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Резюме
Введение. Прошедшая пандемия COVID-19 оказала влияние на течение многих заболеваний, включая эндокринные. Однако 
о клинико- патогенетических особенностях тиреоидной патологии, возникшей в постковидном периоде, известно мало.
Цель. Оценить клинические и патогенетические особенности тиреопатий постковидного периода.
Материалы и методы. Проведено поперечное исследование с включением 250 больных, которым впервые поставили 
диагноз заболевания щитовидной железы. 73 участника отрицали анамнез COVID-19, а 177 перенесли его в течение пред-
шествующих 9 мес. У всех оценивали тиреоидный статус и показатели ультразвукового исследования щитовидной железы. 
У 40 больных с анамнезом COVID-19 определяли уровни IgG к вирусу SARS-Cov-2. У 61 пациента проведена тонкоигольная 
аспирационная биопсия, в т. ч. у 41 с анамнезом COVID-19. В основной группе все образцы были дополнительно подвер-
гнуты иммуноцитохимическому анализу с использованием антител к белку SARS-CoV-2.
Результаты. В группе больных с COVID-19 в анамнезе отмечались больший уровень свТ4 (13,6 [12,4; 15,5] vs 12,8 [11,0; 15,3] 
мкмоль/л, р = 0,046) и меньшая доля лиц с эутиреозом (122 (68,9%) vs 59 (80,8%), р = 0,037). В основной группе было больше 
цитологических образцов со скоплениями макрофагов (16 (39,0%) vs 2 (10,0%), р = 0,017), однако иммуноцитохимическое 
исследование не выявило ни одного SARS-Cov-2-позитивного образца. В динамике постковидного периода примерно у 60% 
больных с субклиническими тиреоидными дисфункциями происходила их спонтанная нормализация. Имелись корреляционные 
взаимосвязи между уровнем IgG к SARS-Cov-2 и показателями структурно- функционального состояния щитовидной железы.
Выводы. Основной клинической особенностью тиреоидной патологии, впервые выявленной после COVID-19, является 
меньшая доля лиц с эутиреозом. В динамике выявленные в постковидном периоде легкие дисфункции щитовидной железы 
имели тенденцию к спонтанной нормализации в 60% случаев. Результаты иммуноцитохимического исследования говорят 
об отсутствии персистенции SARS-Cov-2 в щитовидной железе. В патогенезе постковидных тиреопатий участвуют COVID-19-
ассоциированные иммунопатологические реакции.

Ключевые слова: анамнез COVID-19, тиреоидные заболевания, тонкоигольная аспирационная биопсия, иммуноцитохими-
ческий анализ, тиреоидный статус
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Abstract
Introduction. The past COVID-19 pandemic has influenced the course of many diseases including endocrine pathology. However, 
little is known about the clinical and pathogenetic features of thyroid pathology of the post- COVID-19 period.
Aim. Evaluate the clinical and pathogenetic features of thyropathies diagnosed during the post- COVID-19 period.
Materials and methods. A cross- sectional study included 250 patients with newly diagnosed thyroid diseases. 73 participants 
denied a history of COVID-19 and 177 suffered from it within the previous 9 months. Thyroid status and thyroid ultrasound 
examination were assessed. IgG SARS-Cov-2 levels were tested in 40 patients with a history of COVID-19. Fine needle aspi-
ration biopsy was performed in 61 patients including 41 with a history of COVID-19. In the main group, all the samples were 
additionally investigated by immunocytochemical analysis with SARS-CoV-2 protein antibodies.
Results. Among the patients with COVID-19 history higher levels of fT4 (13.6 [12.4; 15.5] vs 12.8 [11.0; 15.3] µmol/l, p = 0.046) 
and a lower proportion of patients with euthyroidism (122 (68.9%) vs 59 (80.8%), p = 0.037) were detected. In the main group 

https://doi.org/10.21518/ms2024-242

© Некрасов АИ, Починка ИГ, Стронгин ЛГ, Орлинская НЮ, Луговая ЛА, Малышева ЕС, Воловатова ИН, 20242024;18(13):164–172



165MEDITSINSKIY SOVET

En
do

cr
in

ol
og

y

ВВЕДЕНИЕ

В  настоящее время получено много доказательств 
в  пользу развития тиреоидных нарушений не  только 
в острую фазу COVID-19, но и в отсроченном постковид-
ном периоде. Вместе с тем еще далеко до полного по-
нимания механизмов их формирования, а отдаленные 
последствия COVID-19 в контексте патологии щитовид-
ной железы (ЩЖ) требуют уточнения.

