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Введение. Вирус гепатита С (HCV) является причиной не только цирроза, гепатоцеллюлярной карциномы, но и вне-
печеночных проявлений. В настоящее время HCV рассматривается как независимый фактор риска патологии щито-
видной железы (ЩЖ). За последние годы уровень патологии щитовидной железы в Алтайском крае вырос в 16,4 раза, 
что определило цель настоящего исследования: изучить особенности тиреоидного статуса у пациентов с хрониче-
ским гепатитом С (ХГС) в Алтайском крае.
Материалы и методы. Проведено проспективное динамическое исследование, включавшее клиническое, лабораторное 
и инструментальное обследование 240 пациентов с ХГС (47,5% мужчин и 52,5% женщин в возрасте 18–50 лет), из них 
у 120 больных ХГС (49,1% мужчин и 50,9% женщин в возрасте 18–50 лет, средний возраст 41,10±9,91 года), не полу-
чавших противовирусной терапии (ПВТ), впервые установлена патология щитовидной железы. Исследование включало 
определение уровня тиреотропного гормона (ТТГ), общих и свободных трийодтиронина (Т3) и тироксина (Т4), антител 
к тиреопероксидазе (АТПО), ультразвуковое исследование щитовидной железы (УЗИ ЩЖ). Диагноз ХГС установлен 
на основании определения РНК HCV, антител к антигенам вируса гепатита C – анти-HCV (core, NS3–5), показателей 
биохимии крови, уровня фиброза по шкале Metavir (эластометрия, пункционная биопсия печени).
Результаты. У пациентов с ХГС установлены аутоиммунный тиреоидит (АИТ) (5%), АИТ с гипотиреозом (10%,) 
АИТ с латентным гипотиреозом (8,3%), латентный гипотиреоз (10%), гипотиреоз (16,6%), эутиреоз (49,1%) и тире-
отоксикоз (у 1 больного). Варианты дисфункции щитовидной железы (ДЩЖ) представлены в виде эутиреоза (60%), 
гипотиреоза (20%), гипертиреоза (10%) и аутоиммунного тиреоидита (10%). Установлена взаимосвязь развития 
ДЩЖ с длительностью анамнеза по HCV-инфекции. 
Обсуждение и заключение. У пациентов с ХГС чаще наблюдали состояния эутиреоза и гипотиреоза. Взаимосвязь 
ДЩЖ с длительностью течения HCV-инфекции можно рассматривать как ее внепеченочные проявления, а не как ко-
морбидные состояния. Тщательное обследование тиреоидного статуса позволяет выявить лиц с ДЩЖ, что может 
найти отражение в выборе ПВТ и определит прогноз развития побочных эффектов. 
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Introduction. HCV is the cause not only of cirrhosis, hepatocellular carcinoma, but also extrahepatic manifestations. Current-
ly, HCV is considered as an independent risk factor for thyroid pathology. In recent years, the level of pathology of the thyroid 
gland in the Altai Territory has increased by 16.4 times, which determined the purpose of this study: to study the features of the 
thyroid status in patients with chronic hepatitis C (CHC) in the Altai Territory.
Materials and methods. There was executed a prospective, dynamic clinical, laboratory and instrumental examination of 240 
CHC patients (47,5% of men and 52,5% of women aged of from 18 to 50 years), 120 of whom had HCV (49,1% of men and 50,9% 
of women, aged of from 18 to 50 years, mean age: 41,1±9,91 years) who did not receive antiviral therapy (HTV), the pathology of 
the thyroid gland in them was established for the first time. The study included the assessment of the level of TSH, total and free T3, 
T4, antibodies to thyreperoxidase (APPO), ultrasound examination of the thyroid gland. The diagnosis of CHC is based on HCV 
RNA, anti-HCV (core, NS3–5), blood biochemistry, fibrosis level score according to Metavir (elastometry, PBP).
Results of the study. In HCV patients there were revealed autoimmune thyroiditis (AIT) (5%), AIT with hypothyroidism (10%), 
AIT with latent hypothyroidism (8,3%), latent hypothyroidism (10%), hypothyroidism (16,6%), euthyroidism (49,1%) and thy-
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rotoxicosis in only 1 patient. Variants of thyroid dysfunction were presented in the form of euthyroidism (60%), hypothyroidism 
(20%), hyperthyroidism (10%) and autoimmune thyroiditis (10%). The relationship between the development of the thyroid 
dysfunction (TD) and the history of the history of HCV infection has been established.
Discussion and conclusions. CHC patients were more likely to have a history of euthyroidism and hypothyroidism. The rela-
tionship between TD and the duration of HCV infection can be regarded as its extrahepatic manifestation, and not as comorbid 
conditions. Thorough examination of the thyroid status it makes possible to identify TD people, which can be reflected in the 
choice of antiviral therapy and will determine the prognosis of the development of side effects.
Ke y wo r d s :  Chronic hepatitis C; extrahepatic manifestations; thyroid gland; hypothyroidism; euthyroidism; autoimmune thyroiditis.
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Введение
Вирус гепатита С – причина развития не толь-

