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Резюме
Статья посвящена изучению микроэлементов в сыворотке крови у женщин репродуктивного возраста с впервые выявлен-
ным гипотиреозом (субклинический и манифестный), проживающих в неблагоприятных зонах Приаралья. Приведены 
результаты обследования 1154 женщин. Каждая четвертая женщина (25%) независимо от функционального состояния ЩЖ 
имеет дефицит эссенциальных микроэлементов: йода, селена, железа, цинка. Обнаружены отрицательные связи ТТГ с эссен-
циальными МЭ: марганцем, медью, селеном и положительные с йодом. Получены положительные связи АТ-ТПО с цинком и 
с йодом. Связь цинка с титрами АТ-ТПО и тиреоидный статус требуют дальнейших исследований, особенно в местностях с 
достаточными показателями йодурии у жителей, как возможная причина функциональных нарушений ЩЖ. Выявлены поло-
жительные связи св. Т4 с эссенциальными МЭ: марганцем, железом, отрицательные с йодом. Связи с токсичным МЭ обнару-
жены только для св. Т4: положительная связь с кадмием, никелем, свинцом и отрицательная с ртутью.
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Abstract
The article dedicates to the study of microelements in the blood serum of women of reproductive age, with newly diagnosed 
hypothyroidism (subclinical and manifest), living in disadvantaged areas of the Aral Sea region. This article presents the study of 
1154 women. Every fourth woman (25%) has an essential deficiency of such microelements like iodine, selenium, iron, zinc inde-
pendently of thyroid function. Our study discovered negative associations of TSH concentration with essential microelements like 
manganese, copper, selenium, and positiveassociation with iodine. We also obtain positive relationships between AT-TPO and zinc 
and iodine. The relationship of zinc with AT – TPO level and thyroid status, especially in the regions with sufficient ioduria among 
residents,require further researchto study it’spossible effecton thyroid dysfunctions. We established positive associations of free T4 
with essential microelements like manganese, iron, and negative association with iodine. Estimation of thyroid status and toxic 
microelementsrevealed positive association of free T4 with cadmium, nickel, and lead, and negativewith mercury.
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ВВЕДЕНИЕ

Изменение активности ЩЖ характеризуется уни-
кальной особенностью, которая напрямую связана с 
потреблением йода в популяции [1]. Однако неблаго-
приятные факторы антропогенного воздействия, такие 
как избыточное поступление тяжелых металлов, дефи-
цит жизненно важных химических элементов, неблаго-
получные климатогеографические условия также ока-
зывают влияние на показатели функции ЩЖ [2]. Одним 
из важнейших провоцирующих факторов в патогенезе 
заболеваний ЩЖ является высокий уровень техноген-
ных экопатогенов. Избыток или дефицит некоторых 
эссенциальных микроэлементов (МЭ): селена (Se), 
кобальта (Со), меди (Cu), марганца (Mn), контролирую-
щих синтез йодированных гормонов, может блокиро-
вать усвоение йода (I), нарушать синтез и обмен тирео-
идных гормонов. Антагонистами I являются избыточные 
количества Со, Mn, Pb, Cd, хлора (Cl). Под влиянием 
дефицита жизненно важных микроэлементов, в том 
числе I, и действия техногенных факторов формируются 
функциональные и структурные изменения в ЩЖ, что 
может объяснять низкую эффективность йодной про-
филактики. Мало внимания уделяется тяжелым метал-
лам1. Свинец (Pb), ртуть (Hg) и кадмий (Cd) являются 
известными токсикантами окружающей среды, но лишь 
в нескольких исследованиях изучалась связь с общим и 
свободным T4 (об.  Т4, св.  T4), общим и свободным T3 
(об.  T3, св.  T3), тиреотропным гормоном (ТТГ) [4–9]. 
Экологические химикаты в окружающей среде могут 
изменять уровни тиреоидных гормонов через несколь-
ко механизмов, включая нарушение транспорта йода (I), 
тиреоидсвязывающих белков, изменение активности 
тиреоидной пероксидазы ЩЖ, дейодиназ, нарушения 
печеночного катаболизма и связывания с рецепторами 
[10]. Есть ряд исследований, которые изучали эффекты 
химических веществ, которые структурно сходны с Т4, 
таких как полихлорированные дифенилы (ПХД), поли-
бромированные дифениловые эфиры и бисфенол А 
(БФА). Во многих исследованиях связи МЭ с показателя-
ми функции ЩЖ изучались у беременных женщин, лиц 
старшего возраста или на группах населения с профес-
сиональными воздействиями. 

