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Автоiмунний тиреоїдит (АIТ) складає
значний вiдсоток серед захворювань щито-
видної залози. Частота цiєї патологiї в Укра-
їни дiагностується у 3–11% населення та має
негативну тенденцiю до зростання. Тому iн-
терес дослiдникiв до вивчення цiєї патологiї
не втрачає актуальностi [1, 2].

На сьогоднi встановлено, що АIТ є ба-
гатофакторним захворюванням. Генетична
схильнiсть до нього реалiзується внаслiдок
нашарування додаткових факторiв, таких
як бактерiальна або вiрусна iнфекцiя, радi-
ацiйне опромiнення, отруєння рiзноманiтни-
ми хiмiчними сполуками, пiдвищене надхо-
дження йоду до органiзму, вагiтнiсть, вико-
ристання препаратiв iнтерферону, психоемо-
цiйний стрес, порушення iмунiтету, у тому
числi цитокiнового балансу [3–7].

Данi щодо патогенезу, дiагностики та лi-
кування АIТ достатньо суперечливi [4, 7–10].
Висуваються рiзноманiтнi теорiї щодо меха-
нiзмiв виникнення цього захворювання, якi
базуються на окремих вузько спрямованих
дослiдженнях. Не iснує, також, i надiйних
методiв дiагностики АIТ в зв’язку з вiдсу-
тнiстю на раннiх етапах цiєї патологiї чiткої
симптоматики [11].

На сьогоднi бiльш поширеним, нажаль,
залишається хiрургiчний метод лiкуван-

ня [12]. Медикаментознi методи з вико-
ристанням iмунодепресантiв, iмуномодуля-
торiв, кортикостероїдiв та замiсної тера-
пiї тиреоїдними гормонами не вирiшують
проблему захворювання остаточно та ма-
ють багато протипоказань [13–16]. Останнiм
часом застосовують крiодеструкцiю та ла-
зерне опромiнення щитовидної залози при
АIТ [17, 18]. У сучаснiй лiтературi зустрiча-
ються експериментальнi данi щодо викори-
стання за наявностi автоiмунних захворю-
вань препаратiв фетоплацентарного компле-
ксу (ПФПК) [19], але застосування нових ме-
тодiв лiкування та дiагностики не можливе
без теоретичного пiдґрунтя та глибокого ро-
зумiння патогенезу автоiмунних патологiй.

У нормальному станi iмунна система ор-
ганiзму захищає його вiд проникнення чужо-
рiдного антигену (сполук бiлкової природи,
що вiдрiзняються вiд притаманних даному
iндивiдууму макромолекул). Iмунна систе-
ма синергiчно працює з нервовою та ендо-
кринною системами задля пiдтримки гомео-
стазу органiзму [2, 9, 20]. Формування iму-
нокомпетентних клiтин починається в кiс-
тковому мозку з полiпотентної стовбурової
клiтини [21]. У кровi циркулює п’ять типiв
лейкоцитiв, якi з позицiї iмунологiї можна
розподiлити на фагоцити (нейтрофiли, ео-
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зинофiли, базофiли моноцити) та iмуноцити
(лiмфоцити).

Частина стовбурових клiтин попередни-
кiв лiмфоцитiв диференцiюється у зрiлi
mboxВ-лiмфоцити. Цi клiтини генетично за-
програмованi таким чином, що можуть син-
тезувати лише один вид мембранних iму-
ноглобулiнових рецепторiв, здатних зав’язу-
ватись з чужорiдним антигеном вiдповiдної
специфiчностi. У людини рiзноманiтнiсть та-
ких рецепторiв складає 105, що забезпечує
захист вiд будь-якого чужорiдного антиге-
ну [22, 23]. При потрапляннi антигену в орга-
нiзмi з mboxВ-лiмфоцитiв формуються пла-
зматичнi клiтини, якi синтезують специфi-
чнi антитiла до даного антигену. Тобто, шля-
хом вироблення антитiл iмунна система ви-
конує специфiчний варiант захисту органi-
зму [23, 24].