ко цирроза печени и гепатоцеллюлярной карци-
номы, но и внепеченочных проявлений, которые, 
по литературным данным, встречаются у 40–74% 
больных с HCV-инфекцией (hepatitis C virus) [1]. 
Внепеченочные поражения могут протекать как 
клинически латентно, так и в виде ярких клини-
ческих синдромов или самостоятельных заболе-
ваний, характеризующихся высокой частотой и 
своеобразием спектра [2]. 

Поражения щитовидной железы (ЩЖ) встре-
чаются среди больных хроническим гепатитом С 
(ХГС) чаще, чем в общей популяции. Безусловно, 
печень играет важную роль в процессах метаболиз-
ма, транспорта, синтеза и экскреции тиреоидных 
гормонов. Последние в ней дейодируются, деза-
минируются и декарбоксилируются, подвергаются 
конъюгации с глюкуроновой и серной кислотами 
[3]. При этом гормоны щитовидной железы регу-
лируют белково-синтетическую функцию печени, 
затрагивающую биосинтез белков-транспортеров 
йодтиронинов. В связи с нарушением при вирус-
ном гепатите С белково-синтетической функции 
печени может страдать и транспорт тиреоидных 
гормонов [4].

По данным разных исследователей, у 13% боль-
ных ХГС встречается гипотиреоз, у 25% выявляют 
антитиреоидные антитела (АТ), а у 30% пациентов 
патология щитовидной железы выявляется в ходе 
противовирусной терапии (ПВТ) [5–8]. Считают, 
что вирус гепатита С может играть роль одного из 
этиологических факторов аутоиммунного тиреои-
дита, с частотой развития при проведении ПВТ в 
пределах 2,5–42% [9].

Тиреоидная дисфункция у больных гепатитом 

С проявляется в большинстве случаев гипоти-
реозом и встречается, по данным ряда авторов, 
в 3,5–7% случаев [7, 10, 11]. У гораздо большей 
части обследуемых (31–42,5%) выявляют диагно-
стически значимые уровни антитиреоидных анти-
тел (антимикросомальных, антипероксидазных, 
антител к тиреоглобулину (ТГ)) [11]. Разброс дан-
ных обусловлен различиями в типе определяемых 
АТ, возрасте, поле, неоднородными характеристи-
ками контрольной группы. Наиболее часто реги-
стрируются антитела к тиреопероксидазе (АТПО), 
составляющие, по данным различных авторов, 
4,1–15%, антитела к ТГ – 4,7%. Одновременно АТ-
ПО и АТ к ТГ определяются лишь в 1,8% случаев. 
Имеются указания на более высокую распростра-
ненность антитиреоидных антител у женщин с 
HCV-инфекцией по сравнению с мужчинами: так, 
частота гипофункции щитовидной железы с обна-
ружением антитиреоидных антител среди женщин 
с вирусным гепатитом С в 4 раза выше, чем среди 
мужчин, и составляет 12,7–31% против 5,6–10,5% 
соответственно [12]. Механизмы развития вышеу-
казанных осложнений при гепатите С недостаточ-
но ясны. Существуют различные предположения. 
По некоторым данным, вирус гепатита С непосред-
ственно поражает такие органы, как слюнные же-
лезы, поджелудочная и щитовидная железы [13], 
а по другим данным, вирус запускает аутоиммун-
ные процессы поражения тканей и органов [14]. 
Обнаружение РНК вируса гепатита С (HCV RNA) 
в посмертной мозговой ткани умерших выдвигает 
интригующую возможность, что HCV-инфекция 
центральной нервной системы может быть связа-
на с нейропсихологическими симптомами и ког-
нитивными расстройствами [15]. Такие результа-
ты предполагают прямой биологический эффект 
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HCV-инфекции на мозговые функции [16]. Вирус 
гепатита С, локализуясь в тиреоидной ткани, веро-
ятно, напрямую может вызывать ее поражение [5, 
8, 14]. С другой стороны, возможно, аутоиммун-
ные реакции обусловлены такой особенностью 
вируса, как способность к мимикрии некоторых 
компонентов тиреоидной ткани. По эксперимен-
тальным данным Т-лимфоциты, инфильтрующие 
ткани щитовидной железы при хроническом ге-
патите С, вырабатывают антитела к тиреоидным 
аутоантигенам [17, 18]. Некоторые авторы счита-
ют, что поражение щитовидной железы не связа-
но с хроническим вирусным гепатитом С; другие 
констатируют, что HCV-инфекция активизирует 
скрытно протекающие заболевания щитовидной 
железы; при этом ряд исследователей полагают, 
что вирус, реплицируясь в ткани щитовидной же-
лезы, оказывает прямое тиреоцитотоксическое 
действие с формированием аутоиммунных меха-
низмов повреждения этого органа [19].

