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КОРРЕЛЯЦИЯ УРОВНЕЙ ОТДЕЛЬНЫХ ЦИТОКИНОВ И МАРКЕРОВ 
ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ ПРИ АУТОИММУННОМ ТИРЕОИДИТЕ

Аутоиммунный тиреоидит (АИТ) представ-
ляет собой актуальную медико-социальную 
проблему. Это обусловлено широкой распро-
страненностью заболевания, которая достига-
ет 10-12% среди взрослого населения, и его по-
следствиями [1]. Исходом заболевания является 
первичный гипотиреоз, который сопровождает-
ся как общей характерной симптоматикой (сла-
бость, сонливость, увеличение веса и т.д.), так 
и признаками поражения отдельных органов 
и систем организма (перикардит, атероскле-
роз сосудов, гепатомегалия, аменорея, беспло-
дие, маточные кровотечения и т.д.). Серьезные 
осложнения аутоиммунного заболевания щито-
видной железы (ЩЖ), одним из которых явля-
ется гипотиреоидная кома, сочетаются с отсут-
ствием эффективных подходов к этиопатогене-
тическому лечению АИТ. Как правило, возмож-
ности врача ограничены заместительной гор-
мональной терапией гипотиреоза [2, 3].

Патогенез АИТ обусловлен, в первую очередь, 
клеточными реакциями иммунного ответа [4], в 
котором принимают участие ответственные за 
цитотоксичность Т-хелперы 1 типа (Th1) и ре-
гулирующие гуморальный ответ Th2 [5], а также 
синтезирующие провоспалительные цитокины 
Th17 и обладающие иммуносупрессивным эф-
фектом регуляторные Т-лимфоциты (Treg) [6]. 
Считается, что гуморальный иммунный ответ 
в патогенезе АИТ играет второстепенною роль. 
Тем не менее, вырабатывающиеся почти у 100% 
пациентов с данной патологией антитела к ти-
реопероксидазе (анти-ТПО) и тиреоглобулину 
(анти-ТГ) обуславливают повреждение и апоп-
тоз фолликулярных клеток щитовидной железы 
[7-9]. И анти-ТПО, и анти-ТГ, как полагают, спо-
собствуют развитию, прогрессированию и хро-
низации АИТ [10].

С целью выявления гипотиреоза и подтверж-
дения диагноза АИТ пациенты должны быть об-
следованы на уровни в сыворотке крови тирео-
тропного гормона (ТТГ) и тиреоидных гормонов 
– свободного трийодтиронина (FТ3) и свободно-

го тироксина (FТ4), а также аутоантител к тирео-
идным антигенам [10, 11]. Вышеуказанные мар-
керы ЩЖ прямо и косвенно отражают как сте-
пень поражения эндокринного органа, так и ин-
тенсивность аутоиммунного процесса.

Следует отметить, что имеются лишь еди-
ничные исследования, посвященные изучению 
взаимосвязей между продукцией про- и проти-
вовоспалительных цитокинов, от которых зави-
сит сила и характер иммунного и воспалитель-
ного ответа, и вышеуказанными эндокринны-
ми маркерами. А результаты их носят противо-
речивый характер.

Ц Е Л Ь  Р А Б О Т Ы
Исследовать корреляционные связи уровней 

фактора некроза опухолей  (ФНО-), интерлей-
кинов (ИЛ) -1, -4, -6, -8, -10, -17А, лиганда ре-
цептора активатора ядерного фактора каппа- 
(RANKL), остеопротегерина (OPG) с маркерами 
ЩЖ (FТ3, FТ4, ТТГ, анти-ТПО и анти-ТГ) у жен-
щин с АИТ.

М А Т Е Р И А Л  И  М Е Т О Д Ы
При выполнении работы было обследовано 

147 женщин с впервые выявленным АИТ и ги-
потиреозом, возраст которых составил 31-47 
лет. На этапе отбора в исследование исключали 
женщин с аутоиммунной, эндокринной патоло-
гией; наличием хронических заболеваний пече-
ни, почек, гематологических, онкологических и 
психических заболеваний; метаболических рас-
стройств; хронических воспалительных заболе-
ваний; а также указывающих на прием иммуно-
супрессивных и гормональных средств.

