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Уже в 60-х годах прошлого века патологоанатомы на-
ходили большую распространенность тяжелого ко-

ронарного атеросклероза среди больных с гипотирео-
зом по сравнению с пациентами без тиреоидной дис-
функции [1, 2]. Первичный гипотиреоз (состояние, об-
условленное недостаточностью функции щитовидной
железы) разделяют на манифестный, субклинический и
осложненный. При манифестном гипотиреозе в сыво-
ротке крови повышено содержание тиреотропного гор-
мона (ТТГ) и снижено содержание свободного тироксина
(св.Т4). Для субклинического гипотиреоза характерно
повышение в сыворотке крови концентрации ТТГ и нор-
мальное содержание св.Т4. Осложненный гипотиреоз
сопровождается кретинизмом, вторичной аденомой ги-
пофиза, тяжелой сердечной недостаточностью, выпотом
в серозные полости. К настоящему времени проведено
достаточно много исследований, посвященных механиз-
мам влияния сниженной функции щитовидной железы на
сердечно-сосудистую систему. Показано, что гипотире-
оз уже на ранней (субклинической) стадии оказывает
серьезное влияние на формирование и развитие сер-
дечно-сосудистых заболеваний. Результаты крупных ис-
следований демонстрируют, что субклинический гипоти-
реоз ассоциируется с повышением риска развития ИБС,
инфаркта миокарда, ХСН и смертности от сердечно-со-
судистых заболеваний независимо от пола, возраста и
предшествующих сердечно-сосудистых заболеваний
[3]. Логично предположить, что устранение гипотиреоза
на субклинической стадии заболевания, особенно у
больных, страдающих сердечно-сосудистыми заболева-
ниями, необходимо и вполне оправданно. Однако имен-
но по поводу назначения заместительной терапии лево-
тироксином этой категории пациентов до настоящего
времени есть разногласия ученых, особенно если уро-
вень ТТГ у пациентов повышен <10 мЕд/л (табл. 1).

Между тем, распространенность гипотиреоза, по
данным разных авторов, в среднем составляет 2–6%, а
у женщин старшего возраста распространенность всех
форм гипотиреоза может достигать даже более 20%.

Субклинический гипотиреоз встречается чаще мани-
фестного: у 7–10% женщин и 2–3% мужчин [4–7]. 

Механизмы влияния тиреоидных
гормонов на сердечно-сосудистую
систему

К настоящему времени изучено, что на сердечно-со-
судистую систему тиреоидные гормоны оказывают влия-
ние посредством ядерных и неядерных механизмов [8].
Тиреоидные гормоны (трийодтиронин, или Т3, и тетра-
йодтиронин, или тироксин, Т4) имеют рецепторы внутри
клеток, в ядрах. Т3 называют истинным гормоном, а Т4 –
прогормоном. Более половины Т4 разрушается с образо-
ванием Т3, который к тому же в 3–4 раза активнее и обла-
дает в 10 раз большим сродством к ядерным рецепто-
рам. Тиреоидные гормоны регулируют экспрессию мно-
гих генов в кардиомиоцитах, кодирующих структурные и
регуляторные белки. Так, Т3 влияет на экспрессию генов
тяжелых цепей миозина, увеличивая синтез обладающих
большей АТФ-азной активностью α-цепей и снижая син-
тез β-цепей [9]. Т3 также активирует транскрипцию гена,
кодирующего Са2+-АТФ-азу саркоплазматического рети-
кулума, влияя таким образом на сокращение и расслаб-
ление миокарда [10]. Тиреоидные гормоны уменьшают
экспрессию молекул фосфоламбана (белка, подавляю-
щего активность Са2+-АТФ-азы) [11]. Т3 регулирует b1-ад-
ренергические рецепторы, К/Na АТФазу, К-зависимые
каналы, образование натрийуретических пептидов [8,
12]. Кроме того, Т3 модулирует экспрессию ангиотензи-
новых рецепторов в гладкомышечных клетках [13]. 

