнаружение слабовыраженной, непостоянной гемату-
рии (от 1 до 20–40 эритроцитов в поле зрения). Цилиндру-
рия была представлена гиалиновыми цилиндрами и со-
ставляла 1–3 в поле зрения. Канальцевая реабсорбция 
колебалась в диапазоне 97–100%. Уровень сывороточно-
го креатинина составлял 60–120 мкмоль/л. Значения СКФ, 
вычисленные по методу Реберга–Тареева, колебались 
в пределах 65–90  мл/мин. Продолжительность болезни 

составляла от 1 месяца до 14 лет. Во 2-ю группу были вклю-
чены 30 больных нефротическим вариантом ГН. В соответ-
ствии с данными анамнеза заболевания отечный синдром 
у большинства больных возникал и прогрессировал по-
степенно: в начале появлялись параорбитальные отеки 
по утрам, отеки лодыжек по вечерам, по мере развития 
заболевания отеки распространялись на все туловище 
и приобретали постоянный характер. У 4 больных были 
выявлены при физикальном и инструментальном иссле-
довании признаки асцита и гидроторакса. Артериальное 
давление не превышало порог 140/90 мм рт.ст. Протеину-
рия колебалась у разных пациентов в пределах 3,0–7,0 г/л, 
гематурия – 4–50 в поле зрения, цилиндрурия – 2–6 в поле 
зрения, СКФ – 62–85 мл/мин, длительность заболевания – 
от 1 месяца до 7 лет.

В 3-ю группу вошли 28 больных гипертоническим 
вариантом ГН. В клинической картине у этих пациентов 
основным синдромом выступало повышение артери-
ального давления, которое длительное время имело ин-
термиттирующий характер, затем по мере прогрессиро-
вания заболевания приобретало постоянный характер. 
Отеки у преобладающего большинства отсутствовали. 
Однако у трех больных отмечалась пастозность лица. 
Патологические изменения в анализах мочи были уме-
ренной степени выраженности: уровень белка в моче 
составлял менее 0,5 г/л, число цилиндров 2–4 в поле зре-
ния, число эритроцитов 2–50 в поле зрения. Показате-
ли длительности заболевания варьировали от 1 месяца 
до 13 лет. 

В 4-ю группу были отобраны 28 больных смешанным 
вариантом заболевания. Начало заболевания у боль-
шинства больных сопровождалось нарастающей гипер-
тензией, отеками различной степени выраженности  – 
от параорбитальных до массивных, полостных отеков. 
Изменения в моче проявлялись выраженной протеину-
рией (больше 2 г/сут), гематурией различной выражен-
ности (от микро- до макрогематурии). Обнаруживались 
гипоальбуминемия, гиперлипидемия, гиперфибрино-
генемия. Продолжительность заболевания составляла 
от 2 месяцев до 9 лет.

Таблица 1. Состав исследуемых групп больных

Показатели

Группы больных 

1-я группа 2-я группа 3-я группа 4-я группа 

мочевой 
вариант ГН

нефротический 
вариант ГН

гипертонический 
вариант ГН

смешанный 
вариант ГН

Общее число больных, % (абс.) 100 (30) 100 (30) 100 (28) 100 (28)

Острый ГН, % (абс.) 20 (6) 20 (6) 17 (5) 17 (5)

Хронический ГН, % (абс.) 80 (24) 80 (24) 83 (23) 83 (23)

Мужчины, % (абс.) 57 (17) 60 (18) 57 (16) 57 (16)

Установлен морфологический вариант, % (абс.) 100 (29) 100 (21) 100 (18) 100 (18)

В том числе: МезПГН, % (абс.) 65 (19) 62 (13) 61(11) 67 (12)

МПГН, % (абс.) 10 (3) 19 (4) 17 (3) 11 (2)

МНП, % (абс.) 10 (3) 9,5 (2) 11 (2) 11 (2)

НПМИ, % (абс.) 14 (4) 9,5 (2) 11 (2) 11 (2)

Возраст, годы 33,8±9,1 32,6±8,7 36,6±9,0 33,9±8,9

Продолжительность заболевания, годы 12,4±2,3 6,6±0,8 7,9±5,1 6,1±2,6
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Контрольная группа включала 18 женщин, 22 муж-
чины, средний возраст которых составил 35,8±8,2 года. 
Значения гендерно-возрастных показателей здоровых 
лиц контрольной группы не различались от соответству-
ющих показателей групп больных (p>0,05 для всех пока-
зателей).

Основные результаты исследования
УЗИ щитовидной железы
УЗИ структуры щитовидной железы показало, что ча-

стота распространенности органической патологии щи-
товидной железы при каждом варианте ГН существен-
но не отличается от таковой в других группах больных 
и в группе здоровых (табл. 2). 