Несмотря на то, что в Республике Казахстан (РК) осо-
бое внимание уделено мероприятиям по профилактике 
йододефицитных заболеваний, изучение функции ЩЖ и 
ассоциаций с показателями эссенциальных МЭ и тяжелых 
металлов в зонах экологического бедствия РК особенно 
актуально у женщин репродуктивного возраста.1

Цель: изучить связь тиреотропного гормона, св.  Т4 
АТ-ТПО с показателями МЭ у женщин репродуктивного 
возраста с гипотиреозом, проживающих в зонах 
Приаралья Республики Казахстан.

1 Закон Республики Казахстан от 14.10.2003 № 489-II «О профилактике йододефицитных 
заболеваний» (с изм. и доп. по состоянию на 28.12.2018). Режим доступа: https://online.za-
kon.kz/Document/?doc_id=1044558; Кодекс Республики Казахстан от 18.09.2009 № 193-IV 
«О здоровье народа и системе здравоохранения» (с изм. и доп. по состоянию на 19.04.2019). 
Режим доступа: https://online.zakon.kz/Document/?doc_id=30479065#pos=4;-232.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Обследование проводилось в рамках научно-техниче-
ской программы «Комплексные подходы в управлении 
состоянием здоровья населения Приаралья», начало – I 
квартал 2014 г., окончание – IV квартал 2016 г. Проведение 
исследования было одобрено этической комиссией по 
клиническим и экспериментальным исследованиям при 
Национальном центре гигиены труда и профессиональ-
ных заболеваний Министерства здравоохранения РК 
26.03.2014  г. (выписка из протокола №4). Исследование 
было одномоментное, обсервационное, многоцентровое, 
неконтролируемое с репрезентативной выборкой жен-
щин репродуктивного возраста от 18 до 49 лет, прожива-
ющих в зонах Приаралья РК. 

Критерии включения. Для выполнения данного иссле-
дования в анализ включены данные обследований 1154 
женщин. Критерии включения: женщины в возрасте от 18 
до 49  лет, проживающие в зоне Приаралья не менее 5 
лет, занятость в профессиях с вредностями не выше 2 
класса, подписанное информированное согласие на про-
ведение обследования, ранее препараты L-тироксина 
они не получали. Всем проведены клинические обследо-
вания (сбор жалоб, анамнеза, клинический осмотр эндо-
кринолога), определены показатели ТТГ, св. Т4, АТ-ТПО и 
изучаемых МЭ в сыворотке крови.

Критерии невключения: наличие менопаузы. 
Определение ТТГ, св.  Т4, АТ-ТПО в сыворотке крови 

проведено иммуноферментным методом с применением 
тест-систем «Тироид-ИФА-ТТГ, 0,23–3,4  мкМЕ/мл», 
«Тироид-ИФА св.  Т4, 10–23,2  пмоль/л», «ТироидИФА-
атТПО, <30 ЕД/м» на роботизированной системе «Эволис». 
Референсные значения были взяты из инструкции 
использованных наборов производителя ГК АлкорБио 
(Россия). Диагноз «субклинический гипотиреоз» (СГ) уста-
навливали на основании повышения уровня ТТГ выше 
3,4  мкМЕ/мл и уровня св.  Т4 в пределах референсных 
значений. Диагностические критерии для оценки мани-
фестной формы гипотиреоза (МГ): уровень ТТГ более 
3,4  мкМЕ/мл и св.  Т4 ниже 10,0  пмоль/л. Определение 
показателей изучаемых МЭ проведено в сыворотке 
крови. Методики включены в реестр РК. 

Cформированы 4 группы: группа, в которую были 
включены лица без нарушения функции ЩЖ и АТ-ТПО 
были менее 30 ЕД/м, обозначен как эутиреоз (–)АТ-ТПО; 
группа, в которую были включены лица без нарушения 
функции ЩЖ и АТ-ТПО были более 30  ЕД/м, обозначен 
как эутиреоз (+)АТ-ТПО, группы женщин с СГ и с МГ. 