Негеномные эффекты тиреоидных гормонов на кар-
димиоциты и периферическое сосудистое сопротивле-
ние не предполагают связывания с ядерными рецепто-
рами [14]. Эти эффекты развиваются довольно быстро
и обусловлены влиянием на транспорт ионов кальция,
натрия и калия через клеточную мембрану, а также
транспорт глюкозы, функции митохондрий и различные
внутриклеточные сигнальные пути [12, 14]. Тиреоидные
гормоны участвуют в процессах ангиогенеза в сердце
взрослого человека, стимулируя рост артериол в серд-
це [15, 16] (при этом задействованы как геномные, так и
негеномные механизмы) [17]. В тиреоидиндуцирован-
ный ангиогенез вовлечены сосудистый эндотелиальный
фактор роста и фактор роста фибробластов [18]. 

Гемодинамические эффекты Т3 изучены довольно
подробно. Т3 снижает общее периферическое сосуди-
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Таблица 1. Нормальные значения
тиреоидных гормонов 

Показатель Норма*
ТТГ 0,4–4,0 мЕд/л
Свободный Т4 10–23 нмоль/л
Свободный Т3 5,4–12,3 нмоль/л
*-варьирует в разных лабораториях
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стое сопротивление, что вызывает рефлекторный поло-
жительный хронотропный и инотропный эффекты. В ре-
зультате прямого расслабляющего действия на гладко-
мышечные клетки и повышения синтеза оксида азота
эндотелиальными клетками происходит снижение сред-
него артериального и диастолического давления
(посленагрузки на левый желудочек). Это, в свою оче-
редь, приводит к активации ренин-ангиотензиновой си-
стемы, увеличению реабсорбции натрия и воды в почках
и повышению объема циркулирующей крови и уровня
преднагрузки на левый желудочек [19]. Таким образом,
Т3, за счет значимого снижения периферического сосу-
дистого сопротивления (до 50% от исходного уровня), с
одной стороны, и увеличения венозного возврата к
сердцу, с другой, – повышает сердечный выброс. При
гипотиреозе сердечный выброс может быть снижен на
30–40%. Для гипотиреоза характерно существенное по-
вышение сосудистого сопротивления (до 30% от нор-
мального уровня), что приводит к повышению диастоли-
ческого артериального давления. 

Влияние тиреоидных гормонов на деятельность
сердечно-сосудистой системы трудно переоценить, и
их недостаток не может не отражаться на сердечно-со-
судистой заболеваемости. Высокий уровень ТТГ (>10
мМЕ/мл) по праву можно причислить к факторам риска
ИБС, инфаркта миокарда, ХСН и смерти от сердечно-
сосудистых заболеваний [3]. Рассмотрим вклад гипоти-
реоза в формирование самых распространенных сер-
дечно-сосудистых заболеваний.

Атеросклероз, ИБС и смертность 
от сердечно-сосудистых заболеваний

Изучение причин большей распространенности ко-
ронарного атеросклероза у больных гипотиреозом по
сравнению с пациентами с эутиреозом привело к цело-
му ряду исследований, посвященных влиянию тиреоид-
ных гормонов на синтез липидов.

К настоящему времени выяснено, что тиреоидные
гормоны индуцируют 3-гидрокси-3-метилглутарил-
коэнзим-А-редуктазу, участвуя тем самым в процессе
первого этапа синтеза холестерина. Также трийодтиро-
нин регулирует работу рецепторов ЛПНП, контролируя
активность ответственных за них генов [20], и защищает
ЛПНП от окисления [21]. Важно и то, что тиреоидные
гормоны стимулируют преобразование холестерина в
желчные кислоты. Установлено, что Т3 регулирует актив-
ность холестерин-7α-гидроксилазы – ключевого фер-
мента в синтезе желчных кислот, что в условиях гипоти-
реоза замедляет распад холестерина в печени и спо-
собствует повышению его уровня в крови [22, 23]. 