Тиреоидный статус
Во всех группах больных ГН, кроме группы пациентов 

с мочевым вариантом заболевания, обнаруживалось су-
щественное увеличение лиц с пониженными значения-
ми тиреоидных индексов – ИТИ и Т4св./ТТГ относительно 
значений здоровых. Помимо этого, в группах пациентов 
с нефротическим и гипертоническим вариантами забо-
левания чаще обнаруживали сдвиги индивидуальных 
значений ТТГ и Т3св. Тиреоидные статусы групп больных 
нефротическим и смешанным вариантами объединяло 
увеличение частоты снижения уровня Т4св. относительно 
здоровых (табл. 3). Медианы значений ТТГ, ИТИ, Т4св./ТТГ 
во всех группах больных ГН, за исключением мочевого 
(латентного) варианта, отличались от значений контроль-

Таблица 2. Сравнительный анализ частоты распространенности органической патологии щитовидной железы у больных гломерулонефритом 
и здоровых лиц

Эхографическая картина 
щитовидной железы Здоровые

Группы больных

мочевой 
вариант ГН

нефротический 
вариант ГН 

гипертонический 
вариант ГН 

смешанный 
вариант ГН

Всего, % (абс.) 100 (40) 100 (30) 100 (30) 100 (28) 100 (28)

Отсутствие патологии, % (абс.) 60 (24) 63,3 (19) 60 (18) 57,2 (16) 60,6 (17)

Узловой зоб, % (абс.) 15 (6) 16,6 (5) 20 (6) 21,4 (6) 14,4 (4)

Диффузный зоб, % (абс.) 25 (10) 20,1 (6) 20 (6) 21,4 (6) 25,0 (7)

Таблица 3. Частоты изменения показателей тиреоидного статуса относительно значений здоровых лиц при различных вариантах гломерулонефрита

Показатель тиреоидного 
статуса

Группы больных

мочевой вариант 
ГН, % (абс.)

нефротический 
вариант ГН, % 

(абс.)

гипертонический 
вариант ГН, % 

(абс.)

смешанный 
вариант ГН, % 

(абс.)

ТТГ

Увеличение 13,3 (4) 76,7 (23)*** 85,7 (24)*** 7,1 (2)

Снижение 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

Норма 86,6 (26) 56,6 (17) 14,3 (4) 92,9 (26)

Т4св.

Увеличение 3,3 (1) 0 (0) 3,6 (1) 0 (0)

Снижение 3,3 (1) 50 (15)*** 3,6 (1) 25 (7)***

Норма 93,4 (28) 50 (15) 92,8 (26) 75 (21)

Т3св.

Увеличение 6,7 (2) 50 (15) 25 (7)*** 7,1 (2)

Снижение 6,7 (2) 23,3 (7)* 10,7 (3) 3,6 (1)

Норма 86,6 (26) 26,7 (8) 64,3 (18) 89,3 (25)

(Т3св.+ Т4св.)/ 
ТТГ

Увеличение 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

Снижение 13,3 (4) 76,7 (23)*** 35,7 (10)*** 25 (7) *

Норма 86,6 (26) 23,3 (7) 64,3 (18) 75 (21)

Т4св./Т3св.

Увеличение 6,6 (2) 6,7 (2) 25 (7)*** 0 (0)

Снижение 0 (0) 0 (0) 0 (0) 7,1 (2)

Норма (28) 93,3(28) 75 (21) 92,9 (26)

Т4св./ТТГ

Увеличение 6,6 (2) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

Снижение 3,3 (1) 76,7 (23)*** 75 (21)*** 25 (7)***

Норма 90,1 (27) 23,3 (7) 25 (7) 75 (21)

Примечания: * – χ² <0,05; *** – χ² <0,001 – степени достоверности отличий показателей больных ГН относительно значений здоровых лиц.

Проблемы эндокринологии 2020;66(2):13-23 Problems of Endocrinology. 2020;66(2):13-23 doi: https://doi.org/10.14341/probl11825



ОРИГИНАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ18  |  Проблемы эндокринологии / Problems of Endocrinology

ной группы (табл. 4). Уровни Т4св. были ниже значений 
контрольной группы у больных нефротическим и смешан-
ным вариантами заболевания. Медиана значений Т4св./
Т3св. оказалась выше значений здоровых лиц у больных 
гипертоническим вариантом ГН. 