Статистический анализ. В качестве программного 
обеспечения статистического анализа материалов 
использовался пакет программ SPSS версии 13. 
Статистический анализ включал создание базы данных, 
автоматическую проверку качества подготовки информа-
ции, проверку характера распределения показателей: 
нормальность распределений проверялась с помощью 
критерия Колмогорова – Смирнова. При наличии распре-
деления, отличного от нормального, использовались 
непараметрические методы (тест Манна – Уитни для двух 
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независимых выборок, тест 
Краскела  – Уоллиса для более чем 
двух независимых выборок). Данные 
представлены Ме [Q25; Q75], где 
Ме  – медиана вариационных рядов, 
[Q25; Q75] – интерквартильный раз-
мах в виде 0,25 и 0,75 квартилей. С 
помощью регрессионного анализа 
построены регрессионные модели 
зависимости ТТГ, св. Т4, АТ-ТПО и изу-
чаемых МЭ. Статистически значимы-
ми считали различия при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 

Из 1154 обследованных женщин, 
которые ранее не получали лечение 
по поводу гипотиреоза, МГ обнару-
жен у 159 (13,7%), С Г– у 233 (20,1%), 
(+)АТ-ТПО – у 198 женщин (17,3%), и 
564 (48,9%) не имели отклонений в 
изучаемых показателях ЩЖ.

В таблице 1 приведены сравни-
тельные клинические характеристи-
ки женщин репродуктивного возрас-
та в изучаемых группах. Женщины с 
(+)АТ-ТПО были более старшего воз-
раста (р = 0,040), имели больший ИМТ 
(р = 0,045) и меньшие значения ТТГ (р 
= 0,027), чем женщины с (–)АТ-ТПО. 
Женщины с СГ по клиническим 
характеристикам не отличались от 
женщин без нарушения функции ЩЖ. 
Женщины с МГ имели больший ИМТ 
(р = 0,007) и ОТ (р = 0,057) по сравне-
нию с лицами без нарушения функ-
ции ЩЖ и большие значения ОТ по 
сравнению с лицами с СГ (р = 0,042).

В соответствии с современными 
принципами классификации эле-
ментного состава мы оценили содер-
жание эссенциальных (жизненно 
необходимых) Fe, I, Cu, Zn, Se, Cr, Mn и 
токсичных Hg, Pb, Cd, As, Ni микроэле-
ментов. В таблице 2 представлены 
показатели МЭ у обследованных 
женщин. Обращает внимание, что 
каждая четвертая женщина (25%) 
независимо от функционального 
состояния ЩЖ имеет дефицит I, Se, 
Cu, Zn. У женщин как с (+)АТ-ТПО, так 
и с СГ и МГ отмечено снижение Zn (р 
= 0,006), Se (р = 0,035), Fe (р = 0,001) 
и больше Pb (р = 0,028), чем у жен-
щин без нарушения функции ЩЖ и 
(–)АТ-ТПО.

При проведении регрессионного 
анализа у женщин с эутиреозом и (–)

 Таблица 1. Сравнительная клиническая характеристика женщин репродуктивного 
возраста с разными функциями щитовидной железы (Мe [Q25; Q75])

 Table 1. Comparative clinical characteristics of women of reproductive age with 
different thyroid functions (Me [Q25; Q75])

Показатель

Группы обследованных женщин

Эутиреоз
(–)АТ-ТПО

n = 564

Эутиреоз
(+)АТ-ТПО
n = 198

СГ
n = 233

МГ
n = 159

Возраст, лет 34,29 [26,83; 40,64] 35,83* [26,81; 42,66] 35,08 [27,54; 42,58] 36,52 [29,08; 41,50]

Длительность 
проживания, лет 30,0 [22,0; 39,0] 33,0 [23,0; 41,0] 32,0 [23,0; 41,0] 32,0 [20,0; 40,0]

ИМТ (кг/м2) 22,91 [20,19; 27,63] 24,24* [21,48; 28,38] 23,61 [20,83; 27,84] 24,30* [21,46; 28,79]

ОТ (см) 77,0 [68,0; 80,0] 78,0 [68,0; 80,0] 77,0 [70,5; 79,0] 78,0* [73,0; 83,5]

САД 110,0 [100,0; 120,0] 110,0 [100,0; 120,0] 110,0 [100,0; 120,0] 110,0 [100,0; 120,0]