Salter A. и соавт. было показано, что тиреоидные
гормоны увеличивают захват ЛПНП гепатоцитами [24].
Для гипотиреоза свойственно снижение плотности ре-
цепторов ЛПНП на гепатоцитах [25, 26]. Выяснено так-
же, что уже на стадии субклинического гипотиреоза об-
наруживаются более высокие по сравнению с контро-
лем концентрации липопротеинассоциированной фос-
фолипазы A2 (Lp-PLA2), известной как маркер ИБС [27],

и снижение активности HDL Lp-PLA2 [28], которая ассо-
циируется с антиатерогенным эффектом ЛПНП [29].

Таким образом, недостаток тиреоидных гормо-
нов приводит к гиперхолестеринемии, и она являет-
ся характерным симптомом гипотиреоза; при этом, чем
выше уровень ТТГ, тем выше содержание холестерина
[30]. Кроме того, трийодтиронин осуществляет ап-регу-
ляцию аполипопротеина A, играющего главную роль в
контроле уровня триглицеридов [31]. 

Связь между субклиническим гипотиреозом и дис-
липидемией подтверждена в многочисленных исследо-
ваниях, при этом она становится наиболее очевидной
при уровне ТТГ более 10 МЕд/л [32]. Практически у всех
больных с гипотиреозом, в т. ч. и субклиническим,
встречаются нарушения липидного обмена: повышен-
ный уровень общего холестерина, холестерина липо-
протеидов низкой плотности, триглицеридов и низкие
значения холестерина липопротеидов высокой плотно-
сти [33, 34]. Результаты норвежского популяционного
исследования HUNT демонстрируют, что у лиц без забо-
леваний щитовидной железы, сердечно-сосудистой си-
стемы и сахарного диабета связь между уровнем ТТГ и
липидами крови обнаруживается даже в пределах нор-
мальных значений ТТГ: чем выше содержание ТТГ, тем
выше уровень холестерина [34]. 

Дислипидемия при субклиническом гипотиреозе
носит атерогенный характер. В вышеописанном иссле-
довании HUNT обнаружена положительная связь между
уровнем ТТГ в пределах референсных значений и рис-
ком смерти от ИБС у женщин без заболеваний щитовид-
ной железы [35]. В крупных исследованиях было показа-
но, что дислипопротеинемия, связанная с гипотирео-
зом, повышает риск развития атеросклероза, ИБС и ин-
фаркта миокарда [36]. В ходе метаанализа исследова-
ний, проведенных с 1950 г. по май 2010 г. с участием
55 287 больных субклиническим гипотиреозом из США,
Европы, Австралии, Бразилии и Японии, было продемо-
стрировано повышение у них относительного риска раз-
вития ИБС и смерти от сердечно-сосудистых заболева-
ний независимо от пола, возраста и предшествующих
сердечно-сосудистых заболеваний. При этом авторами
делается акцент на том, что такие выводы справедливы
в большей степени для пациентов с высоким уровнем
ТТГ – 10 mIU/L и более. Общая смертность у больных
субклиническим гипотиреозом по результатам этого
метаанализа не возрастает [37].

Вероятно, гиперлипидемия, свойственная гипоти-
реозу даже на начальных стадиях заболевания, являет-
ся не единственным фактором, способствующим разви-
тию ИБС. Исследователями изучаются различные взаи-
мосвязи гипотиреоза с известными факторами риска
ИБС и сердечно-сосудистой смертности, в т. ч. с сахар-
ным диабетом. Как было показано зарубежными учены-
ми, субклинический гипотиреоз ассоциируется с повы-
шением уровня инсулинорезистентности, которая объ-
ясняется нарушением транспорта инсулина, а также
кальций-индуцированной резистентностью [38, 39].