Дисперсионный анализ с использованием Н-крите-
рия Краскела–Уоллиса выявил различия в зависимости 
от клинического варианта ГН в значениях ТТГ (Н=9,2; 
p=0,026), Т4св./ТТГ (Н=9,9; p=0,018) и ИТИ (Н=8,9; p=0,029). 
Между группами больных мочевым и нефротическим ГН 
были различия по всем трем показателям – ТТГ, Т4св./ТТГ 
и ИТИ (см. табл. 4). Между группами пациентов с мочевым 
вариантом ГН и гипертоническим вариантом выявлялись 
различия в значениях ТТГ и Т4св./ТТГ. 

Корреляционные связи показателей тиреоидного 
статуса

Корреляционный анализ позволил установить суще-
ствование при ГН корреляционных взаимоотношений 
между показателями гипофизарно-тиреоидной системы 
и цитокинового статуса больных (табл. 5). В выявленных 
корреляционных связях чаще участвовал уровень про-
тивовоспалительного цитокина IL-10, который коррели-
ровал отрицательно с уровнем ТТГ, положительно с со-
держанием Т4св. и ИТИ. Уровень провоспалительного 
цитокина IL-1β имел отрицательные связи с показате-
лями ИТИ и содержания Т4св. Обращает внимание тот 
факт, что лишь один показатель тиреоидного статуса – 
Т4св. имел корреляционные связи с общеклиническими 

Таблица 4. Показатели тиреоидного статуса при различных вариантах гломерулонефрита

Показатель,  
ед. измерения

Здоровые
n=40

Группы больных

рm-w

мочевой 
вариант ГН

(n=30)

нефротический 
вариант ГН 

(n=30)

гипертониче-
ский вариант 

ГН (n=28)

смешанный 
вариант ГН 

(n=28)

Mе
(P25; P75)

Mе
(P25; P75)

Mе
(P25; P75)

Mе
(P25; P75)

Mе
(P25; P75)

1 2 3 4 5 6 7

ТТГ, мМЕ/л 1,9 (0,4–2,8) 2,2 (1,2–3,7) 5,4*** (3,2–7,1) 3,4* (3,2–4,2) 2,5* (2,0–4,1)
3,4 =0,007
3,5 =0,001

Анти-ТПО, МЕ/мл 2,3 (0–28,0) 1,26 (0,06–2,12) 2,06 (0,04–180) 2,08 (0,04–14,5) 4,1 (0,19–26,0) NS

Т4св., пмоль/л 17,5 (12,0–22,1) 16,1 (13,6–20,5) 12,6** (10,5–16,8) 17,8 (14,5–20,2) 13,8* (12,4–15,7) NS

Т3св., пмоль/л 4,9 (3,2–7,2) 4,2 (3,2–8,9) 7,5 (3,5–13,6) 4,3 (3,4–9,6) 3,5 (3,1–6,9) NS

(Т3св.+ Т4св.)/ТТГ 11,2 (7,04–27,21) 9,4 (7,1–14,9) 4,5*** (3,4–6,8) 6,9*** (5,3–8,6) 6,6*** (4,9–8,7) 3,4 =0,022

Т4св./Т3св. 3,4 (1,37– 4,43) 3,5 (2,7–4,9) 2,7 (0,8–4,7) 4,0* (2,3–5,2) 3,3 (3,1–3,9) NS

Т4св./ТТГ 9,0 (6,1–10,7) 7,5 (5,2–11,7) 2,6*** (1,4–5,6) 5,1*** (4,3–6,1) 5,8*** (5,2–7,3)
3,4 =0,021
3,5 =0,028

Примечание. * – рm-w<0,05; ** – рm-w<0,01; *** – рm-w<0,001 – степени достоверности отличий показателей больных ГН относительно значений здо-
ровых лиц по критерию Манна–Уитни.

Таблица 5. Статистически значимые корреляционные связи показателей тиреоидного статуса с лабораторными параметрами крови и мочи

Показатель тиреоидного 
статуса Лабораторный показатель rs prs

ТТГ IL-10 -0,43 0,004

Т4св.

IL-1β -0,34 0,001
IL-10  0,51 0,002
С-реактивный белок -0,56 0,001
Число палочкоядерных нейтрофилов, % -0,51 0,002
Креатинин сывороточный -0,36 0,001
Эритроциты крови  0,35 0,001
Белок мочи -0,37 0,001
Удельный вес мочи  0,34 0,001

(Т3св.+Т4св.)/ТТГ
IL-1β -0,64 0,001
IL-10  0,57 0,001

Примечание. rs – коэффициент корреляции по Спирмену.
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и биохимическими лабораторными показателями крови 
и мочи. 