ДАД 70,0 [60,0; 80,0] 70,0 [60,0; 80,0] 70,0 [60,0; 80,0] 70,0 [60,0; 80,0]

Роды 1,0 [0,0; 3,0] 1,0 [0,0; 3,0] 1,0 [0,0; 3,0] 1,0 [0,0; 3,0]

ТТГ, мкМЕ/мл 1,86 [1,33;2,50] 1,73* [0,96; 2,46] 4,63* [3,92; 5,85] 5,89* [4,45; 9,54]

Св. Т4, пмоль/л 14,64 [12,51; 17,49] 14,89 [12,16; 17,63] 11,94* [10,78; 13,94] 8,61* [7,59; 9,41]

АТ к ТПО, ЕД/мл 8,32 [3,24; 15,42] 56,57 [39,79; 160,27] 18,97 [6,4; 40,97] 34,44 [9,84; 98,30]

Примечание: p*– достоверность различия показателей (метод Краскела –Уоллиса), 
МГ – манифестный гипотиреоз, СГ – субклинический гипотиреоз

 Таблица 2. Показатели микроэлементов в сыворотке крови у обследованных 
женщин (Мe [Q25; Q75])

 Table 2. Microelement values in serum in women surveyed (Me [Q25; Q75])

Микро элементы 
(мкг/л)

Группы обследованных женщин Мe [Q25; Q75]

Эутиреоз
(–)АТ-ТПО

Эутиреоз
(+)АТ-ТПО СГ МГ

Эссенциальные микроэлементы

Йод 5–12 5,60 [4,80; 7,10] 5,3 [4,10; 7,05] 5,40 [4,00; 7,00] 5,40 [4,10; 7,00]

Селен 58–234 65,00 [56,47; 87,00] 62,50* [49,85; 82,65] 63,00 [52,40; 87,50] 64,00 [51,80; 82,00]

Железо 309–521 345,10
[300,25; 402,50]

317,00*
[266,00; 383,10]

328,55
[301,87; 402,57]

329,10
[295,20; 382,02]

Цинк 4000–8600 4560,00
[3817,30; 5620,00]

4194,00*
[3712,20; 4202,20]

4195,50
[3669,00; 4300,00]

4216,60
[3686,75; 5405,75]

Медь 800–1300 1025,00
[891,00; 1212,00]

1023,75
[875,35; 1228,83]

1052,55
[890,00; 1288,35]

1044,50
[874,50; 1283,77]

Хром 0,7–2,8 1,55 [1,00; 2,10] 1,50 [1,15; 2,10] 1,50 [1,10; 2,10] 1,60 [1,00; 2,10]

Марганец 1,6–75 4,80 [2,90; 8,00] 5,10 [3,25; 9,45] 4,90 [3,00; 7,42] 4,50 [2,70; 7,20]

Токсические микроэлементы

Ртуть 0,05–5,0 0,80 [0,50; 1,80] 0,70 [0,50;1,10] 0,80 [0,50; 0,80] 0,80 [0,50; 1,70]

Свинец до 25 4,10 [2,30; 5,40] 4,40 [3,20; 5,35]* 4,10 [2,80; 5,40] 4,20 [3,00; 5,32]

Кадмий 0,3–0,9 0,50 [0,40; 0,70] 0,50 [0,30; 0,69] 0,50 [0,30; 0,70] 0,50 [0,40; 0,70]

Мышьяк 0,002–3 0,12 [0,06; 0,66] 0,08 [0,05; 0,21] 0,10 [0,05; 0,8] 0,12 [0,06; 1,02]

Никель 1–50 4,90 [3,00; 7,78] 4,80 [3,65; 8,60] 4,80 [2,87; 6,82] 4,30 [2,37; 6,47]

Примечание: p*– достоверность различия показателей (метод Краскела – Уоллиса), МГ – манифестный гипотиреоз, СГ – 
субклинический гипотиреоз
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АТ-ТПО получена отрицательная связь ТТГ с Mn (В = –0,014, 
р = 0,007). На уровне тенденций положительная связь св. Т4 
с Se (В = 0,008, р = 0,079) и отрицательная с Zn (В = –0,001, 
р = 0,073). Обнаружена отрицательная связь св.  Т4 с Hg 
(В = –0,269, р = 0,025). Отрицательная ассоциация между 
показателями АТ-ТПО и Fe (В =  –0,015, р = 0,001) и Zn 
(В = –0,001, р = 0,001).