В связи с этим долго оставался открытым во-
прос, является ли нарушение функции щитовидной 
железы вирусиндуцированным с прямым цитопа-
тическим действием HCV или нежелательным эф-
фектом ПВТ. ПВТ, возможно, вызывает развитие 
нарушения функции щитовидной железы de novo 
или обострение уже существующего субклиниче-
ского поражения щитовидной железы. Возможно, 
при хроническом течении HCV-инфекции латент-
ные формы аутоиммунного тиреоидита проявля-
ются под влиянием интерферонотерапии [20–22]. 
В то же время изменения щитовидной железы мо-
гут вызывать нарушения функции печени [23]. В 
настоящее время HCV рассматривается как неза-
висимый фактор риска повреждения щитовидной 
железы [24]. 

 Эндокринная патология по впервые выявлен-
ным случаям в Алтайском крае вдвое превыша-
ет показатели в РФ (2561,49 и 1062,1 на 100 тыс. 
населения соответственно, 2012 г.), из них более 
40% приходится на патологию щитовидной желе-
зы. За последние годы уровень патологии ЩЖ в 
крае вырос в 16,4 раза [25], что определило цель 
настоящего исследования: изучить особенности 
тиреоидного статуса у пациентов с ХГС в Алтай-
ском крае. 
Материалы и методы

Из 240 пациентов с ХГС в исследование было 
включено 120 больных (49,1% мужчин и 50,9% 
женщин, возраст в пределах 18–50 лет, средний 
возраст 41,1±9,91 года), не получавших ПВТ, у ко-
торых впервые выявлена патология щитовидной 
железы при обследовании на стационарном этапе в 
инфекционном отделении КГБУЗ «Городская боль-
ница № 5, г. Барнаул» и/или на амбулаторном эта-
пе наблюдения в КГБУЗ «Городская поликлиника  

№ 3, г. Барнаул». Все пациенты прошли тщательное 
медицинское обследование (сбор жалоб, анамнеза, 
физикальное обследование, стандартные лабора-
торные методы исследования). Всем больным про-
ведено исследование по определению уровня сыво-
роточных гормонов – ТТГ, Т3, Т4, а также антител 
к тиреопероксидазе (АТПО) и УЗИ печени и щито-
видной железы. Все пациенты осмотрены эндокри-
нологом. Уровень гормонов определяли на автома-
тическом иммуноферментном анализаторе модели 
Ридер 680 («Bio-Rad», США) с помощью наборов 
реагентов ТироидИФА фирмы «Алкор-Био» для 
иммуноферментного анализа (ИФА). Диагноз ХГС 
подтвержден методом полимеразной цепной реак-
ции (ПЦР) с определением РНК HCV (количествен-
но, генотип), ИФА (наличие антител к антигенам 
core, NS 3–5), биохимических показателей крови, 
уровня фиброза по шкале Metavir (эластография и/
или пункционная биопсия печени). 