Деяка частина клiтин-попередникiв фор-
мує пул Т-клiтин. Цi клiтини потрапля-
ють до тимусу, де пiд впливом його гор-
монiв вiдбувається генетично запрограмо-
вана антиген-залежна пролiферацiя та ди-
ференцiацiя Т-клiтин в iмунокомпетентнi
Т-лiмфоцити [24]. Останнi, залишаючи ти-
мус, розрiзняються за фенотипом та мають
маркери, характернi для тiєї або iншої суб-
популяцiї.

Т-лiмфоцити є головними клiтинами —
регуляторами специфiчних по антигеннiй
спрямованостi iмунологiчних реакцiй гумо-
рального та клiтинного типу та забезпечу-
ють спрямовану (антиген-специфiчну) ци-
тотоксичнiсть. Серед Т-лiмфоцитiв розрi-
зняють такi основнi субпопуляцiї клiтин:
Т-хелпери, Т-супресори та Т-ефектори (на-
туральнi кiлери).

Т-хелпери, що розподiляються на
Т-хелпери1, Т-хелпери 2 та Т-хелпери 3 лiм-
фоцити, розпiзнають антиген, що потрапляє
до органiзму, завдяки комплементарним до
нього рецепторам та виробляють особливi
сполуки — iнтерлейкiни, якi є посередника-
ми рiзноманiтних сигналiв для пролiферацiї
та диференцiацiї.

Т-супресори реалiзують механiзми за-
безпечення природної толерантностi, тобто
вiдсутностi iмунної реакцiї до антигенiв са-
мого органiзму та антигенiв мiкроорганi-
змiв, що знаходяться у здоровому органiзмi,

шляхом пригнiчення функцiональної актив-
ностi Т-хелперiв та супутнього пригнiчення
вироблення вiдповiдних антитiл.

Т-кiлери знешкоджують клiтини, що ма-
ють змiнену генетичну структуру внаслiдок
мутацiй або ураження чужорiдними для ор-
ганiзму сполуками або структурами. Їх ще
вiдносять до неспецифiчних факторiв iму-
нiтету, якi виконують в iмуннiй вiдповiдi
не тiльки ефекторну, а й регуляторну фун-
кцiю [23].

Головне призначення макрофагiв та гра-
нулоцитiв — елiмiнацiя вiдпрацьованих ком-
понентiв кровотворної системи та участь
в захистi органiзму вiд iнфекцiї. Крiм того,
макрофаги виконують функцiю антигенних
фiльтрiв, оскiльки вони першими вступають
до взаємодiї з чужорiдними антигенами, за-
пускаючи механiзм їх розпiзнання та вида-
лення з органiзму.

Гуморальнi фактори неспецифiчного за-
хисту представленi бiлковими структурами,
що мають антимiкробнi властивостi та зда-
тнi активiзувати iншi компоненти та клi-
тиннi механiзми протимiкробного iмунiтету.
До таких факторiв слiд вiднести систему
комплiменту [21, 23]. Ця система зазвичай
неактивна, але за потрапляння в органiзм
антигену вона активується й збiльшує фа-
гоцитарну активнiсть та утворення деяких
популяцiй лiмфоцитiв. В результатi стиму-
люється цитотоксична реакцiя.

Головним у розвитку антигензалежної
iмунної вiдповiдi є визначення чужорiдного
антигену шляхом кооперативної взаємодiї
з ним макрофага та Т-хелпера. Спочатку
макрофаг фагоцитує антиген, i на його по-
верхнi в подальшому утворюються антиген-
нi детермiнанти, що активують Т-хелпери,
якi, в свою чергу, видiляють лимфокiни,
якi здатнi стимулювати утворення макрофа-
гiв та iнших Т-лiмфоцитiв, що скупчуються
у мiстi осередку iмунної реакцiї.

Важливо вiдмiтити, що сенсибiлiзованi
Т-лiмфоцити та активованi макрофаги здi-
бнi до руйнацiї будь-яких клiтин, на по-
верхнi яких абсорбується антиген. Таким
чином, усi клiтини iмунної системи в процесi
функцiонування постiйно взаємодiють одна
з iншою, вступаючи в безпосереднiй контакт
або видiляючи в оточуюче їх середовище
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рiзноманiтнi полiпептиднi молекули з регу-
ляторною або ефекторною активнiстю щодо
чужорiдних та власних клiтин практично
усiх систем органiзму.