В последние годы огромное значение уделяется из-
учению ранних предикторов эндотелиальной дисфунк-



ции – С-реактивного белка и гомоцистеина, поскольку
показано влияние повышенного содержания этих пока-
зателей на увеличение сердечно-сосудистого риска
[40, 41]. Имеется ряд работ, посвященных влиянию ги-
потиреоидного статуса на содержание СРБ и гомоци-
стеина. C. Jublanc и соавт. выявлена отрицательная кор-
реляция между уровнями св.Т4 и высокочувствительно-
го С-реактивного белка [42], а по данным M. Christ-Crain
и соавт., у больных с субклиническим гипотиреозом на-
блюдаются более высокие концентрации этого белка,
при этом выявлена зависимость концентрации гомоци-
стеина от уровня св.Т4. Однако заместительная терапия
левотироксином в этой работе не повлияла на уровень
СРБ и гомоцистеина [43]. Корреляция между уровнями
ТТГ, СРБ и гомоцистеина наблюдалась в работе А. Gur-
soy и соавт. [44]. Однако справедливости ради стоит от-
метить, что встречаются и такие работы, где не выявле-
но повышения уровней СРБ и гомоцистеина у больных
субклиническим гипотиреозом по сравнению с больны-
ми без тиреоидной патологии [45].

Кроме описанных выше взаимосвязей, гипотиреоз
сопровождается гиперкоагуляцией и снижением фиб-
ринолитической активности плазмы [46, 47], что также
может способствовать прогрессированию ИБС.

Артериальная гипертензия 
и функциональное состояние сосудов

Почти у 30% больных гипотиреозом повышено диа-
столическое артериальное давление. Диастолическая
артериальная гипертензия при гипотиреозе встречает-
ся в 3 раза чаще, чем у лиц без заболеваний щитовид-
ной железы [8]. Показано, что у больных с гипотиреозом
артериальная гипертензия протекает в условиях низко-
го содержания ренина в сыворотке и носит натрийзави-
симый характер [48, 49]. Ассоциация субклинического
гипотиреоза и артериальной гипертензии показана в
целом ряде исследований [50, 51]. Стоит отметить, что
в литературе описаны исследования, в которых не было
обнаружено связи между наличием у пациентов субкли-
нического гипотиреоза и АГ [52]. Тем не менее, в прове-
денном в 2010 г. китайскими исследователями метаана-
лизе 7 перекрестных исследований, посвященных из-
учению влияния субклинического гипотиреоза на арте-
риальное давление, было продемонстрировано, что он
ассоциируется с повышенным уровнем как САД, так и
ДАД [53]. В двух норвежских исследованиях Tromso и
HUNT выявлено, что повышение уровня ТТГ даже в пре-
делах нормальных значений ассоциируется с увеличе-
нием артериального давления [54, 55]. 

Развитие артериальной гипертензии при гипоти-
реозе связывают прежде всего с эндотелиальной дис-
функцией и нарушением расслабления гладкомышеч-
ных клеток сосудов, что приводит к росту перифериче-
ского сопротивления сосудов [56].

В ряде работ описано утолщение комплекса инти-
ма-медия у страдающих СГ лиц по сравнению со здоро-
выми участниками исследования [57, 58]. Авторы не-
давнего метаанализа 8 исследований (2013 г.), посвя-

щенных оценке связи утолщения комплекса интима-ме-
дия с субклиническим гипотиреозом, пришли к выводу о
наличии ассоциации субклинического гипотиреоза с
увеличением ТИМ в сонных артериях, что может быть
связано с повышением уровня ТТГ, дислипидемией и ги-
пертензией. Отмечено, что выводы в большей мере
справедливы для лиц с уровнем ТТГ более 10 мЕд/л, т. к.
при меньших значениях ТТГ наблюдается значительная
гетерогенность результатов [59]. Увеличение ТИМ мо-
жет, в свою очередь, приводить к повышению ее жестко-
сти, которое обнаруживается уже на стадии СГ и про-
является увеличением как скорости пульсовой волны
[60], так и индекса прироста давления в аорте [61, 62].

Характерное для гипотиреоза повышение перифе-
рического сосудистого сопротивления также оказывает
свое негативное влияние на артериальную жесткость. В
ряде работ было показано улучшение характеристик со-
судистой ригидности при назначении ГЗТ пациентам с
субклиническим гипотиреозом без сердечно-сосуди-
стых заболеваний [61, 63], что свидетельствует об обра-
тимости этого патологического процесса при нормали-
зации тиреоидного статуса. 

