


49

EНДОКРИНОЛОГІЯДО ОБГОВОРЕННЯ

Субклінічний гіпотиреоз і предіабет

При лікуванні пацієнтів з поєднанням цих 

станів важливо визначити, яка саме патологія є 

первинною, а яка – опосередкованим наслідком. 

Незважаючи на наявність чітких рекомендацій 

та алгоритмів дій, для оптимальної лікарської 

тактики (особливо в складних ситуаціях) необ-

хідні досконале клінічне мислення і детальний 

розбір кожного індивідуального пацієнта.

За даними Колорадського епідеміологічного 

дослідження, з віком кількість осіб з підвищен-

ням показника тиреотропного гормона (ТТГ) 

прогресивно зростає (особливо серед жінок). 

У віці 35-55 років частка жінок з гіпотиреозом 

практично вдвічі перевищує чисельність чо-

ловіків з аналогічним станом. Загалом за ос-

танні 20 років поширеність патологічних станів 

щитоподібної залози (ЩЗ) зросла в 2,5 рази. 

Під спостереженням ендокринологів України 

перебувають 4,7 млн хворих з різноманітними 

тиреоїдними захворюваннями (це лише офі-

ційна статистика): на думку експертів, у реаль-

ному житті ті чи інші порушення роботи ЩЗ 

спостерігаються в 44-76% населення України 

(Вернигородський В.С.).

Відповідно до  ретроспективного аналізу 

даних Національного обстеження здоров’я 

та  харчування (NHANES, США), серед осіб 

із субклінічним гіпотиреозом порушення вуг-

леводного обміну (цукровий діабет (ЦД) і пре-

діабет) зустрічаються значно частіше, ніж у па-

цієнтів з нормальним станом ЩЗ (у кожного 

третього хворого). Серед пацієнтів з еутире-

оїдним станом гіперглікемія супроводжує лише 

17,9% випадків.

Оскільки значна частина регіонів України є 

йододефіцитною, питання гіпотиреозу має над-

звичайно високу актуальність. Доведено, що 

гормони ЩЗ здатні впливати на утилізацію 

глюкози. На тлі йодного дефіциту з’являється 

явний або субклінічний гіпотиреоз, який зу-

мовлює порушення мікроциркуляції з розвит-

ком гіпоксії, активацію перекисного окиснення 

ліпідів, ендотеліальну дисфункцію, а також по-

гіршення утилізації глюкози. В таких умовах 

водночас порушується периферична дейоди-

зація – відщеплення одного атома йоду від ти-

роксину з утворенням трийодтироніну. На тлі 

гіпотиреозу перебудовується ліпідний профіль 

крові (зростає його атерогенність), унаслідок 

чого розвивається неалкогольний стеатогепатит 

з подальшою активацією глюконеогенезу та глі-

когенолізу і, навпаки, зі зниженням активності 

гліколізу. Важливою мішенню гіпотиреозу є віс-

церальна жирова тканина, порушення функціо-

нування якої зумовлює лептинорезистентність. 

Хронічному гіпотиреозу притаманні також оз-

наки хронічного неспецифічного запалення 

з підвищенням умісту прозапальних цитокінів 

(фактора некрозу пухлини-α, інтерлейкіну-6, 

С-реактивного білка тощо). Вищезазначені 

ланки патогенезу, зрештою, спричиняють ін-

сулінорезистентність та індукований гіпоти-

реозом метаболічний синдром (Скрипник Н.В., 

Вацеба Т.С., 2017).

Навіть субклінічний гіпотиреоз підвищує 

серцево-судинний ризик за рахунок дисліпі-

демії, потовщення комплексу інтима-медіа, ен-

дотеліальної дисфункції, розвитку діастолічної 

дисфункції міокарда. В метааналізі N. Rodondi 

та співавт. (2006) продемонстровано, що субклі-

нічний гіпотиреоз асоціюється з підвищеним 

ризиком розвитку ішемічної хвороби серця. 

Водночас автори виявили,  що збільшення 

рівня ТТГ асоціюється з підвищенням рівня 

 ліпідів у сироватці крові та зростанням імовір-

ності розвитку серцево-судинних захворювань 

(ССЗ), а також, навпаки, компенсація гіпоти-

реозу сприяє нормалізації ліпідного профілю 

та, ймовірно, зменшенню ризику асоційованих 

з дисліпідемією ССЗ.

Рекомендації щодо скринінгу гіпотире-

озу, надані різними фаховими організаціями, 

значно відрізняються (табл. 1), що ще раз під-

креслює важливість індивідуальної оцінки 

кожного клінічного випадку.