Обработку результатов исследований выполня-
ли с использованием параметрических методов на 
ПК с помощью программ Microsoft Excel. Данные 
приведены в виде средних арифметических зна-
чений и ошибки средней (M±m). Для оценки до-
стоверности различий сравниваемых средних (от-
носительных величин) использовался критерий 
Стьюдента (p < 0,05).
Результаты исследования

Клиническая картина при ХГС с патологией 
щитовидной железы характеризовалась проявле-
ниями астеновегетативного синдрома (слабость, 
снижение трудоспособности) у 52,5% пациентов 
в сочетании с диспептическим синдромом (го-
речь во рту, тошнота, снижение аппетита) у 50,8%, 
артралгическим синдромом у 5% и повышением 
температуры тела до субфебрильной – у 1,6% па-
циентов. 

По данным биохимического исследования 
крови у больных выявлены умеренные признаки 
цитолитического и диспротеинемического син-
дромов (табл. 1). Повышение активности аланина-
минотрансферазы (АлАТ) и аспартатаминотранс-
феразы (АсАТ) наблюдалось у 98,3% больных, 
гамма-глутамилтрансферазы (ГГТФ) – у 53,3%, 
щелочной фосфатазы (ЩФ) – у 15,0%, повышение 
значения тимоловой пробы – у 9,1%.

При исследовании генотипа и вирусной нагруз-
ки при HCV установлено, что у 63,3% пациентов 
преобладал генотип 1в, у 26,6% – генотип 3а и у 
6,6% – генотип 2а, у 84,1% пациентов вирусная на-
грузка не превышала 2 ∙ 106 Ме/мл. Распределение 
больных ХГС с патологией ЩЖ (n = 120) по уров-
ню фиброза приведено в табл. 2.

В результате исследования у 120 больных ХГС, 
не получавших ПВТ, выявлены как разнонаправ-
ленные изменения уровня йодтиронинов, так и 
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морфометрические признаки дисфункции щито-
видной железы.

Среднее содержание гормонов в сыворотке крови 
больных приведено в табл. 3. Вместе с тем у 34,6% 
пациентов показатели уровня тиреоидных гормо-
нов были ниже или выше референсных значений, 
из них у 6,6% пациентов показатель уровня ТЗ общ. 
был понижен, а у 12,3 и 1,6% пациентов соответ-
ственно показатели Т3 общ. и Т4 были повышены, у 
15,8% пациентов свободная фракция тироксина сни-
жена, у 14,1% наблюдали повышение уровня ТТГ, а 
у 20,8% пациентов его снижение. АТПО выявлены 
у 30% пациентов. По результатам УЗИ щитовидной 
железы получены следующие данные: диффузные 
изменения в структуре щитовидной железы у 42,5% 
обследованных, узлы щитовидной железы у 26,6%, 
кисты щитовидной железы у 13,3%. Среди пациен-
тов с признаками эутиреоза узлы выявлены у 21,6% 
больных, при аутоиммунном тиреоидите (АИТ) 
с гипотиреозом признаки фиброза установлены у 
9,1% и узлы – у 3,3% пациентов. Среди пациентов 
с признаками гипотиреоза узлы выявлены у 6,6% и 
кисты  – у 4,1% пациентов.

У пациентов с ХГС установлены клинические 
формы дисфункции щитовидной железы на фоне 
ХГС: АИТ у 5%, АИТ с гипотиреозом у 10%, АИТ 
в сочетании с латентным гипотиреозом у 8,3%, ла-
тентный гипотиреоз у 10%, гипотиреоз у 17,0%, 
эутиреоз у 49,1% и тиреотоксикоз у 1 (0,83%) 
больного. 