Дополнительные результаты исследования
Цитокиновый статус
Уровни цитокинов у больных ГН во всех 4 изучаемых 

группах существенно отличались от референсных зна-
чений (табл. 6). Кроме того, обнаруживалось межгруп-
повое различие по уровню IL-10, о чем свидетельство-
вал результат дисперсионного анализа по Н-критерию 
Краскела–Уоллиса (Н=12,2; р=0,006). Уровень IL-10 был 
ниже в группах больных нефротоксическим и гипертони-
ческим вариантами ГН по сравнению с таковым в группе 
пациентов с мочевым вариантом.

Нежелательные явления
В ходе проведенного исследования нежелательные 

явления не наблюдались.

ОБСУЖДЕНИЕ

Резюме основного результата исследования
Результаты проведенного исследования демонстри-

руют существенные отличия показателей тиреоидного 
статуса и цитокинового профиля у больных ГН по срав-
нению с таковыми у здоровых лиц. Кроме того, при ГН 
обнаруживались межгрупповые различия в ряде показа-
телей тиреоидного статуса и уровнях IL-10.

Обсуждение основного результата исследования
В настоящее время детально исследованы и описаны 

в литературе иммунологические механизмы патогенеза 
ГН, однако до сих пор мало известно о механизмах фор-
мирования клинических вариантов ГН – нефротического, 
гипертонического, смешанного и латентного (мочевого). 
В этой связи наше внимание привлекли литературные 
данные о способности тиреоидных гормонов оказывать 
влияние на развитие и функции почек [4, 5, 6]. При обсле-
довании больных первичным гипотиреозом обнаружено 
повышение уровня креатинина в крови на фоне сниже-
ния СКФ [7]. В свою очередь, функциональное состояние 

щитовидной железы зависимо от особенностей продук-
ции про- и противовоспалительных цитокинов. В экспе-
рименте продемонстрировано угнетение продукции ти-
реоидных гормонов под влиянием провоспалительных 
цитокинов [8]. 

Проведенное нами определение уровней гормонов 
и циркулирующих в крови цитокинов у больных различ-
ными вариантами ГН показало, что их распределение 
в группах исследования отличалось от правильного, 
в связи с чем были использованы для анализа результа-
тов исследования непараметрические методы статисти-
ки. Характер изменений в тиреоидном статусе больных 
зависел от клинического варианта заболевания.

Мочевой вариант ГН 
Тиреоидный статус у больных мочевым вариантом 

ГН не отличался от такового у здоровых лиц. Умеренное 
повышение образования основного провоспалительно-
го цитокина – IL-1β, выявленное у больных данной груп-
пы, видимо, нивелируется параллельным повышением 
продукции противовоспалительного цитокина – IL-10 
и не оказывает влияния на состояние гипофизарно-тире-
оидной системы. Тиреоидный статус больных с изолиро-
ванным мочевым синдромом не отличался от здоровых 
и по тиреоидным индексам, что свидетельствует о сохра-
нении сбалансированности функционирования системы 
«гипофиз – щитовидная железа» в условиях активации 
продукции про- и противовоспалительных цитокинов. 
Дисперсионный анализ показал, что внутригрупповые 
различия по значениям ТТГ, ИТИ, Т4с./ТТГ заключались 
в отличии показателей групп пациентов с нефротиче-
ским вариантом и гипертоническим вариантом отно-
сительно показателей группы пациентов с мочевым ва-
риантом заболевания. В этой связи тиреоидный статус 
группы пациентов с изолированным мочевым синдро-
мом служил своего рода эталоном, с которым сравнива-
ли тиреоидные профили других групп больных.

Нефротический вариант ГН
У 50% пациентов с нефротическим вариантом ГН 

обнаруживалось повышение уровня ТТГ на фоне сни-
жения содержания Т4св. У 26,7% выявлялось умерен-
ное повышение содержания ТТГ при неизмененных 

Таблица 6. Уровни цитокинов при различных вариантах гломерулонефрита

Цитокин, 
пг/мл

Здоровые
n=40

Группы больных

рm-w

мочевой 
вариант ГН

(n=30)

нефротический 
вариант ГН

(n=30)

гипертониче-
ский вариант 

ГН (n=28)

смешанный 
вариант ГН 

(n=28)

Mе
(P25; P75)

Mе
(P25; P75)

Mе
(P25; P75)

Mе
(P25; P75)

Mе
(P25; P75)

1 2 3 4 5 6 7

IL-1β 1,4 (0; 5,1) 12,8*** (1,8; 202) 117,5*** (12,2; 258) 13,8*** (2,9; 173) 25,9*** (1,9; 800) NS