У женщин с эутиреозом и (+)АТ-ТПО обнаружена отри-
цательная связь ТТГ с Mn (В = –0,023, р = 0,029). Обнару-
жена положительная связь св. Т4 с Fe (В = –0,007, р = 0,027). 
Положительная ассоциация между показателями АТ-ТПО и 
Zn (В = 0,042, р = 0,007).

У лиц с СГ обнаружена положительная ассоциация 
между показателями ТТГ и Mn (В = 0,112, р = 0,001). 
Определена положительная связь св.  Т4 с Mn (В = 0,117, 
р = 0,001), Cd (В = 2,329, р = 0,003), Ni (В = 0,111, р = 0,006), 
Pb (В = 0,130, р = 0,002).

У обследованных с МГ обнаружена отрицательная 
связь ТТГ с Cu (В = –0,005, р = 0,026) и с Se (В = –0,060, р 
= 0,038) и положительная с I (В =  –0,760, р = 0,021). 
Положительная ассоциация между показателями АТ-ТПО 
и I (В = 31,718, р = 0,042).

ОБСУЖДЕНИЕ

Анализ связей показателей йода и ТТГ, св. Т4, АТ­ТПО в 
сыворотке крови. Каждая четвертая женщина (25%) неза-
висимо от функционального состояния ЩЖ имеет дефи-
цит йода в сыворотке крови. У обследованных женщин с 
МГ обнаружена отрицательная связь ТТГ с I (В = –0,760, 
р = 0,021), положительная ассоциация между показателя-
ми АТ-ТПО и I (В = 31,718, р = 0,042). В рамках кросс-
секци онного исследования в Восточном Китае SPECT-
China у женщин старше 60 лет не получено связи между 
показателями I в сыворотке крови и риском аутоиммун-
ных заболеваний. Медиана I в сыворотке крови обследо-
ванных женщин была сопоставима с данными, получен-
ными в нашей работе, – 60,9 μg/L [11].

Анализ связей показателей селена и ТТГ, св. Т4, АТ­ТПО 
в сыворотке крови. Каждая четвертая женщина (25%) 
независимо от функционального состояния ЩЖ имеет 
дефицит Se в сыворотке крови. Женщины с (+)АТ-ТПО 
имели меньшие показатели Se, чем женщины с (–)
АТ-ТПО, р = 0,035. Наши данные согласуются с результа-
тами исследования, проведенного в Алжире, где у 220 
взрослых также выявили отрицательную связь между 
уровнем Se и показателями титра АТ-ТПО [12]. У обсле-
дованных нами женщин с (–)АТ-ТПО на уровне тенден-
ций положительная связь св. Т4 с Se, В = 0,008, р = 0,079. 
В отличие от наших данных, в Великобритании при 
обследовании 368 пожилых лиц 60–74 лет, не имеющих 
заболеваний ЩЖ, выявили слабую отрицательную кор-
реляцию св. T4 с Se (r = –0,19, р<0,001) и положительную 
между соотношением св.  Т3 / св.  Т4 и Se (r = 0,12, 
р = 0,02). Ни один из других измеренных маркеров не 
был достоверно связан с исходным уровнем Se [13]. 
Kawai M. с соавторами показал, что снижение уровня Se 
было связано с повышением св. T4 у пациентов с тяже-

лым дефицитом Se. Механизм, посредством которого 
дефицит Se повышает уровни св. T4, наиболее вероятно 
включает подавление экспрессии DIO1 и DIO2, которые 
катализируют превращение T4 в T3. По мнению Kawai M. 
с соавторами, возможно использование показателей 
св. T4 в качестве возможного биомаркера при тяжелом 
дефиците Se [15]. В ряде исследований, в т.ч. и в нашем, 
не получено связи Se с ТТГ, что также может указывать 
на то, что дефицит Se не связан с гипотиреозом. Однако, 
как указывает Kawai M. с соавторами, следует проявлять 
осторожность при интерпретации связи между уровня-
ми гормонов ЩЖ и ТТГ, поскольку содержание Se в 
тканях различается при дефиците Se. Вышеназванные 
авторы объясняют большее содержание Se в головном 
мозге и в гипофизе, где действует система отрицатель-
ной обратной связи, тем, что в этих тканях преобразова-
ние T3 из T4 поддерживается на необходимом уровне, в 
отличие от остальных тканей. Эти данные свидетельству-
ют о том, что концентрация сывороточного уровня ТТГ 
может не отражать статус периферических тиреоидных 
гормонов, и возможно, что уровни ТТГ неоправданно 
низкие, несмотря на наличие дефицита периферических 
тиреоидных гормонов [14].