Существует несколько гипотез, объясняющих по-
вреждение ЩЖ в связи с COVID-19 как в остром пери-
оде инфекции, так и в более отдаленной перспективе. 
К ним относят прямое деструктивное действие вируса 
SАRS-Cov-2 на фолликулярный эпителий [1–3] и иммуно-
патологические реакции [4–6], индуцированные выбро-
сом провоспалительных цитокинов или связанные с пе-
рекрестной иммунной реактивностью.

В основе гипотезы о прямом вирусном повреждении 
ЩЖ лежат данные о высокой экспрессии в ней ангио-
тензинпревращающего фермента 2-го типа (АПФ2)  [7], 
который служит рецептором для проникновения вируса 
в клетки хозяина. Кроме того, было подтверждено выявле-
ние антигенов SARS-Cov-2 в тиреоидной ткани более чем 
у трети умерших от COVID-19 [2].

При этом не установлено, насколько долго вирус мо-
жет сохраняться в тиреоцитах; в случае относительно про-
должительной персистенции можно предположить его 
прямой вклад в поддержание деструктивных процессов 
и дисфункции ЩЖ, по крайней мере в начале постковид-
ного периода. Для прояснения этого вопроса было бы по-
лезно провести иммуноцитохимические исследования 
с определением антигенов SARS-Cov-2 в клеточном мате-
риале, полученном от переболевших COVID-19 пациентов 
путем тонкоигольной аспирационной биопсии (ТАБ) ЩЖ. 
Однако каких-либо литературных сведений по данному 
вопросу нам найти не удалось.

Вторым потенциальным механизмом повреждения 
ЩЖ в постковидном периоде могут быть иммунопатоло-
гические реакции [3–5].

В  их контексте роль играют, во-первых, цитокин- 
индуцированные тиреопатии с  разрывами фолли-
кулов, дисфункцией ЩЖ и  запуском аутоиммунных 

процессов [6–8] и, во-вторых, перекрестные иммунные ре-
акции [9–11]. Пос ледние могут иметь разную патофизио-
логию, включая молекулярную мимикрию и способность 
антител против SARS-Cov-2 реагировать с белковыми ком-
плексами человека типа тиреоидной пероксидазы [11]. Пе-
рекрестные иммунные реакции вносят свой вклад в ауто-
иммунные процессы в ЩЖ, что может быть спровоцировано 
не только COVID-19, но и вакцинацией против него [10].

Несмотря на то что результаты перечисленных иссле-
дований указывают на связь иммунопатологических реак-
ций с постковидными тиреопатиями, их патогенетическая 
роль и отдаленные последствия еще требуют уточнения.

Единого представления о клинических особенностях 
постковидных тиреоидных нарушений также нет. Даже 
общая направленность наиболее распространенных дис-
функций ЩЖ после COVID-19 оценивается неоднозначно: 
есть указания на преобладание тиреотоксикоза [12–14], 
гипотиреоза [5, 6, 15], «бимодальных» сдвигов [16]. Тем 
более не  хватает сведений об  изменениях структур-
ного  [17] и  функционального состояния ЩЖ  [18, 19] 
в остром и в постковидном периодах, в т. ч. в условиях 
динамического наблюдения. Кроме того, требуют уточне-
ния имеющиеся немногочисленные данные о негативной 
клинической роли [20–22] и возможных неблагоприят-
ных последствиях [23–25] тиреоидных нарушений, воз-
никающих во время и после перенесенного COVID-19. 
Наконец, интерес экспертов вызывают полученные в по-
следнее время результаты исследований относительно 
способности возникающих в острой фазе COVID-19 по-
вреждений ЩЖ индуцировать развитие других заболе-
ваний [26–28] и ассоциироваться с выраженными им-
мунными и  органными COVID-19-ассоциированными 
нарушениями [29–31].