IL-4 1,4 (0; 3,7) 2,3 (1,9; 4,2) 7,9*** (5,1; 10,8) 4,1 (2,6; 7,1) 8,1*** (5,1; 12) NS

IL-10 0,1 (0; 0,4) 5,3*** (1,9; 8,9) 2,9*** (1,9; 3,4) 2,7*** (1,8;5,9) 3,8*** (1,7; 7,9) 
3,4 =0,007; 
3,5 =0,004

Примечание. *** – рm-w<0,001 – достоверность отличий показателей у больных ГН относительно значений здоровых лиц по критерию Манна–
Уитни.
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концентрациях  Т4св. и Т3св. Значения ИТИ и Т4св./ТТГ 
у пациентов с нефротическим ГН были ниже по сравнению 
с аналогичными показателями у больных латентным ва-
риантом. Значительное уменьшение данных тиреоидных 
индексов указывает на нарушение реципрокной связи 
между гипофизом и щитовидной железой: преобладание 
активности гипофиза, на которую не может реагировать 
адекватно щитовидная железа. Выявленные изменения 
в тиреоидном статусе у больных нефротическим вариан-
том ГН, по всей видимости, носят функциональный харак-
тер и являются проявлениями «синдрома эутиреоидной 
патологии» или «синдрома нетиреоидных заболеваний» 
(СНТЗ), развивающегося в отсутствие органической па-
тологии щитовидной железы при тяжелых заболеваниях 
различного происхождения, после травм, хирургических 
вмешательств и при других заболеваниях и состояниях [9].

Известно об ассоциации развития СНТЗ с продукцией 
провоспалительных цитокинов – IL-β1, IL-6, TNFα, IFNγ [8], 
являющихся, как известно, продуктами активации клеток 
врожденного иммунитета. По современным представле-
ниям, иммунный ответ развивается в результате узна-
вания сигнальными рецепторами клеток врожденного 
иммунитета (макрофаги, дендритные клетки) микробных 
паттернов и эндогенных веществ, представляющих опас-
ность для организма. Наиболее значимыми среди сиг-
нальных рецепторов являются Toll-подобные рецепторы 
(TLR). Предполагают, что TLR играют важную роль в обе-
спечении связи между иммунной системой и эндокрин-
ными органами [10]. Оказалось, что эти рецепторы 
экспрессируются не только на клетках врожденного им-
мунитета, как полагали ранее, но и на клетках гипотала-
муса, гипофиза, надпочечников, тиреоцитах, мезангиаль-
ных клетках почек и др. [11]. В эксперименте показано, 
что при стимуляции клеток щитовидной железы такими 
микробными паттернами, как вирусная РНК и бактери-
альный полисахарид, происходит выраженная экспрес-
сия на тиреоцитах генов TLR3 и TLR4 соответственно, 
а также – ряда хемокинов и цитокинов [12]. Параллельно 
индукции образования провоспалительных цитокинов 
в ответ на активацию TLR происходит снижение экспрес-
сии матричной РНК (мРНК) тиреоглобулина, рецептора 
ТТГ и дейодиназ [13]. 

В целом для группы больных нефротическим ГН 
было характерно повышение уровня ТТГ по сравнению 
с показателями группы как здоровых, так и пациентов 
с мочевым вариантом ГН. Повышение уровня ТТГ, кор-
релировавшего отрицательно с уровнем циркулиру-
ющего в крови противовоспалительного IL-10, сочета-
лось со снижением уровня последнего и повышенным 
уровнем провоспалительного цитокина – IL-1β. Близки 
к нашим данным результаты исследования Marchiori R. 
и соавт., обнаруживших у больных аутоиммунным тире-
оидитом с низкими уровнями тиреоидных гормонов по-
вышение уровней провоспалительных цитокинов (IL-1, 
IL-6, INF-γ и TNFα) на фоне снижения IL-10 [3]. В условиях 
снижения продукции IL-10 проявляется отрицательное 
влияние на функции щитовидной железы провоспали-
тельных цитокинов, способных блокировать, как это 
было показано ранее, транскрипцию генов внутреннего 
мембранного белка, обеспечивающего активный транс-
порт йодидов в тиреоциты, а также уменьшать рост ти-
реоцитов, организацию йодидов, синтез тиреоглобулина 