Целым рядом исследователей было показано, что
при гипотиреозе имеется нарушение эндотелиальной
функции. Причем в исследовании J. Lekakis и соавт. бы-
ло показано, что эндотелиальная дисфункция обнару-
живается даже в пределах нормальных значений ТТГ и
ухудшается по мере возрастания уровня ТТГ [64]. Со-
стояние эндотелия при гипотиреозе, в т. ч. субклиниче-
ском, улучшается при назначении заместительной тера-
пии левотироксином и связано с нормализацией обра-
зования NО-синтазы. Так, в работе S. Taddei и соавт. при
изучении влияния ГЗТ на состояние эндотелия у боль-
ных субклиническим гипотиреозом без сердечно-сосу-
дистой патологии было показано, что улучшение его
свойств объясняется именно восстановлением выра-
ботки NO-синтазы [65]. 

Хроническая 
сердечная недостаточность

Около 30% всех больных с хронической сердечной
недостаточностью (ХСН) имеют низкий уровень Т3 [66,
67]. Важно, что у больных с ХСН низкий уровень Т3 яв-
ляется предиктором смертельного исхода от любых при-
чин и по причине сердечно-сосудистых заболеваний [68].
Показано, что чем ниже уровень Т3 в сыворотке больного
с хронической сердечной недостаточностью, тем выше
функциональный класс заболевания [66]. Синдром низ-
кого Т3 связан, с одной стороны, с уменьшением активно-
сти 1,5 -́дейодиназы и, как следствие, уменьшением пре-
вращения Т4 в Т3, и, с другой стороны, с увеличением ак-
тивности 3,5 -́дейодиназы, которая превращает Т4 в не-
активный правовращающий Т3-rТ3 (реверсированный Т3)
[69]. Однако описанный синдром предполагает нормаль-
ное содержание Т4 и ТТГ и не имеет отношения к гипоти-
реозу, о котором идет речь в данной статье. 

Гипотиреоз, в т. ч. субклинический, ассоциируется с
повышением риска развития ХСН. Согласно данным ис-
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следования Cardiovascular Health Study, высокий уро-
вень ТТГ можно рассматривать в качестве фактора рис-
ка развития сердечной недостаточности. В рамках этого
исследования изучалась частота развития сердечно-со-
судистых осложнений у более чем 3 тыс. больных стар-
ше 65 лет с субклиническим гипотиреозом, но без сер-
дечной недостаточности [70]. Через 12 лет наблюдения
сердечная недостаточность развилась у 736 участников
исследования, при этом значительно чаще она встреча-
лась у больных с исходно высоким уровнем ТТГ (≥10
МЕ/л) по сравнению с лицами с нормальным или не-
значительно повышенным уровнем ТТГ (соответственно
4,2% и 2,3% в год; p=0,01). Больные с ТТГ ≥10 МЕ/л ис-
ходно характеризовались более высокой скоростью
раннего трансмитрального кровотока (80 см/с и 72 см/с
соответственно; p=0,002). Спустя 5 лет в подгруппе лиц
с высоким уровнем ТТГ отмечалось увеличение массы
миокарда левого желудочка. Важно отметить, что в слу-
чае менее выраженного повышения уровня ТТГ (от 4,5
до 9,9 МЕ/л) риск развития сердечной недостаточности
был таким же, как у лиц с нормальным содержанием ТТГ. 

Для оценки прогностической значимости уровня ТТГ
в условиях сердечной недостаточности М. Lacoviello и
соавт. обследовали 338 больных с ХСН и субклиниче-
ским гипотиреозом. В исследовании было показано, что
даже небольшое повышение содержания ТТГ в сыво-
ротке крови больных ассоциировалось с неблагопри-
ятным течением ХСН [71].

Особого внимания клиницистов заслуживает тот
факт, что тиреоидные гормоны вмешиваются в синтез
маркера наличия и тяжести течения ХСН – Ntpro-BNP
[72, 73]. Так, для гипотиреоза характерно снижение
уровня Ntpro-BNP, а для гипертиреоза – повышение кон-
центрации Ntpro-BNP в сыворотке крови больных
[74–76]. Терапия левотироксином сопровождается по-
вышением содержания Ntpro-BNP у больных ХСН [76,
77], поэтому оценивать уровень Ntpro-BNP целесооб-
разно в состоянии эутиреоза [78]. 