Анализ связей показателей железа и ТТГ, св. Т4, АТ­ТПО 
в сыворотке крови. У женщин с (–)АТ-ТПО определена 
отрицательная ассоциация между показателями АТ-ТПО и 
Fe, В = –0,015, р = 0,001. У женщин с (+)АТ-ТПО обнаруже-
на положительная связь св. Т4 с Fe, В = 0,007, р = 0,027. 
Метаболизм Fe очень сложно связан с метаболизм гор-
монов ЩЖ. Дефицит Fe может значительно снизить цир-
кулирующие Т4 и Т3, а также может уменьшить преобра-
зование Т4 в Т3. Простетическая группа в каталитическом 
участке ТПО, содержащая гем, является производным 
ферропротопорфирина IX. В геме ТПО Fe находится в 
форме Fe III. ТПО катализирует две2 реакции: йодирова-
ние тирозиновых остатков тиреоглобулина и слияние 
йодотирозинов в процессе синтеза тироксина и трийод-
тиронина [15]. При СГ отмечалась тенденция к уменьше-
нию Fe сыворотки крови (p = 0,089) [16].

Анализ связей показателей цинка и ТТГ, св. Т4, АТ­ТПО в 
сыворотке крови. При проведении регрессионного ана-
лиза у женщин с (–)АТ-ТПО получена отрицательная ассо-
циация между показателями АТ-ТПО и цинком В = –0,001, 
р = 0,001. У женщин с (+)АТ-ТПО обнаружена положитель-
ная ассоциация между показателями АТ-ТПО и Zn, В = 
0,042, р = 0,007. У лиц с СГ и МГ ассоциации отсутствуют. 
Zn в метаболизме ЩЖ участвует в связывании Т3 с его 
ядерным рецептором. Zn и другие МЭ, такие как Cu и Se, 
необходимы для синтеза гормонов, их недостаток может 
привести к гипотиреозу. И наоборот, гормоны ЩЖ необ-
ходимы для усвоения Zn, и, следовательно, гипотиреоз 
может привести к приобретенному дефициту Zn. По 
результатам NHANES за 2011–2012  гг. получены связи 
между уровнями Zn в сыворотке крови с пониженными 
уровнями св.  Т4 и общего Т4 только у мужчин [17]. В 
Турции обследован 201 человек (62 мужчины, 139 жен-
щин) (Ме йодурии составила 219,63–110,61  мкг/л  – 
достаточное йодообеспечение). У женщин установлена 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kawai M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29662265
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kawai M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29662265
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kawai M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29662265
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kawai M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29662265
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положительная связь между уровнем Zn и ТТГ (р = 0,042). 
У лиц без патологии ЩЖ установлены положительные 
связи между уровнем Zn и св. Т3 (р = 0,001), корреляции 
между уровнем Zn и АТ-ТПО не получено. У лиц с АИТ 
уровни ТТГ положительно коррелировали с уровнем Zn (р 
= 0,049). Значения Zn в сыворотке коррелировали с уров-
нями АТ-ТГ (р = 0,002) [18].

Анализ связей показателей меди и ТТГ, св. Т4, АТ­ТПО в 
сыворотке крови. У обследованных с МГ обнаружена 
отрицательная связь ТТГ с Cu, В = –0,005, р = 0,026. Cu 
играет важную роль в метаболизме аминокислоты тиро-
зина, которая является предшественником Т4. Ее дефи-
цит приводит к снижению активности йодиназы, вслед-
ствие чего изменяется механизм присоединения I к 
тирозину. Перевод неорганического I в органические 
соединения осуществляется с участием данного микро-
элемента. Гормоны ЩЖ стимулируют синтез и экспорт 
транспортного белка церулоплазмина в сыворотку 
крови [19]. Согласно результатам NHANES за 2011–
2012  гг., положительные связи между уровнем св. T4 и 
содержанием Cu в сыворотке выявлены только у мужчин 
[20]. В 2014 году эти же исследователи установили, что у 
мужчин уровни Cu были связаны с повышенными уров-
нями св. Т4 и общего Т4, а у женщин – с повышенными 
уровнями общего Т3 и общего Т4 [20]. В выборке у 40 
здоровых людей (исследование проведено в Индии) не 
выявлено связей между тиреоидными гормонами и 
уровнем Cu [21].