Содержание ФНО-, ИЛ-1, ИЛ-4, ИЛ-6, ИЛ-8, 
ИЛ-10, ИЛ-17А, RANKL, OPG, FТ3, FТ4, ТТГ, анти-
ТПО и анти-ТГ определяли в сыворотке веноз-
ной крови, отобранной натощак в утренние 
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часы. Использовали иммуноферментные тест-
системы производства «Алкор-Био» и «Вектор-
Бест» (РФ), «eBiosciences» (США), «Biomedica Me-
dizinprodukte» (Австрия).

Статистическую обработку данных прово-
дили с помощью программы MedCalc® Statisti-
cal Software version 20 (MedCalc Software Ltd, Os-
tend, Belgium; 2021). При анализе характера рас-
пределения исследуемых показателей устано-
вили, что в большинстве случаев он отличался 
от нормального. В связи с этим направленность 
и силу связи между показателями определяли с 
использованием коэффициента ранговой кор-
реляции Спирмена (rs). Статистически значи-
мыми отличия считали при р<0,05.

Р Е З У Л Ь Т А Т Ы  И  О Б С У Ж Д Е Н И Е
На рисунке 1 представлены диаграммы рассе-

яния статистически достоверной (р<0,05) ранго-
вой корреляции Спирмена между содержанием 
в сыворотке крови FT3 и показателями цитоки-
нов, аутоантител. Полученные результаты сви-

детельствуют о наличии отрицательной связи 
уровней FT3 с концентрациями ИЛ-6 (rs=-0,375; 
р<0,0001) и ИЛ-8 (rs=-0,202; р=0,0140). С систем-
ной продукцией других цитокинов (ФНО-, ИЛ-
1, ИЛ-4, ИЛ-10, ИЛ-17А, RANKL, OPG) вышеу-
казанный гормон щитовидной железы ассоци-
аций не обнаружил (р>0,05). Анализ связи кон-
центраций FT3 с уровнями антител к тиреоид-
ным антигенам показал наличие обратной кор-
реляции значений гормона с титром как анти-
ТПО (rs=-0,238; р=0,0037), так и анти-ТГ (rs=-
0,217; р=0,0084).

Аналогичным образом (рис. 2.), мы обнару-
жили отрицательную связь содержания в сыво-
ротке крови FT4 с продукцией ИЛ-6 (rs=-0,345; 
р<0,0001) и ИЛ-8 (rs=-0,229; р=0,0053). Как и уро-
вень FT3, концентрация FT4 обратно коррели-
ровала с антитиреоидными антителами. Так, 
показатели ранговой корреляции Спирмена 
значений тироксина свободного с показателями 
анти-ТПО и анти-ТГ составили соответственно 
-0,289 (р=0,0004) и -0,246 (р=0,0027).

Рис. 1. Диаграммы рассеяния ранговой корреляции Спирмена между содержанием FT3 и уровнями отдель-
ных цитокинов и антитиреоидных антител у женщин с АИТ и гипотиреозом. Примечание: показаны графики со 
значениями коэффициентов корреляции, статистически отличными от 0 (р<0,05).
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В свою очередь, значения ТТГ показали (рис. 
3.) прямые корреляционные связи как с уров-
нями ИЛ-6 (rs=0,348; р<0,0001) и ИЛ-8 (rs=0,163; 
р=0,049), так и с содержанием ИЛ-1 (rs=0,173; 
р=0,0361). Концентрации ТТГ также характери-
зовались наличием достоверных корреляци-
онных связей с аутоантителами, которые име-
ли прямую направленность и для анти-ТПО 
(rs=0,341; р<0,0001) и для анти-ТГ (rs=0,279; 
р=0,0006). 

Следует также отметить, что мы обнаружи-
ли выраженную (р<0,0001) прямую корреля-
цию уровней FT3 и FT4 между собой (rs=0,818) 
и обратную их связь с концентрациями ТТГ 
(rs=-0,891 и rs=-0,859 соответственно). Уров-
ни аутоантител, в свою очередь, характеризо-
вались положительной корреляцией друг с дру-
гом (rs=0,206; р=0,0122). Кроме того, значения и 
анти-ТПО, и анти-ТГ положительно коррелиро-
вали с концентрацией ИЛ-1 (rs=0,176; р=0,0328 
и rs=0,199; р=0,0154 соответственно).