За нормального функцiонування щито-
видної залози молекули тиреоглобулiну iзо-
льованi вiд iмунної системи органiзму гема-
тотиреоїдним бар’єром. Руйнування части-
ни фолiкула щитовидної залози, наприклад
внаслiдок механiчної травми, iнфекцiї або
хiмiчної iнтоксикацiї, призводить до частко-
вого виходу тиреоглобулiна на поверхню, де
вiн сприймається як антиген та викликає
вiдповiдну iмунну реакцiю, спрямовану на
знищення та елiмiнацiю [15, 25]. Слiд зазна-
чити, що механiзм трансмембранного пере-
носу тиреоглобулiна шляхом ендо- та екзо-
цитозу припускає наявнiсть пiдвищеної спо-
рiдненостi молекул тиреоглобулiна до мем-
бран тиреоцитiв [10]. Органоспецифiчнiсть
тиреоглобулiну доводить i той факт, що
в експериментальних дослiдженнях на ми-
шах автоiмунний тиреоїдит викликають пiд-
шкiрним введенням гомогенату тканин щи-
товидної залози у досить вiддаленому мiстi
вiд його безпосередньої дiї. Абсорбуючись
на зовнiшнiй поверхнi епiтелiального шару
функцiонально повноцiнних фолiкулiв, мо-
лекули тиреоглобулiну змушують iмунну си-
стему сприймати цi фолiкули як корпуску-
лярнi антигени, якi необхiдно зруйнувати та
видалити з органiзму. В результатi виникає
руйнування додаткової кiлькостi фолiкулiв
та вивiльнення нових порцiй аутоатигену
в мiжфолiкулярний простiр, й ураження щи-
товидної залози стає процесом, який само-
стимулюється [8]. Такий процес може при-
звести до значної руйнацiї паренхiми щито-
видної залози та зниження або повної вiдсу-
тностi гормон-продукуючої функцiї.

Морфологiчно АIТ манiфестується з по-
яви у тканинi щитовидної залози лiмфо-
їдних iнфiльтратiв рiзного ступеня визна-
ченостi: вiд поодиноких елементiв до ма-
сованих скупчень з подальшим розвитком
лiмфоїдних фолiкулiв з свiтлими центрами
розмноження. Така iнфiльтрацiя не має рiв-
номiрного розподiлу, вона може мати ви-
гляд масованої в окремих дiлянках та лише
як гiперплазiя фолiкулярного епiтелiю в iн-
ших [26].

В експериментальних дослiдженнях на
тваринах було показано, що на першому
етапi розвитку АIТ виникає виражений де-
фiцит Т-хелперiв та Т-супресорiв та незна-
чна лiмфоїдна iнфiльтрацiя щитовидної за-
лози. За прогресуванням захворювання ти-
три антитiл збiльшуються, а змiни в iмунно-
му статусi периферичної кровi приближаю-
ться до норми, спостерiгається гiпофункцiя
щитовидної залози, крiм того збiльшується
частота та виразнiсть лiмфоїдної iнфiльтра-
цiї, що має пролiферативно-деструктивний
характер [27].

Важливим дiагностичним маркером АIТ
є високий титр антитiл у периферичнiй кро-
вi [28, 29]. До них вiдносять антитiла до тире-
оглобулiну (ат-ТГ), тиреоїдної пероксидази
(ат-ТПО), до рецептору тиротропiна. Iден-
тифiкованi також антитiла що стимулюють
або пригнiчують збiльшення щитовидної за-
лози. Залишається до кiнця не з’ясованим,
проти якого з чисельних тиреоїдних антиге-
нiв спрямована iмунна реакцiя. До таких ан-
тигенiв зазвичай вiдносять тиреоглобулiн та
тиреоїдну пероксидазу (ТПО). До недавньо-
го часу вважали, що тiльки ат-ТПО фiксу-
ють комплемент та призводять до некрозу
тиреоцитiв [12]. Однак натепер доведено, що
комплемент має опосередковану цитотокси-
чну дiю й з iншими антитiлами, що наявнi
у сироватцi кровi хворих на АIТ. Цей факт
зменшує вагому значущiсть ат-ТПО щодо
загибелi тироцитiв. Бiльш того, кiлькiсть
цих антитiл не корелює з функцiональною
активнiстю залози. Процес iмуногенезу вiд-
творюється лiмфоцитами та плазматични-
ми клiтинами, тому характерною ознакою
АIТ є iнтенсивно зростаюча iнфiльтрацiя
щитовидної залози лiмфоцитами, що при-
зводе до виникнення лiмфоїдних фолiкулiв,
якi стають центрами розмноження лiмфоци-
тiв [10, 26]. Внаслiдок чого тиреоїдна парен-
хiма зазнає руйнацiї цитолiтичною дiєю ау-
тоантитiл та замiщується лiмфоїдною ткани-
ною й призводить до розвитку так званого
лимфоїдного зобу.