В  данном исследовании мы  попытались выя-
вить клинические, иммунохимические и  цитологиче-
ские особенности тиреопатий постковидного периода, 
оценить их в аспекте COVID-19-ассоциированных меха-
низмов повреждения  ЩЖ, уточнить патогенетическую 
роль последних.

Цель исследования – оценить клинические, патогене-
тические и иммуноцитохимические особенности тиреопа-
тий постковидного периода.

there were more cytological samples with macrophages accumulations (16 (39.0%) vs 2 (10.0%), p = 0.017), however, immu-
nocytochemical study did not reveal any SARS-Cov-2-positive samples. During the post- COVID-19 period, approximately 60% 
of patients with subclinical thyroid dysfunctions experienced spontaneous normalization. There were correlations between 
IgG SARS-Cov-2 levels and parameters characterizing the structural and functional state of the thyroid gland.
Conclusion. The most typical clinical feature of post- COVID-19 thyropathies was a smaller proportion of individuals with euthy-
roidism. Mild thyroid dysfunctions identified during the post- COVID-19 period tended to develop spontaneous normalization 
in 60% of cases. The immunocytochemical tests indicate the absence of SARS-Cov-2 persistence in the thyroid tissue. COVID-19-
associated immunopathological reactions are involved in the pathogenesis of post- COVID-19 thyropathies.
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Проведено одномоментное поперечное исследование 
с включением 250 больных, последовательно обративших-
ся в лечебное учреждение в октябре – мае 2021–2022 гг., 
где им впервые поставили диагноз заболевания ЩЖ. Па-
циенты включались в исследование методом сплошной 
выборки (при наличии критериев включения и отсутствии 
критериев исключения). 73 участника отрицали анамнез 
инфекции SARS-Cov-2 (контрольная группа), а 177 пере-
несли COVID-19 в течение предшествующих 9 мес. (ос-
новная группа). Критериями включения в исследование 
были: 1) впервые поставленный диагноз болезни ЩЖ 
(все пациенты); 2) лабораторно подтвержденный диагноз 
COVID-19 в течение 9 мес. до выявления тиреоидной па-
тологии (основная группа); 3) отсутствие в анамнезе диа-
гноза COVID-19 (контрольная группа). Критериями исклю-
чения были: 1) отказ от участия в исследовании; 2) наличие 
в 9-месячном анамнезе респираторной инфекции неяс-
ной природы, при отрицательных результатах или от-
сутствии лабораторного подтверждения COVID-19 (для 
подтверждения COVID-19 использовали анализ полиме-
разной цепной реакции (ПЦР), материал получали с помо-
щью мазка со слизистой носоглотки). Все пациенты дали 
информированное согласие на участие в исследовании.

Клинико- демографическая характеристика пациентов 
основной и контрольной групп приведена в табл. 1.

В целом группы наблюдения были сходны по клинико- 
демографическим данным (кроме меньшей доли муж-
чин среди перенесших COVID-19, р = 0,017). По характеру 

коморбидной соматической патологии и по долям больных, 
вакцинированных против SARS-Cov-2, значимых межгруп-
повых различий не было (p ≥ 0,05 по всем показателям).

Нозологическая структура вновь выявленной па-
тологии ЩЖ в обеих группах также оказалась похожей 
(p ≥ 0,05 по всем диагнозам), но имелась тенденция к боль-
шей частоте деструктивных тиреоидитов среди переболев-
ших COVID-19 пациентов (р = 0,080). Из числа больных 
с предварительным диагнозом «узловой зоб» в ходе даль-
нейшего обследования в основной и контрольной группах 
было выявлено, соответственно, 5 (2,8%) и 1 (1,4%) чело-
век с опухолями ЩЖ (р = 0,43); во всех прочих случаях был 
подтвержден диагноз узлового коллоидного зоба. Злока-
чественный процесс (папиллярный рак) при этом был об-
наружен только у 2 (1,1%) больных из основной группы.