и снижать выработку тиреоидных гормонов [8, 14]. Мож-
но полагать, что Т4 положительно влияет на клубочковую 
(фильтрационную) функцию почек, о чем свидетельству-
ет обнаруженная нами отрицательная корреляционная 
связь уровня свободной фракции данного гормона с со-
держанием в крови креатинина. В наших исследованиях 
уровень Т4св. положительно коррелировал с числом 
эритроцитов в крови. Т4 обладает антипротеинуриче-
ским эффектом (обнаружена отрицательная связь уров-
ня Т4св. с концентрацией белка в моче) и положительным 
влиянием на концентрационную функцию почек (прямая 
связь уровня Т4св. с удельным весом мочи). Снижение 
содержания тиреоидных гормонов, наблюдаемое у по-
ловины больных нефротическим вариантом ГН, видимо, 
обусловливает снижение СКФ. Известно, что в условиях 
снижения уровней тиреоидных гормонов возникают 
структурные изменения в клубочках (утолщение базаль-
ной мембраны клубочков, пролиферация мезангиально-
го матрикса), вызывающие нарушение фильтрационной 
функции клубочков, а также уменьшается сердечный 
выброс и увеличивается величина периферического со-
противления кровотоку, снижается почечный кровоток 
[5, 6]. Показано, что низкие уровни тиреоидных гормо-
нов, даже в пределах нормального, эутиреоидного диа-
пазона, отрицательно влияют на фильтрационную функ-
цию почек [4]. При снижении содержания тиреоидных 
гормонов повышается чувствительность собирательных 
трубочек к антидиуретическому гормону (АДГ), в резуль-
тате повышается реабсорбция воды. Снижение уров-
ней тиреоидных гормонов обусловливает повышение 
проницаемости клубочкового фильтра для протеинов 
[15]. В итоге к повышенной проницаемости клубочков 
и протеинурии, вызванным основным патогенетическим 
фактором ГН – иммунокомплексным повреждением клу-
бочков [16], добавляются обусловленные снижением 
тиреоидных гормонов: снижение клубочковой филь-
трации, нарушение реабсорбции воды, повышенная 
чувствительность почек к АДГ, что приводит к задерж-
ке жидкости, развитию отеков, являющихся основными 
клиническими проявлениями нефротического ГН. Guo 
Q.Y. и соавт. привели доказательства того, что назначение 
L-тироксина способствует ускорению регрессии нефро-
тического синдрома [17]. Кроме того, в экспериментах 
показано, что тироксин способен блокировать NF-κB – 
сигнальный путь активации макрофагов и индукции ци-
токинов [18]. Результаты клинических исследований так-
же свидетельствуют о противовоспалительном действии 
тироксина. Так, терапия L-тироксином больных гипоти-
реозом, вызванным аутоиммунным тиреоидитом, обе-
спечивала достоверное снижение уровней провоспа-
лительных цитокинов и восстановление эутиреоидного 
состояния  [3]. Представленные данные позволяют ожи-
дать повышения эффективности лечения нефротическо-
го варианта ГН при включении в существующие схемы 
его терапии L-тироксина. 

Хотя очевидна важная роль цитокинов в развитии па-
тологического процесса в почках и параллельно проис-
ходящих изменениях в системе «гипофиз – щитовидная 
железа», возникает вопрос, не преувеличивается ли зна-
чимость цитокинов в развитии изменений в тиреоидном 
статусе у больных ГН и не упускается ли из поля зрения 
влияние гломерулярного повреждения на тиреоидный 
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статус. Повышенная проницаемость почечного фильтра 
при ГН, вызывающая повышенную экскрецию белков, 
в том числе тироксинсвязывающего белка, а также ти-
реоидных гормонов, ТТГ, казалось бы, должна способ-
ствовать снижению их содержания в сыворотке крови. 
Известны исследования, результаты которых подтвер-
ждают связь развития гипотиреоза у пациентов с нефро-
тическим синдромом с повышенной экскрецией с мочой 
белков и тиреоидных гормонов [19, 20]. Между тем в дру-
гом крупном когортном исследовании показано, что 
гипотиреоз ассоциирован не с протеинурией, а с нару-
шением клубочковой фильтрации [21]. Huang Y. и соавт. 
обосновали факт отсутствия достоверной корреляции 
между гипотиреозом и суточной протеинурией у боль-
ных с нефротическим синдромом, связанным с идиопа-
тической мембранозной нефропатией [22]. Известно, что 
тироксинсвязывающий белок, преальбумин и альбумин, 
частично проникая через клубочковую мембрану, реаб-
сорбируются с помощью мультилигандных рецепторов – 
мегалина и кубилина в проксимальном отделе каналь-
цев. Т4св. также реабсорбируется в почечных канальцах. 
Экскретируется лишь Т3св. [23].  Экскреция ТТГ с мочой 
увеличивается по мере повышения его содержания 
в сыворотке крови [24]. Мы не обнаружили селективного 
снижения Т3 св. у исследованных пациентов. Корреляци-
онный анализ не выявил связи уровней тиреоидных гор-
монов и ТТГ с сывороточным уровнем альбумина. Уро-
вень Т4св. слабо коррелировал по механизму обратной 
связи с уровнем протеинурии и положительно – с удель-
ным весом мочи. Сильнее были корреляционные связи 
уровня Т4св. с остро-воспалительными маркерами (IL-1β, 
С-реактивный белок, процентное содержание палочкоя-
дерных нейтрофилов в крови). Все приведенное позво-
ляет думать, что тиреоидный дисбаланс, возникающий 
при ГН, связан преимущественно с продукцией цитоки-
нов. Нельзя пренебречь влиянием почечной патологии 
на сывороточный уровень йода, который может моду-
лировать процесс образования тиреоидных гормонов. 
Из литературных данных известно, что на уровень йода 
влияет клубочковая фильтрация. При значительном сни-
жении СКФ повышается содержание йода в сыворотке 
крови [6]. В настоящем исследовании при отборе паци-
ентов в группы исследования мы исключали больных 
с существенным снижением СКФ, поэтому влиянием по-
чек на содержание йода можно пренебречь.