Деякi автори вважають, що збiльшення
антитiл до щитовидної залози не завжди
є фактом наявностi АIТ. Так, близько 20%
населення Землi мають циркулюючi антитi-
ла до щитовидної залози, але тiльки у 2%
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з них дiагностують гiпотиреоз. Однак люди-
ну, яка має ат-ТПО, слiд вважати як ту, що
знаходиться у групi ризику розвитку гiпоти-
реозу у майбутньому.

Однiєю з причин виникнення АIТ є вагi-
тнiсть. Пiсля пологiв виникає надлишкова
реактивацiя iмунної системи, як наслiдок
природної гестацiйної iмуносупресiї (фено-
мен рикошету), i у жiнки зi схильнiстю (но-
сiйка ат-ТПО) це призводить до виникнен-
ня деструктивного АIТ, який розвивається
у 5–9% вiд кiлькостi усiх жiнок. Асоцiйова-
ний з наявнiстю пiдвищеного рiвня ат-ТПО
зафiксовано у 50% жiнок, а пiдвищений рi-
вень ат-ТПО серед жiнок у популяцiї дося-
гає 10% [12, 28, 30, 31].

Вирiзняють ще так званий цитокiн-iнду-
кований АIТ. Найбiльш часто вiн виникає
у жiнок (в 4 рази частiше, нiж у чоловi-
кiв) i також асоцiйований з пiдвищеним рiв-
нем ат-ТПО. Ризик виникнення АIТ у носiя
ат-ТПО на тлi прийому препаратiв iнтер-
ферону складає 20%. Залежнiсть мiж поча-
тком, тривалiстю та схемою терапiї iнтерфе-
роном вiдсутня. Вiдмiна вживання препара-
тiв та змiна схеми лiкування iнтерферонами
не змiнює перебiг захворювання [5].

Природним показником хронiзацii про-
цесу АIТ є зниження рiвня макрофагiв. Чим
бiльш виразною стає форма хронiчного про-
цесу, тим бiльш значною стає й лейкопе-
нiя [8, 30].

Важливим дiагностичним маркером,
для визначення можливостi виникнення
автоiмунного розладу у пацiєнтiв з обтяже-
ною спадковiстю, є аналiз вiдносного вмiсту
та активностi периферичних Т-хелперiв та
Т-супресорiв [32]. При цьому особливу увагу
слiд придiлити визначенню iмунорегуля-
торного iндексу (спiввiдношення кiлькостi
Т-хелперiв до кiлькостi Т-супресорiв) [33].

На сьогоднi не iснує достатньої кiлькостi
науково обґрунтованих та практично дове-
дених методiв лiкування АIТ, за виключен-
ням замiсної терапiї вже розвиненого гiпоти-
реозу [34, 35].