Качество жизни у больных 
субклиническим гипотиреозом

Головной мозг очень чувствителен к недостатку ти-
реоидных гормонов. Почти у 50% больных субклиниче-
ским гипотиреозом наблюдаются психологические на-
рушения, иногда достигающие выраженной депрессии
[79, 80]. В одном из исследований было показано, что в
половине случаев у больных с рефрактерной депресси-
ей встречался субклинический гипотиреоз [81]. К на-
стоящему времени не изучены механизмы влияния ти-
реодных гормонов на психологический статус. Многие
авторы считают, что субклинический гипотиреоз не
столько является самостоятельной причиной развития
депрессии, сколько способен снижать порог развития
депрессивных состояний.

Последние годы исследователи уделяют большое
внимание показателям качества жизни при различных на-
рушениях в работе щитовидной железы (ЩЖ) [82]. Так, в
работе S. Gulseren и соавт. было показано, что у пациен-

тов с субклиническим гипоиреозом наряду с больными с
манифестным гипо- и гипертиреозом наблюдалось су-
щественное снижение показателей, оценивающих каче-
ство жизни. При этом достижение больными эутиреоза
на фоне заместительной терапии левотироксином со-
провождалось улучшением не только качества жизни, но
уменьшением количества баллов в вопросниках по тре-
воге и депрессии [83]. Однако при проведении метаана-
лиза исследований, направленных на изучение необхо-
димости и целесообразности заместительной терапии
левотироксином при субклиническом гипотиреозе, не
было показано улучшения качества жизни у таких боль-
ных при нормализации у них тиреоидного статуса [84]. 

Скрининг тиреоидных гормонов 
и необходимость терапии 
субклинического гипотиреоза

Вопросы целесообразности скринингового опреде-
ления содержания гормонов ЩЖ, нормальных значений
ТТГ и необходимости лечения субклинического гипоти-
реоза в настоящее время являются предметом оживлен-
ных дискуссий. Американская тиреидологическая ассо-
циация рекомендует скрининг ТТГ лицам старше 35 лет
с интервалом в 5 лет [85]. Необходимость лечения мани-
фестного гипотиреоза левотироксином ни у кого не вы-
зывает сомнений. Целесообразность заместительной
терапии левотироксином у пациентов с субклиническим
гипотиреозом не столь очевидна. При небольшом повы-
шении уровня ТТГ (4,5–10 mIU/L) мнения экспертов о не-
обходимости и безопасности заместительной терапии
левотироксином расходятся, особенно это касается па-
циентов с cочетанием субклинического гипотиреоза и
сердечно-сосудистых заболеваний. «Некоторые считают
необходимым лечение при наличии факторов риска,
другие так не считают», – пишет исследователь в этой
области M.D. Ringel [86]. В Клинических рекомендациях
Российской ассоциации эндокринологов по диагностике
и лечению аутоиммунного тиреоидита у взрослых указа-
но, что заместительная терапия левотироксином показа-
на при стойком субклиническом гипотиреозе (ТТГ >10
мЕд/л) и двукратном выявлении уровня ТТГ 5–10 мЕд/л.
При этом уточняется, что пациентам старше 55 лет и при
наличии сердечно-сосудистых заболеваний замести-
тельная терапия левотироксином назначается при хоро-
шей переносимости препарата и отсутствии декомпен-
сации данных заболеваний [87]. 

Таким образом, назначение левотироксина пациен-
там с сердечно-сосудистыми заболеваниями и субклини-
ческим гипотиреозом, протекающим с небольшим повы-
шением уровня ТТГ, строго не рекомендовано и происхо-
дит на усмотрение эндокринолога. Отсутствие рекомен-
даций об обязательной заместительной терапии левоти-
роксином у больных субклиническим гипотиреозом об-
условлено тем, что до настоящего времени целесообраз-
ность и безопасность терапии левотироксином при суб-
клиническом гипотиреозе (особенно в условиях неболь-
шого повышения уровня ТТГ), а также ее влияние на сер-
дечно-сосудистые исходы однозначно не доказаны. 