Среди больных основной группы ретроспективно оце-
нивались особенности перенесенного COVID-19, для чего 
использовали косвенные клинические характеристики. 
Средняя давность COVID-19 на момент диагностики УЗ 
составила 5,8 ± 3,10 мес. Пневмония в анамнезе, вызван-
ная инфекцией SARS-Cov-2, имелась у 71 (40,1%) больно-
го основной группы, из которых 1-, 2-, 3- и 4-ю степень по-
ражения легких по шкале КТ0-КТ4 имели, соответственно, 
45 (25,4%), 22 (12,4%), 3 (1,7%) и 1 (0,6%) человек. Госпи-
тализация по поводу COVID-19 потребовалась 56 (31,6%) 
больным. ГКС получали 47 человек (26,6%), антицитокино-
вые препараты – 35 больных (19,8%, в т. ч. 5 – тоцилизу-
маб (2,8%) и 30 – барицитиниб (16,9%)). Пероральные ан-
тикоагулянты в течение 1,5–2 мес. после перенесенного 
COVID-19 получал 61 человек (34,5%).

2  Таблица 1. Клинико- демографическая характеристика пациентов основной и контрольной групп наблюдения
2  Table 1. Clinical and demographic characteristics of patients in the treatment and control groups of observation 

Признак Все
n = 250

COVID-19 «+»
n = 177

COVID-19 «-»
n = 73 р

Возраст (лет) 52,7 ± 13,99 52,2 ± 14,97 52,9 ± 13,61 0,65

Пол (муж.) 21 (8,4%) 10 (5,6%) 11 (15,1%) 0,017

ИМТ (кг/м2) 27,9 ± 6,09 29,2 ± 7,40 27,4 ± 5,38 0,21

Болезни ЩЖ (абс/%)
• АИТ
• Болезнь Грейвса
• Узловой зоб
• Деструктивный тиреоидит
• Другое

92 (36,8%)
7 (2,8%)

132 (52,8%)
17 (6,8%)
15 (6,0%)

64 (36,2%)
6 (3,4%)

96 (54,2%)
15 (8,5%)
8 (4,5%)

28 (38,4%)
1 (1,4%)

36 (49,3%)
2 (2,7%)
7 (9,6%)

0,42
0,34
0,28
0,08
0,12

Сопутствующие болезни (абс/%)
• АГ
• ИБС
• Фибрилляция предсердий
• Сахарный диабет 2-го типа
• Болезни легких
• Онкологические болезни

115 (46,0%)
12 (4,8%)
9 (3,6%)

28 (11,2%)
4 (1,6%)
5 (2,0%)

77 (43,5%)
11 (6,2%)
5 (2,8%)

20 (11,3%)
2 (1,1%)
3 (1,7%)

38 (52,1%)
2 (2,7%)
4 (5,5%)

8 (11,0%)
2 (2,7%)
2 (2,7%)

0,14
0,21
0,25
0,57
0,33
0,46

Вакцинация против SARS-Cov-2 (абс/%)
• Спутник
• Спутник лайт
• КовиВак
• Эпиваккорона

88 (35,2%)
40 (16,0%)
12 (4,8%)
3 (1,2%)

58 (32,8%)
31 (17,5%)
9 (5,1%)
2 (1,1%)

30 (41,1%)
9 (12,3%)
3 (4,1%)
1(1,4%)

0,13
0,21
0,52
0,65

Примечание. Пациент мог иметь более одного заболевания ЩЖ. Сравнение количественных данных проводили с помощью метода Манна – Уитни, качественных данных – с помощью 
метода Фишера.
ИМТ – индекс массы тела, АИТ – аутоиммунный тиреоидит, АГ – артериальная гипертензия, ИБС – ишемическая болезнь сердца.
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Приведенные данные позволяют ретроспектив-
но предположить, что среди больных основной груп-
пы преобладали лица с анамнезом легкого и среднетя-
желого COVID-19.