 Известные в настоящее время данные литературы 
и полученные нами результаты не могут дать полного 
представления о причинно-следственных связях между 
функциональными нарушениями щитовидной железы 
и гломерулопатиями. Даже те авторы, которые приписы-
вают основную роль в нарушении тиреоидного статуса 
при нефротическом синдроме гиперпротеинурии, допу-
скают существование других механизмов взаимосвязи 
функциональных нарушений щитовидной железы и по-
чек. В частности, Jain D. и соавт. обсуждают возможность 
иммуноопосредованной сопряженности патологиче-
ских процессов, происходящих в щитовидной железе 
и почках при нефротическом синдроме [20]. В своей ра-
боте мы затронули лишь одну сторону рассматриваемой 
проблемы – роль цитокинов в процессах взаимовлияния 
функционального состояния щитовидной железы и по-
чек при первичном ГН. Полученные нами данные позво-

ляют полагать, что иммунопатологические механизмы, 
запускающиеся при развитии ГН, повреждают почечные 
клубочки и одновременно индуцируют изменения в ги-
пофизарно-тиреоидной системе. 

Гипертонический вариант ГН
Уровень ТТГ у больных гипертоническим вариантом 

ГН превышал аналогичный показатель у пациентов с мо-
чевым вариантом заболевания. Анализ индивидуальных 
значений показателей тиреоидного статуса в группе 
больных гипертоническим вариантом ГН выявил у 82% 
больных изолированное повышение содержания ТТГ, 
что характерно для СНТЗ, развивающегося на фоне ин-
фекционных процессов [25]. В соответствии с данными 
литературы повышение уровня ТТГ при нормальных зна-
чениях тиреоидных гормонов (трактуемое как состояние 
субклинического гипотиреоза) обусловливает развитие 
гипергомоцистеинемии [26], ассоциированной с ремоде-
лированием сосудов и развитием реноваскулярной ги-
пертензии [27]. Показано, что в условиях изолированного 
повышения ТТГ снижается активность флавопротеинме-
тилентетрагидрофолатредуктазы (MTHFR) – фермента, 
участвующего в метаболизме гомоцистеина и его ремети-
лировании до метионина, в результате происходит нако-
пление и повышение содержания гомоцистеина [26].

Смешанный вариант ГН
Тиреоидный статус больных при смешанном вариан-

те ГН ни по одному показателю не отличался от такового 
у пациентов с изолированным мочевым синдромом, од-
нако при этом имел отличия от референсных значений 
по большинству показателей – ТТГ, Т4св., ИТИ, Т4св./ТТГ. 
Снижение индексов Т4св./ТТГ и ИТИ свидетельствует 
о разбалансированности функционирования гипофизар-
но-тиреоидной оси. Цитокиновый профиль этой группы 
больных отличал значительный размах межквартиль-
ных значений IL-1β – от 1,9 до 800 пг/мл. Данный факт 
свидетельствует о неоднородности группы больных ГН, 
проявляющимся смешанным вариантом его течения, 
что подтверждается и разнообразием синдромов у дан-
ных пациентов, торпидностью к проводимому лечению 
и склонностью к неуклонному прогрессированию с раз-
витием почечной недостаточности.