Субклинический гипотиреоз при отсутствии лече-
ния нередко переходит в манифестный гипотиреоз. Так,
по данным A.D. Toft, явный гипотиреоз развился в тече-
ние 4–8 лет у 20–50% больных с субклиническим гипо-
тиреозом [88], хотя в ряде случаев субклинический ги-
потиреоз имеет транзиторное течение [89]. По резуль-
татам популяционного норвежского исследования
HUNT, уровень ТТГ даже в пределах референсных
значений имеет сильную положительную корреля-
цию с риском развития гипотиреоза в будущем [90].

Результаты исследований, посвященных влиянию
заместительной терапии левотироксином при субкли-
ническом гипотиреозе на нарушенные параметры эндо-
телиальной функции и жесткости артериальной стенки,
свидетельствуют об обратимости этих изменений [60,
65]. Т. Nagasaki и соавт. подтвердили обратимость нару-
шения жесткости в двойном слепом плацебо-контроли-
руемом исследовании по влиянию терапии левотирок-
сином на артериальную жесткость и показали, что
значения скорости пульсовой волны уменьшаются при
восстановлении эутиреоидного статуса [63]. В двойном
слепом рандомизированном перекрестном исследова-
нии, выполненном Razvi и соавт. и включавшем 100 че-
ловек без сердечно-сосудистой патологии, показано,
что терапия субклинического гипотиреоза левотирокси-
ном в дозе 100 мг по сравнению с плацебо достоверно
снижает риск развития сердечно-сосудистых заболева-
ний, позволяет скорректировать гиперлипидемию и эн-
дотелиальную дисфункцию, а также улучшает качество
жизни таких больных [91]. По мере нормализации гор-
монального статуса у пациентов с субклиническим ги-
потиреозом наблюдается улучшение диастолической
функции левого желудочка [92]. В НИИ кардиологии им.
А.Л. Мясникова было проведено исследование, по ре-
зультатам которого было показано, что даже у пациен-
тов с ХСН, протекающей в условиях нормальной систо-
лической функции левого желудочка, в сочетании с суб-
клиническим гипотиреозом возможно улучшение кли-
нического статуса, качества жизни, артериального дав-
ления, эндотелиальной функции, жесткости артерий и
диастолической функции левого желудочка при дости-
жении ими эутиреоза [93, 94].

Результаты обзора рандомизированных плацебо-
контролируемых исследований, посвященные оценке
эффективности заместительной терапии тироксином у
больных с субклиническим гипотиреозом, проведенно-
го под эгидой Кокрановской лаборатории, показали, что
терапия левотироксином у таких пациентов не оказыва-
ла значимого влияния на симптомы гипотиреоза, каче-
ство жизни, содержание липидов в сыворотке крови, а
также сердечно-сосудистую заболеваемость и смерт-
ность по сравнению с таковыми в группе пациентов,
принимавших плацебо. При этом авторами анализа от-
мечено, что имеются доказательства улучшения некото-
рых параметров диастолической функции у пациентов с
субклиническим гипотиреозом, принимавших замести-
тельную терапию левотироксином [95]. 

Однако этот метаанализ был проведен в 2007 г. и не
включал в себя крупное английское исследование, ре-