Щодо гіпотиреозу повинні бути обізнані 

не лише ендокринологи, а й лікарі інших спе-

ціальностей. Наразі значну увагу цій проблемі 

приділяють гінекологи, які проводять визна-

чення гормонів ЩЗ усім жінкам, котрі плану-

ють вагітність.

Що стосується лікування первинного гі-

потиреозу, то на сьогодні воно є однозначно 

зрозумілим: препарат вибору – синтетичний 

левотироксин. Мета гормонозамісної тера-

пії – відновлення фізичного стану та психоло-

гічної рівноваги, а також підтримка рівня ТТГ 

у межах референтних значень. Після призна-

чення замісної терапії рівень ТТГ слід прокон-

тролювати через 6-8 тиж і відкоригувати дозу 

для досягнення стабільного рівня ТТГ. Згодом 

рівень ТТГ можна контролювати 1 р/4-6 міс, 

надалі – щороку (Okosieme O. et al., 2016).

Частка пацієнтів з  гіпотиреозом залиша-

ються незадоволеними терапією левотирокси-

ном і, незважаючи на нормальний рівень ТТГ, 

у них спостерігаються стійкі симптоми зни-

ження функції ЩЗ; цими симптомами не слід 

нехтувати (необхідно призначити додаткові 

обстеження). В деяких випадках може знадо-

битися повторна перевірка факту наявності 

в пацієнта гіпотиреозу.

Оптимальним кроком для збільшення дози 

при титруванні є 12,5 мкг, тому зручним у ко-

ристуванні препаратом є оригінальний лево-

тироксин Еутирокс® (Merck, Німеччина), пред-

ставлений у широкій дозовій лінійці (25, 50, 75, 

100, 125, 150 мкг) (Рекомендації Американської 

тиреоїдної асоціації (АТА), 2017).

Для полегшення сприйняття питання до-

повідачки навели учасникам клінічний випа-

док пацієнтки віком 42 роки, яка скаржиться 

на  підвищену стомлюваність, погіршення 

пам’яті, схильність до закрепів і лабільність 

артеріального тиску. 

Об’єктивно: шкірні покриви без особливос-

тей, визначається пастозність нижніх кінцівок, 

ЩЗ без пальпаторних змін. Індекс маси тіла – 

26 кг/м2, окружність талії – 90 см,  артеріальний 

тиск – 145/105 мм рт. ст., частота серцевих скоро-

чень – 67 уд./хв. Лабораторні  показники:  ТТГ – 

6,2 мОд/мл, тироксин (Т4) вільний – 19 пмоль/л, 

антитіла до тиреопероксидази – 43 Од/мл, глі-

кемія натще – 6,2 ммоль/л, глікований гемог-

лобін – 6,1%.

Цій пацієнтці необхідно прагнути до зни-

ження ТТГ до  цільового рівня <2,5 мОд/л 

за допомогою замісної терапії левотирокси-

ном. Дотримання таких меж є особливо важли-

вим у випадках, коли жінка планує вагітність. 

Призначаючи левотироксин, у даному випадку 

слід розпочинати з дози 12,5 мкг/добу, в подаль-

шому титруючи дозу до досягнення необхідного 

показника ТТГ. Згодом під час вагітності слід 

контролювати ТТГ відповідно до триместр- 

специфічних норм (ATA, 2017).

Окрім підвищення рівня ТТГ, отже, й гіпо-

тиреозу, в цієї пацієнтки спостерігається пору-

шення вуглеводного обміну. Відповідно до су-

часного визначення, предіабет – порушення 

обміну вуглеводів, яке асоціюється з високим 

ризиком розвитку ЦД і характеризується рів-

нями глюкози плазми крові, недостатніми для 

встановлення діагнозу діабету (табл. 2).

Цьому стану притаманна підвищена глі-

кемія натще та/або порушення толерантності 

до глюкози. Предіабет є незалежним чинником 

ризику розвитку ССЗ. У випадку предіабету від 

початку метаболічних змін до клінічної мані-

фестації ЦД минає у середньому 5 років. Небез-

печною цю проблему робить те, що на момент 

установлення діагнозу ЦД 2 типу в 20% пацієн-

тів уже наявні мікро- та макросудинні усклад-

нення (Standards of Medical Care of Diabetes, 

2020). Саме тому стан пацієнтки з наведеного 

клінічного випадку слід ретельно моніторувати 

та 1 раз на півроку проводити тест толерантно-

сті до глюкози.