Итак, при всех клинических вариантах первичного ГН, 
за исключением мочевого варианта, обнаруживались из-
менения в тиреоидном статусе по типу СНТЗ. Особенно-
сти проявления последнего были связаны с клиническим 
вариантом ГН и цитокиновым профилем больных. Меди-
ана первостепенного провоспалительного IL-1β имела 
максимальное значение в группе больных нефротиче-
ским ГН, однако дисперсионный анализ по критерию Н 
Краскела–Уоллиса не выявил различий между группами 
больных по содержанию этого цитокина. При этом вы-
являлось различие по уровню противовоспалительного 
цитокина IL-10, продукция которого, как известно, так же, 
как и у IL-1β, индуцируется в результате активации TLR 
в присутствии инфекционных патогенов, но уже по дру-
гим сигнальным путям [28]. IL-10 играет решающую роль 
в предотвращении развития аутоиммунных заболеваний 
за счет ограничения воспалительных реакций. Нами уста-
новлены существенно низкие уровни данного цитокина 
у больных нефротическим и гипертоническим варианта-
ми относительно показателя группы пациентов с моче-
вым вариантом заболевания. Уровень IL-10 коррелировал 
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отрицательно с концентрацией ТТГ и положительно – Т4св. 
У больных нефротическим ГН фиксировались наивысшие 
уровни IL-1β, ТТГ при низких уровнях IL-10 и Т4св. При 
гипертоническом варианте наблюдалось умеренной вы-
раженности повышение медианы значений IL-1β на фоне 
низкого уровня IL-10, при этом преобладало в тиреоид-
ном статусе повышение уровня ТТГ. Для смешанного ва-
рианта было характерно наличие выраженного размаха 
колебаний значений IL-1β, специфические черты в тире-
оидном статусе отсутствовали. Полученные данные сви-
детельствуют о том, что особенности тиреоидного статуса 
при различных клинических вариантах ассоциированы 
в большей степени не с уровнем продукции провоспали-
тельного цитокина, как ожидалось исходя из имеющихся 
литературных данных, а с уровнем противовоспалитель-
ного цитокина IL-10.

Чем определяются особенности цитокинового статуса, 
ассоциированные с различными клиническими варианта-
ми ГН и влияющие на типы формирования СНТЗ? Скорее 
всего, генетическими факторами, в частности полимор-
физмом генов цитокинов, а возможно и генов TLR. Описа-
ны аллели генов IL-1β, IL-10, TLR4, определяющие низкий 
или высокий уровни экспрессии TLR и различные уровни 
продукции цитокинов в ответ на один и тот же патоген [29]. 

Ограничения исследования
Авторы полагают, что проведенное исследование 

имеет определенное ограничение, заключающееся в от-
носительно небольшом объеме выборки для подобного 
рода исследований, что было связано с трудностью под-
бора однородных групп пациентов исследования по по-
казателям длительности, морфологической картины за-
болевания, пола, возраста, социального статуса, наличия 
вредных привычек у больных. Хотя полученные данные 
свидетельствуют о том, что клинические проявления ГН 
зависят от особенностей тиреоидного статуса больных, 
однако это должно быть подтверждено с использовани-
ем более крупной когорты пациентов и многоцентро-
вого исследования. Продолжение исследований в этом 
направлении имеет важное клиническое значение, 
открывая перспективы для разработки новых инфор-
мативных методов прогнозирования различных вари-
антов клинического течения ГН, а также – для изучения 
возможности использования тиреотропных препаратов 
в патогенетическом лечении ГН.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты проведенного исследования свидетельству-
ют о существенном влиянии на формирование различных 
клинических вариантов ГН состояния гипофизарно-тире-
оидной системы, зависящего, в свою очередь, от уровней 
продукции цитокинов. В условиях недостаточной продук-
ции противовоспалительного цитокина IL-10 возникают 
изменения в тиреоидном статусе по типу СНТЗ с низкими 
уровнями Т3 и Т4 на фоне высокого ТТГ и формируется неф-
ротический вариант ГН. В случае умеренного повышения 
продукции IL-1β, уравновешенного параллельным повы-
шением образования противовоспалительного цитокина 
IL-10, на фоне сбалансированного тиреоидного статуса раз-
вивается мочевой (латентный) вариант ГН. Вариант СНТЗ 
по типу «высокий уровень ТТГ» на фоне низкого уровня 
продукции IL-10 обусловливает формирование гипертони-
ческого варианта заболевания. Полученные данные могут 
лечь в основу разработки лабораторных показателей, по-
зволяющих прогнозировать клинический вариант ГН и сво-
евременно определить необходимую схему лечения.

СНТЗ можно рассматривать как один из патогенети-
ческих механизмов ГН. Различия в типах СНТЗ, форми-
рующихся при различных вариантах ГН, могут зависеть 
от генетических факторов – от полиморфизма генов IL-10 
и TLR. Перспективы дальнейшего изучения рассматри-
ваемой проблемы связаны с изучением ассоциации раз-
личных аллелей генов IL-10 и разных типов TLR у боль-
ных первичным ГН с показателями тиреоидного статуса 
и клиническими проявлениями заболевания.
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