Однак головною тактикою у лiкуван-
ня АIТ залишається хiрургiчне втручання.
В багатьох випадках це обґрунтовують не-
безпекою зазделигiдь не виявити онкологi-
чне переродження у тканинах щитовидної

залози [12, 36]. Але, вивчення вiддалених
наслiдкiв доводить, що тотальна резекцiя
щитовидної залози призводить до гiпотире-
озу, а малi об’єми втручання посилюють ав-
тоiмунну агресiю [35]. Задля зниження на-
вантаження щитовидної залози та корекцiї
iмунологiчних порушень в нiй, вважають
доцiльним застосування замiсної гормоно-
терапiї як без, так i за умов хiрургiчного
втручання [34, 35]. Використання тироксину
призводить до зниження титру антитiл до
тиреоглобулiну, до регресiї зобу та супресiї
натуральних кiлерiв. Але, внаслiдок замi-
сної терапiї знижується швидкiсть регенера-
цiї фолiкулярного епiтелiю та зменшується
регенеративна спроможнiсть щитовидної за-
лози. Деякi автори констатують розроста-
ння фiброзної тканини та пiдвищення ти-
трiв ат-ТПО на фонi замiсної гормонотера-
пiї [12, 36].

Є окремi рекомендацiї щодо лiкування
АIТ за допомогою проведення спрямовано-
го виведення з органiзму циркулюючих ан-
титiл шляхом плазмофорезу та гемосорб-
цiї [13]. Однак, виведення антитiл з цирку-
люючої кровi не блокує їх подальше утворен-
ня, тому доцiльнiсть такого методу залишає
питання.

Використання iмуномодуляторiв з iму-
носупресивною активнiстю, зокрема глюко-
кортикоїдiв, потребує довготривалого вжи-
вання препаратiв та й не лiквiдує причину
виникнення АIТ, а призводить лише до тим-
часового покращення [33, 34].

Свого часу були спроби лiкування АIТ
за допомогою деяких iмуностимуляторiв,
зокрема гормонiв тимусу, але така терапiя
також виявилася малоефективною та тим-
часовою [12].

Достатньо багато дослiджень присвяче-
но крiовпливу на щитовидну залозу. Доведе-
но що такий вплив активiзує функцiональну
активнiсть Т-лiмфоцитiв та клiтин ланки
iмунiтету, крiм того корегує гуморальнi реа-
кцiї органiзму [17, 37]. В експериментальних
дослiдженнях на тваринах було доведено
довгостроковий позитивний ефект локаль-
ного крiовпливу на щитовидну залозу щурiв
з АIТ. Мало мiсце повне вiдновлення залози,
а саме зникнення лiмфоїдної iнфiльтрацiї та
вiдновлення паренхiми тимусу [12].

122 Проблеми ендокринної патологiї № 4, 2015



Огляди

Є також данi щодо сумiсного викори-
стання хiрургiчного втручання та крiовпли-
ву, яке мало позитивний iмунокорегуючий
ефект стосовно гуморальної ланки iмунiте-
ту [17, 34].

В останнiй час iнтерес дослiдникiв спря-
мовано на використання саме клiтинної те-
рапiї при автоiмунних захворюваннях [19].
З вищевикладеного видно, що АIТ виникає
за участi субстратiв iмунної системи та iму-
нокомпетентних клiтин, порушення взаємо-
регулюючої активностi рiзних популяцiй та
субпопуляцiй лiмфоцитiв, вiдхилення вiд фi-
зiологiчної норми рiвня плейотропних лiм-
фокiнiв, якi вони продукують, може суттєво
змiнювати функцiональнi особливостi будь-
якої системи органiзму. Тому, перспектив-
ними для корекцiї таких розладiв можуть
стати препарати не клональної, а надкло-
нальної системної регуляцiї, а саме препара-
ти фетоплацентарного комплексу (ПФПК).
Доцiльнiсть використання таких препаратiв
полягає у наявностi широкого спектру бiоло-
гiчно активних субстанцiй, до яких можна
вiднести й клiтини стволового походження,
а також рiзноманiтнi медiатори бiологiчної
природи [38, 39]. В експериментах на тва-
ринах доведено їх значний iмунокорегую-
чий, трофiчний та гiстогенетичний потенцi-
ал [27, 40, 41]. Нашi дослiдження також до-
вели ефективнiсть застосування ПФПК за
умов моделювання експериментального гiпо-

тиреозу [39]. Враховуючи полiфункцiональ-
нiсть та високу адаптивнiсть ПФПК, можна
передбачати їх здатнiсть, в умовах конкрет-
ної патологiї, корегувати той чи iнший дис-
баланс в iмуннiй, ендокриннiй та нервовiй
системах [36, 9].