Анализ связей показателей марганца и ТТГ, св. Т4, 
АТ­ТПО в сыворотке крови. При проведении регрессион-
ного анализа у женщин с (–)АТ-ТПО и с (+)АТ-ТПО полу-
чена отрицательная связь ТТГ с Mn (В = –0,014, р = 0,007 
и В = –0,023, р = 0,029 соответственно). У лиц с СГ обна-
ружена положительная ассоциация между показателями 
ТТГ и Mn (В = 0,112, р = 0,001) и св. Т4 с Mn (В = 0,117, р = 
0,001). У лиц с МГ ассоциации отсутствуют. Mn входит в 
состав различных тканей организма, являясь кофактором 
гуанилциклазы, функции которой важны для клеточной 
пролиферации, а также является компонентом фермен-
тов, в том числе супероксиддисмутаз, защищающих от 
перекисных радикалов. В исследовании, которое включа-
ло 220 взрослых алжирцев (30–50 лет), уровни Mn были 
положительны связаны с св. Т3 и ТТГ в группах СГ, МГ [22]. 
В другом исследовании у женщин с нарушениями функ-
ции ЩЖ при гипертиреозе выявлена отрицательная кор-
реляция между Mn и ТТГ, у лиц с гипотиреозом обнаружен 
обратный паттерн [23].

Анализ связей показателей ртути и ТТГ, св. Т4, АТ­ТПО 
в сыворотке крови. При проведении регрессионного ана-
лиза у женщин с (–)АТ-ТПО обнаружена отрицательная 
связь св. Т4 с Hg, В = –0,269, р = 0,025. По данным литера-
туры, Hg оказывает неблагоприятные воздействия на 
различные системы, которые зависят от уровня, продол-
жительности воздействия и временного интервала. Тем 
не менее исследования на сегодняшний день не дают 
четкой причинно-следственной картины того, как Hg воз-
действует на тиреоидную систему. Возможно, Hg действу-
ет на стадии окисления и йодирования ТРО, ингибирует 

активность дейодиназ, которые участвуют в преобразова-
нии T4 в T3 или в реверсивный T3[24]. Проведенная в 
2019 г. Khan R и соавторами экспериментальная работа 
на кроликах показала значительное статистически значи-
мое (р<0,05) увеличение уровня ТТГ в ответ на воздей-
ствие Hg [25]. Прямая связь между уровнями Hg в крови 
и ТТГ также подтверждена в исследовании Nascimento S. 
и соавторов у детей, проживающих в сельской местности, 
где используются пестициды, включающие Hg [26]. В 
литературе также имеются данные, где установлена ассо-
циация Hg со снижением уровня общего Т3 и Т4 [27]. По 
данным исследования NHANES 2007–2008 гг., у женщин 
старше 20 лет (n = 2047) получена положительная связь 
между содержанием Hg в сыворотке крови и АТ-ТГ (p = 
0,032), в отношении АТ-ТПО она была не очевидна [28]. 
Chen и соавторы в вышеуказанном исследовании выяви-
ли у взрослых повышенные титры АТ-ТПО у 8,83% и АТ-ТГ 
у 5,77%, однако связи с уровнями Hg в крови и в моче не 
установлено [29].

Анализ связей показателей свинца и ТТГ, св. Т4, АТ­ТПО в 
сыворотке крови. У лиц с СГ обнаружена положительная 
связь св. Т4 и Pb (В = 0,130, р = 0,002). Наши данные согла-
суются с результатам NHANES за 2007–2008 гг., а также 
новой публикацией NHANES III, где исследователи не 
установили связей между уровнем Pb и ТТГ и св.  Т4 в 
сыворотке крови у лиц без заболеваний ЩЖ [30, 31]. 
Наши данные согласуются с результатами исследования 
SPECT-China 2014  г. (обследовано 5628 взрослых), где у 
женщин уровень логарифма свинца в крови положитель-
но ассоциирован с уровнем АТ-ТПО (B = 0,062, р<0,05). В 
этом же исследовании получена положительная связь 
между уровнем Pb и ТТГ в сыворотке крови (B = 0,047, 
р<0,01) [32]. 