зультаты которого были опубликованы в мае 2012 г. В нем
изучалось влияние терапии левотироксином на сердеч-
но-сосудистую заболеваемость и смертность у больных
субклиническим гипотиреозом. В исследовании участво-
вали 3093 пациента в возрасте 40–70 лет (группа А) и
1642 больных старше 70 лет (группа В). Уровень ТТГ
больных в данной работе был в пределах 5,01–10,0 Ме/л.
Медиана наблюдения составила 7,6 лет; 52,8% и 49,9%
пациентов из групп А и В соответственно принимали ле-
вотироксин. В группе А сердечно-сосудистые события
имели место у 4,2% пациентов из подгруппы, принимав-
шей заместительную терапию левотироксином, и у 6,6%
пациентов из подгруппы, не принимавшей заместитель-
ную терапию левотироксином (HR, 0,61; 95% CI,
0,39–0,95). Среди престарелых пациентов группы В на-
блюдалась противоположная ситуация: сердечно-сосу-
дистые события развились у 12,7% пациентов из под-
группы, принимавшей заместительную терапию левоти-
роксином, и у 10,7% пациентов из подгруппы, не прини-
мавшей левотироксин (HR, 0,99; 95% CI, 0,59–1,33). Та-
ким образом, авторы пришли к выводу, что у пациентов в
возрасте 40–70 лет, страдающих субклиническим гипоти-
реозом с небольшим повышением уровня ТТГ, терапия
левотироксином снижает риск развития сердечно-сосу-
дистых событий [96]. P.W. Rosario и соавт. провели инте-
ресное исследование (n=252), в котором показали, на-
сколько часто придется назначать заместительную тера-
пию левотироксином всем небеременным женщинам с
уровнем ТТГ в диапазоне от 4,0 до 10,0 мЕд/л при нали-
чии у них либо антител к тиреопероксидазе, либо одного
классического фактора риска сердечно-сосудистых за-
болеваний (артериальная гипертензия, повышение уров-
ня ЛПНП, снижение уровня ЛПВП, курение или семейный
анамнез сердечно-сосудистых заболеваний) или одного
симптома гипотиреоза, который не мог быть объяснен
никакими другими причинами. Оказалось, что левотирок-
син придется назначать 92% таких женщин [97]. 

Проблема референсных пределов ТТГ

Отдельного рассмотрения требует вопрос о нор-
мальных значениях уровня ТТГ, а, соответственно, и це-
левого уровня этого гормона в сыворотке крови боль-
ных, принимающих заместительную терапию левоти-
роксином по поводу гипотиреоза. В последние годы ре-
ференсному интервалу ТТГ и особенно его верхнему
пределу, используемому в настоящее время (4,0–5,0
мЕд/л), уделяется огромное значение [98]. В популяции
уровень ТТГ в интервале 2,0–4,0 мЕд/л встречается
лишь у 5%, у остальных людей уровень ТТГ не превыша-
ет 2 мЕд/л [99]. Поэтому в последние годы проводятся
крупные многоцентровые исследования, направленные
на изучение верхненормального диапазона уровня ТТГ.
В исследовании NHANES III было продемонстрировано,
что уровень ТТГ между 2,5 и 5,0 мЕд/л определяется
только примерно у 5% популяции [100]. Результаты ис-
следования SHIP свидетельствуют о том, что верхний
предел для уровня ТТГ в среднем равен 2,2 мЕд/л [101].
При этом в двух датских исследованиях референсный
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диапазон для уровня ТТГ составил 0,4–3,6 мЕд/л и
0,4–4,07 мЕд/л соответственно [102, 103]. При анализе
результатов этих исследований показано, что нижняя
точка разделения референсного интервала ТТГ нахо-
дится в интервале 0,2–0,4 мЕД/л, а верхний предел для
нормального уровня ТТГ становится равным 2,5–3,0
мЕд/л (при использовании в качестве модели нормаль-
ного распределения) [98]. 

К сожалению, к настоящему времени нет достаточ-
ной доказательной базы для определения верхненор-
мального уровня ТТГ с учетом его влияния на сердечно-
сосудистую и общую смертность. Нет также весомых
оснований для создания рекомендаций по назначению
левотироксина всем больным с субклиническим гипоти-
реозом. Вероятно, назрела необходимость проведения
крупных исследований, посвященных проблемам тера-
пии субклинического гипотиреоза. Однако на сего-
дняшний день мы больше не можем не учитывать факт
гипотиреоза уже на его субклинической стадии, прогно-
зируя риск развития осложнений сердечно-сосудистых
заболеваний у пациента. 
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