Таким образом, в выполненной работе пока-
зана корреляция между тремя основными ха-
рактеристиками АИТ – выраженностью ауто-
иммунного ответа, определяемой по продук-
ции аутоантител к тиреоидным антигенам, сте-
пенью гипотиреоза и воспалительного процес-
са. Установлены обратные корреляции уровней 
FT3 и FT4 с показателями ИЛ-6 и ИЛ-8 и прямые 
связи значений ТТГ с концентрациями ИЛ-6, 
ИЛ-8, ИЛ-1 (р<0,0001-р<0,05). Кроме того, ти-
тры анти-ТПО и анти-ТГ отрицательно коррели-
ровали с продукцией FT3 и FT4, а также прямо 
– с ТТГ (р<0,0001-р<0,01). Необходимо отметить, 
что уровни аутоантител характеризовались по-
ложительной корреляцией с концентрациями в 
сыворотке крови ИЛ-1 (р<0,05). 

Обнаруженная нами связь провоспалитель-
ных цитокинов с выраженностью гипотиреоза 
можно объяснить тем, что интенсивный ауто-
иммунный процесс в ЩЖ, сопровождающийся 
воспалением и повышенным синтезом цитоки-
нов, характеризуется гибелью тироцитов, сни-

Рис. 2. Диаграммы рассеяния ранговой корреляции Спирмена между содержанием FT4 и уровнями отдель-
ных цитокинов и антитиреоидных антител у женщин с АИТ и гипотиреозом. Примечание: показаны графики со 
значениями коэффициентов корреляции, статистически отличными от 0 (р<0,05).
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жением секреции гормонов ЩЖ и повышенной 
– ТТГ. Полученные нами результаты согласуют-
ся с данными отдельных авторов, указывающих 
на избыточный синтез ИЛ-1, ИЛ-6 и ИЛ-8 при 
АИТ и гипотиреозе [12, 13]. Кроме того, в рабо-
те Здор В.В. [12] указывается на рост концен-
траций ИЛ-1 и ИЛ-6 пропорционально увели-

чению степени тяжести клинико-лабораторных 
проявлений гипотиреоза. В то же время, авторы 
исследования, в отличие от нас, зарегистриро-
вали отрицательную корреляцию уровней ТТГ и 
ИЛ-8 до начала заместительной терапии.

Выявленная нами положительная корреля-
ция уровня аутоантител с концентрацией ИЛ-1 

Рис. 3. Диаграммы рассеяния ранговой корреляции Спирмена между содержанием ТТГ и уровнями отдель-
ных цитокинов и антитиреоидных антител у женщин с АИТ и гипотиреозом. Примечание: показаны графики со 
значениями коэффициентов корреляции, статистически отличными от 0 (р<0,05). 
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может быть объяснена тем, что продукция ан-
титиреоидных антител потенцируется гибелью 
клеток ЩЖ [10], а степень разрушения тиреоци-
тов зависит от активности клеточного иммун-
ного ответа и интенсивности выработки имму-
нокомпетентными клетками провоспалитель-
ных цитокинов.

З А К Л Ю Ч Е Н И Е
При обследовании 147 женщин в возрас-

те 31-47 лет, имеющих АИТ и гипотиреоз, уста-
новлена достоверная (р<0,05) обратная корреля-

ция уровней FT3 и FT4 с концентрациями ИЛ-6, 
ИЛ-8, анти-ТПО, анти-ТГ и прямая – значений 
ТТГ с показателями ИЛ-6, ИЛ-8, ИЛ-1 и анти-
тиреоидных антител. Уровни антител анти-ТПО 
и анти-ТГ характеризуются положительной кор-
реляцией друг с другом (р<0,05) и с концентра-
циями ИЛ-1 (р<0,05). Полученные данные це-
лесообразно учитывать при мониторинге боль-
ных с АИТ в динамике лечения и оценке эффек-
тивности лечебно-профилактических меропри-
ятий.
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КОРРЕЛЯЦИЯ УРОВНЕЙ ОТДЕЛЬНЫХ ЦИТОКИНОВ И МАРКЕРОВ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ 
ПРИ АУТОИММУННОМ ТИРЕОИДИТЕ

Аутоиммунный тиреоидит представляет собой 
актуальную медико-социальную проблему в связи с 
широкой распространенностью, исходом в первич-
ный гипотиреоз, отсутствием эффективных подхо-
дов к этиопатогенетическому лечению. К настояще-
му времени имеются лишь единичные исследова-
ния, посвященные изучению взаимосвязей продук-
ции про- и противовоспалительных цитокинов с эн-
докринными маркерами (тиреоидные гормоны и ау-
тоантитела). Причем, результаты их носят противо-
речивый характер.