Анализ связей показателей кадмия и ТТГ, св. Т4, АТ­ТПО 
в сыворотке крови. У лиц с СГ обнаружена положитель-
ная связь св. Т4 с Cd, В = 2,329, р = 0,003. Cd влияет на 
почечную, скелетную и дыхательную системы и класси-
фицируется Международным агентством по исследова-
нию рака как канцероген 1-й группы [33]. Воздействие 
Cd в исследованиях на животных было связано со сни-
жением уровней общегоT4 в сыворотке, и в качестве 
возможного механизма было предложено вмешатель-
ство в процесс дейодирования [34]. По мнению некото-
рых авторов, Cd в моче является лучшим показателем 
длительного воздействия, а показатель Cd в крови явля-
ется хорошим биомаркером для недавнего воздействия 
[35]. В исследовании, проведенном в Китае (обследова-
но 5628 взрослых), среди женщин выявлено повышение 
уровня АТ-ТПО и Cd, выявлены положительные корреля-
ция Cd с более высоким уровнем ТТГ и гипотиреоидным 
статусом, что может быть обусловлено индукцией ауто-
иммунного процесса [36]. В другом исследовании корей-
ской популяции у 1972 обследованных мужчин и жен-
щин выявлена отрицательная корреляция между уров-
нем Cd и св. Т4 в сыворотке крови (r = –0,067, p = 0,003). 
У мужчин (n = 1057) уровни св. T4 снижались с увеличе-
нием квартиля Cd (p = 0,002). После поправки на возраст, 
ИМТ, статус курения, UI/Cre и АТ-ТПО связь между Cd и 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chen A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23164649
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гипотиреозом была значительной у мужчин (ОШ = 1,813, 
р = 0,032), но не у женщин. Эти результаты свидетель-
ствуют о том, что накопление Cd тесно связано с дис-
функцией ЩЖ, и существует различие в метаболических 
воздействиях в зависимости от пола [37].

Анализ связей показателей никеля и ТТГ, св. Т4, АТ­ТПО в 
сыворотке крови. У лиц с СГ обнаружена положительная 
связь св. Т4 с Ni, В = 0,111, р = 0,006. В Китае у 915 бере-
менных женщин не выявлены связи между уровнями Ni в 
крови и общим Т3, св. Т3, общим Т4, св. Т4 и ТТГ [38]. Из-за 
отсутствия других исследований проведено сравнение 
результатов с вышеуказанной работой. Экспериментальная 
работа показывает, что при токсическом воздействии Ni 
возможны глубокие структурные изменения в ЩЖ, веду-
щие к гипотиреозу.

Вполне вероятно, что воздействия МЭ из окружаю-
щей среды, с которыми сталкивается население 
Приаралья, не оказывают существенного влияния на 
отдельные профили ЩЖ. Тем не менее обнаруженные 
ассоциации ТТГ, св. Т4, АТ-ТПО с МЭ свидетельствуют об 
участии МЭ в аутоиммунных процессах, приводящих к 
гипофункции ЩЖ.

ВЫВОДЫ

1. Каждая четвертая женщина (25%) независимо от 
функционального состояния ЩЖ имеет дефицит 
эссенциальных МЭ: йода, селена, железа, цинка.

2. Обнаружены отрицательные связи ТТГ с эссенциаль-
ными МЭ: марганцем, медью, селеном и положитель-
ные с йодом. 

3. Получены положительные связи АТ-ТПО с цинком и с 
йодом. Связь цинка с титрами АТ-ТПО и тиреоидный 
статус требуют дальнейших исследований, особенно в 
местностях с достаточными показателями йодурии у 
жителей, как возможная причина функциональных 
нарушений ЩЖ.

4. Выявлены положительные связи св. Т4 с эссенциаль-
ными МЭ: марганцем, железом, отрицательные с 
йодом. Связи с токсичным МЭ обнаружены только для 
св. Т4: положительная связь с кадмием, никелем, свин-
цом и отрицательная с ртутью. 
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