Таким чином, АIТ — є типовим автоiмун-
ним багатофакторним захворюванням, яке
розвивається на тлi розладу iмунної, ендо-
кринної та нервової систем, а його виникне-
ння зумовлено порушенням природної толе-
рантностi до власних антигенiв щитовидної
залози [8]. Переважно це стосується пору-
шення гематотиреоїдного бар’єру та розвит-
ку автоiмунної реакцiї на вiдкритi антигени
щитовидної залози. Вiдомi на сьогоднi мар-
кери цього захворювання не завжди вiдтво-
рюють глибину порушень та ступiнь його
агресiї, аж до проявiв морфофункцiональної
змiни у залозi. Перспективним є розширен-
ня спектру показникiв, що характеризують
морфофункцiональний стан не тiльки щито-
видної залози при АIТ, а й статус систем
причетних до виникнення цього захворюван-
ня. Такий пiдхiд дозволить об’єктивно оцi-
нити ефективнiсть запропонованої терапiї.

Оскiльки до тепер не iснує адекватних
форм лiкування АIТ, напрямок використан-
ня ПФПК є достатньо перспективним, зва-
жаючи на їх виразний корегуючий потенцi-
ал щодо систем задiяних у патогенезi АIТ.
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ТЕОРЕТИЧНЕ ОБҐРУНТУВАННЯ ПОШУКУ НОВИХ ЗАСОБIВ ЛIКУВАННЯ
АВТОIМУННОГО ТИРЕОЇДИТУ

Малова Н. Г., Сиротенко Л.А.

ДУ «Iнститут проблем ендокринної патологiї iм. В.Я.Данилевського НАМН України», м. Харкiв
salarisa@mail.ru

Подано огляд наукової лiтератури щодо стану проблеми лiкування автоiмунного тиреоїдиту.
Розглянутi сучаснi погляди на механiзми виникнення, дiагностичнi маркери та шляхи терапiї
цього захворювання. Проведено аналiз iснуючих методiв лiкування та таких, що знаходяться
в станi експериментальних випробувань. Достатньо перспективними для пошуку в даному
напрямку є препарати фетоплацентарного комплексу.

К л ю ч о в i с л о в а: автоiмунний тиреоїдит, щитовидна залоза, антитiла, iмунна си-
стема.
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ТЕОРЕТИЧЕСКОЕ ОБОСНОВАНИЕ ПОИСКА НОВЫХ СПОСОБОВ ЛЕЧЕНИЯ
АУТОИММУННОГО ТИРЕОИДИТА

Малова Н. Г., Сиротенко Л.А.

ГУ «Институт проблем эндокринной патологии им. В.Я. Данилевского НАМН Украины»,
г. Харьков
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Представлен обзор научной литературы о состоянии проблемы лечения аутоиммунного
тиреоидита. Рассмотрены современные взгляды на механизм возникновения, диагностические
маркеры и пути терапии данного заболевания. Проведено анализ имеющихся методов лечения
и экспериментальных исследований. Достаточно перспективными для изучения в данном на-
правлении представляются препараты фетоплацентарного комплекса.

К л ю ч е в ы е с л о в а: аутоиммунный тиреоидит, щитовидная железа, антитела, иммун-
ная система.

THEORETICAL JUSTIFICATION OF SEARCH OF NEW WAYS OF AUTOIMMUNE
THYROIDITIS TREATMENT

N.G. Malova, L.A. Sirotenko

SI «V. Danilevsky Institute for Endocrine Pathology Problems of the NAMS of Ukraine», Kharkiv
salarisa@mail.ru

The review of scientific literature on a condition of treatment a problem of an autoimmune
thyroiditis is submitted. Modern views on the emergence mechanism of appearance, diagnostic
markers and ways of therapy of this disease are considered. The analysis of the available methods
of treatment and experimental researches are carried out. Rather perspective, for studying in this
direction, preparations of a fetal placental complex are represented.

K e y w o r d s: autoimmune thyroiditis, thyroid gland, antibodies, immune system.

Проблеми ендокринної патологiї № 4, 2015 125