Цель работы – исследование корреляционных свя-
зей маркеров щитовидной железы с уровнями от-
дельных цитокинов у женщин с аутоиммунным тире-
оидитом.

Обследовано 147 женщин 31-47 лет с впервые вы-
явленным аутоиммунным тиреоидитом и гипотирео-
зом. В сыворотке крови определяли уровни ряда про- 
и противовоспалительных цитокинов, гормонов щи-
товидной железы, тиреотропного гормона и антити-
реоидных антител.

Установлена корреляция между тремя основны-
ми характеристиками аутоиммунного тиреоиди-
та – выраженностью аутоиммунного ответа, опреде-
ляемой по продукции аутоантител к тироидным ан-
тигенам, степенью гипотиреоза и воспалительно-
го процесса. Так, установлены обратные корреляции 
уровней трийодтиронина и тироксина с показателя-
ми интерлейкина-6 и интерлейкина-8 и прямые свя-
зи значений тиреотропного гормона с концентраци-
ями интерлейкинов-6, -8, -1 (р<0,05). Кроме того, ти-
тры антитиреоидных антител отрицательно коррели-
ровали с продукцией трийодтиронина и тироксина, а 
также прямо – с продукцией тиреотропного гормона 
(р<0,01). Необходимо отметить, что уровни аутоанти-
тел характеризовались положительной корреляцией 
с концентрацией в сыворотке крови интерлейкина-
1 (р<0,05). 

Ключевые слова: аутоиммунный тиреоидит, гипо-
тиреоз, цитокины, трийодтиронин, тироксин, тирео-
тропный гормон, антитела к тиреопероксидазе, анти-
тела к тиреоглобулину, корреляция.
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CORRELATION OF THE LEVELS OF INDIVIDUAL CYTOKINES AND THYROID MARKERS 
IN AUTOIMMUNE THYROIDITIS 

Autoimmune thyroiditis is an urgent medical and so-
cial problem due to its widespread prevalence, outcome 
in primary hypothyroidism, and the lack of effective ap-
proaches to etiopathogenetic treatment. Modern data on 
the relationship between the production of pro- and an-
ti-infl ammatory cytokines, which determine the strength 
and nature of the immune and infl ammatory response, 
and the above thyroid markers, characterizing thyroid 
function, in the available literature are presented by iso-

lated works.
The aim of the work was to study the correlations be-

tween the levels of certain cytokines, markers of bone 
metabolism, and thyroid markers in women with autoim-
mune thyroiditis.

147 women aged 31-47 with newly diagnosed auto-
immune thyroiditis and hypothyroidism were examined. 
The control group included 63 conditionally healthy 
women of the same age without thyroid pathology. In the 
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blood serum, the levels of a number of pro- and anti-in-
fl ammatory cytokines, markers of bone metabolism, thy-
roid hormones, thyroid-stimulating hormone, and anti-
thyroid antibodies were determined.

A correlation has been shown between the three main 
characteristics of autoimmune thyroiditis – the severi-
ty of the autoimmune response, determined by the pro-
duction of autoantibodies to thyroid antigens, the de-
gree of hypothyroidism and the infl ammatory process. 
Thus, inverse correlations of the levels of triiodothyro-
nine and thyroxine with the indices of interleukin-6 and 
interleukin-8 and direct connections of the values of thy-
roid-stimulating hormone with the concentrations of in-

terleukins-6, -8, -1 (p<0,05) were established. In addi-
tion, titers of antithyroid antibodies negatively corre-
lated with the production of triiodothyronine and thy-
roxine, and also directly with the production of thyroid-
stimulating hormone (р<0,01). It should be noted that the 
levels of autoantibodies were characterized by a positive 
correlation with the serum concentration of interleukin-
1 (p<0,05).

Key words: autoimmune thyroiditis, hypothyroidism, 
cytokines, triiodothyronine, thyroxine, thyroid-stimulat-
ing hormone, thyroid peroxidase antibodies, thyroglobu-
lin antibodies, correlation.
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