Ризик прогресування предіабету до  ЦД 

2 типу асоціюється з підвищенням ТТГ і зни-

женням вільного Т4 (навіть у межах нормаль-

них значень). Що вищим є ТТГ і що нижчим – 

Т4, то більша ймовірність переходу предіабету 

в маніфестний діабет (Chaker L. et al., 2016). 

Вітчизняне скринінгове дослідження, прове-

дене в м. Харкові, виявило, що осіб з гіпотирео-

зом та ожирінням слід обов’язково  обстежувати 

щодо предіабету. За гіпотиреозу знижується 

кровоток у м’язовій та жировій тканинах, на тлі 

чого зменшується поглинання глюкози, отже, 

розвивається інсулінорезистентність, яка, 

своєю чергою, знижує ефективність впливу 

гормонів ЩЗ на метаболізм. Останнє пов’язано 

з тим, що дія трийодтироніну залежить не лише 

від його вмісту в плазмі крові, а й від активності 

дейодиназ, а на тлі інсулінорезистентності екс-

пресія та активність йодтироніндейодинази 

2 типу знижуються (Brenta G., 2010).

Частою причиною гіпотиреозу є автоімун-

ний тиреоїдит. У такому випадку хронічне за-

палення низької інтенсивності запускає каскад 

метаболічних змін (у т. ч. порушення толерант-

ності до глюкози). Слід зауважити, що проза-

пальні медіатори спричиняють також епігене-

тичні розлади, збільшуючи ймовірність роз-

витку новоутворень (Fernandes J.V. et al., 2015). 

Під час оцінки ризику розвитку діабету 

та предіабету слід урахувати такі чинники, як вік 

>45 років, надлишкова маса тіла або ожиріння, 

сімейний анамнез ЦД чи анамнез гестаційного 

ЦД, артеріальна гіпертензія, низька фізична 

активність, наявність синдрому полікістозних 

яєчників і ССЗ. У діагностиці застосовується 

також шкала FINDRISK. При оцінці <12 балів 

за цією шкалою 10-річний ризик розвитку ЦД 

становить 1 зі 100, при оцінці 12-14 балів – 1 із 6, 

а при оцінці 15-20 балів – 1 із 2.

На жаль, корекція факторів ризику не га-

рантує переходу предіабету в нормоглікемію. 

За даними дослідження ACOORH, близько 70% 

випадків предіабету є незворотними, тому од-

нієї модифікації способу життя для запобігання 

розвитку маніфестного ЦД недостатньо; може 

знадобитися фармакотерапія.

Метформін довів свою здатність запобігати 

розвитку діабету чи відтерміновувати його. 

За даними відомого дослідження DPP/PPOS, 

за 2,8 року спостереження метформін знижував 

частоту розвитку ЦД на 31% (порівняно із пла-

цебо), причому більший ефект спостерігався 

в осіб з ожирінням, а також у пацієнтів з вищим 

показником глікемії натще (Aroda V. R. et al., 

2017). 

Неінтервенційне дослідження впливу мет-

форміну пролонгованої дії (Глюкофаж® XR, 

Merck, Німеччина) на глікемію виявило, що 

в 50% пацієнтів із предіабетом, які приймали 

Глюкофаж® XR у дозі 1000-1500 мг/добу впро-

довж 12 тиж, вдалося досягти цільових показ-

ників HbA
1c

. Слід зауважити, що Глюкофаж® 

XR є єдиним в Україні препаратом метформіну, 

в якого серед показань до застосування – про-

філактика ЦД.

У наш час важливим є також те, що терапія 

метформіном асоціюється з достовірним змен-

шенням смертності в пацієнтів із ЦД і корона-

вірусною хворобою (COVID-19). На тлі прийому 

метформіну смертність на 74% менша за показ-

ники в хворих, які не приймають цього препа-

рату (Шестакова М. В. і співавт., 2020).
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Отже, гіпотиреоз (у т. ч. субклінічний) та предіабет мають спільні патогенетичні 
ланки, а коморбідний перебіг цих захворювань підвищує ризик розвитку ускладнень. 
Вчасна діагностика дисфункції ЩЗ і розладів толерантності до глюкози в поєднанні з ак-
тивною їх корекцією за допомогою гормонозамісної терапії (Еутирокс®) та метформіну 
(Глюкофаж® XR) дозволяє покращити стан пацієнтів, а також запобігти прогресуванню 
ендокринно-метаболічних розладів у майбутньому.  

ЗУ