Обсуждение
Повышение уровня общего трийодтиронина и 

общего тироксина при отсутствии значимого из-
менения других показателей тиреоидного статуса 
у больных ХГС позволяет предположить, что уста-
новленные отклонения могут быть обусловлены ви-
русным повреждением [26]. Учитывая, что в 45,3% 
случаев у пациентов встречался гипотиреоз (АИТ с 
гипотиреозом у 10%, АИТ в сочетании с латентным 
гипотиреозом у 8,3%, латентный гипотиреоз у 10%, 
гипотиреоз у 17,0%) с лабораторно установленным 
повышением уровня ТТГ и снижением уровня ти-
роксина или с изолированным повышением ТТГ, это 
можно связать с нарушением белково-синтетической 
функции печени на фоне ХГС и соответственно сни-
жением транспорта, секреции тиреоидных гормо-
нов. Уровни ТТГ и свободного Т4 у 49,1% больных 
оставались в пределах нормы, или с повышением Т4 
св., или с низким уровнем Т3 общ., что характерно 
для эутиреоза. По данным различных авторов, при 
вирусных гепатитах частота выявления антител к 
антигенам ЩЖ составляет порядка 4,6–42,3%, а на-
рушение функции ЩЖ – до 10%, что подтверждает 
роль вирусной инфекции как одного из этиологиче-
ских факторов развития АИТ [26–28]. Наличие АТ-
ПО у больных ХГС при нормальных значениях Т3 
(2,4±1,27 нмоль/л), Т4 (108,08±1,25 нмоль/л) и ТТГ 
(2,10±1,42 мкМе/л), возможно, обусловлено ауто-
иммунным воспалительным процессом в ЩЖ, обу-
словленным HCV-инфекцией.

Взаимосвязь дисфункции щитовидной железы 
с длительностью течения HCV-инфекции можно 
рассматривать как ее внепеченочные проявления, 
а не как коморбидные состояния.

Т а б л и ц а  1
Результаты биохимического анализа крови пациентов 
(n = 120)

Показатель M±m Референсные 
значения

Билирубин общий, мкмоль/л 9,95±6,69 8,55–20,52

Билирубин прямой, мкмоль/л 7,07±12,5 1,0–5,1

Билирубин непрямой, мкмоль/л 12,48±7,63 5,4–6,3

АлАТ, ед/л 129,03±69,31 0–40

АсАТ, ед/л 97,86±42,48 0–40

ГГТФ, ед/л 63,97±18,01 11–63

ЩФ, ед/л 210,82±95,13 0–350

ПТИ, % 95,5±6,5 80–100

Альбумин, г/л 32,6±7,2 30–55

Глобулины, г/л 37,5±5,7 17–35

Общий белок, г/л 74,1±6,6 65–85

Мочевина, ммоль/л 5,7±1,5 2,5–8,3

Креатинин, ммоль/л 91,3±10,4 50–110

Тимоловая проба, ед 4,20±1,07 0–5

Глюкоза, ммоль/л 4,90±0,72 4,5–6,5

Холестерин, ммоль/л 4,90±0,72 4,8–5,2

Фибриноген, г/л 2,80±0,91 2,0–4,0

Т а б л и ц а  2
Распределение больных ХГС с патологией ЩЖ по уровню 
фиброза (n = 120) 

Стадия фибро-
за печени по 

шкале Metavir

Число больных ХГС с патологией ЩЖ и фиброзом 
печени

абс. %

F1 35 29,1

F2 43 35,8

F3 11 9,1

F4 6 5

Т а б л и ц а  3
Уровни тиреоидных гормонов в группе исследования 
(n = 120) 

Показатель M±m Референсные значения

ТТГ, мкМе/мл 2,10±1,42 0,2–3,2

Т3 общ., нмоль/л 2,43±1,27 1,1–3,0

Т4 общ., нмоль/л 108,08±1,25 53–158

Т4 св., нмоль/л 14,87±5,25 10–25

АТПО, ед/мл 11,02±4,71 До 15
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Тщательное обследование тиреоидного ста-
туса у пациентов с ХГС позволит выявить лиц с 
имеющейся дисфункцией, что может в дальней-
шем найти отражение в выборе ПВТ (интерферо-
новых или безинтерфероновых схем) и поможет 
определить прогноз развития побочных эффектов 
ПВТ. Эффективная противовирусная терапия ХГС 
на ранних стадиях заболевания позволит снизить 
риск формирования хронической патологии ЩЖ.
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