В основной и контрольной группах сопоставлялись 
тиреоидный статус (уровни ТТГ, свТ4, свТ3), содержание 
в  крови антитиреоидных антител (АТПО, АТГ), данные 
ультра звукового исследования ЩЖ (УЗИ ЩЖ).

У 40 больных основной группы дополнительно опреде-
ляли уровни антител класса IgG к вирусу SARS-Cov-2 в сы-
воротке крови с помощью иммуноферментного анализа, 
для чего использовали SARS-CoV-2-IgG количественный- 
ИФА-БЕСТ-тест («Вектор Бест», Россия). Применяемые 
в данном тесте калибраторы были аттестованы по Перво-
му международному стандарту ВОЗ для антител к SARS-
CoV-2, результат представляли в единицах этого стандарта 
(BAU/мл), диапазон количественного измерения состав-
лял 3–5000 BAU/мл.

Кроме того, было проведено цитологическое исследо-
вание ЩЖ с помощью ТАБ у 61 пациента с узловым зобом 
(41 больной основной группы и 20 лиц из группы контро-
ля; пациенты с неинформативным результатом ТАБ в дан-
ный анализ не включались). Процедура ТАБ проводилась 
под контролем УЗИ.

Помимо этого, 41 образец, полученный посредством 
ТАБ от перенесших COVID-19 пациентов, был подвергнут 
иммуноцитохимическому исследованию с целью выявле-
ния антигенов вируса SARS-Cov-2.

Для проведения цитологического исследования ис-
пользовали технологию NOVAPREP® (Франция). Материал 
тканей щитовидных желез, полученный при проведении 
ТАБ, помещали в специальные контейнеры (виалы) с фик-
сирующим раствором, которые затем транспортировались 
в лабораторию патологической анатомии университетской 
клиники ФГБОУ ВО ПИМУ Минздрава России. Проводилась 
предварительная обработка материала гемолитическим 
раствором в несколько этапов с использованием последо-
вательного центрифугирования 1000 PRM 10 мин и добав-
лением раствора для гемолиза в соотношении 1:2. В каче-
стве гемолитического раствора использовали 5% уксусную 
кислоту. Затем снова центрифугировали при 1000 PRM 
10 мин. В дальнейшем переносили ресуспендированный 
клеточный осадок в оранжевую виалу, используя пипетку 
Пастера через мембрану. Заключительный этап обработ-
ки проводился на аппарате Novaprep Processor System со-
гласно инструкции. Окраска полученных цитологических 
препаратов проводилась по методике Папаниколау.

Иммуноцитохимические исследования проводились 
непрямым трехступенчатым иммуноферментным мето-
дом с использованием антител к белку SARS-CoV-2 (число 
позитивных клеток к S-белку и нуклеокапсиду, свидетель-
ствующих об инвазии в них SARS-CoV-2). Цитопрепараты 
докрашивали гематоксилином Майера. Подсчет иммуно-
позитивных клеток проводили в областях с максималь-
ным проявлением окрашивания, с анализом 10 полей зре-
ния при увеличении ×100 на микроскопе «Leica DV 2500».

Применение жидкостной цитологии при цитологиче-
ском и иммуноцитохимическом исследованиях выбрано 

нами неслучайно: метод обеспечивает получение монос-
лоя клеток, сохранность клеточных структур; уменьшает 
фон, «загрязнение» клеток элементами крови и воспале-
ния, облегчает просмотр цитологических препаратов; со-
кращает время просмотра мазка; монослойные препараты 
хорошего качества позволяют использовать современные 
компьютерные технологии обработки изображений, мор-
фометрии, иммуноморфологических исследований.

Помимо поперечной фазы, настоящее исследова-
ние имело также проспективную часть, в ходе которой 
через 6–9 мес. после выявления тиреопатии оценива-
лась динамика тиреоидного статуса у больных с легки-
ми дисфункциями ЩЖ (субклинический тиреотоксикоз 
и субклинический гипотиреоз). Повторное исследование 
тиреоидного статуса у данной категории больных имело 
целью установить, являются ли обнаруженные субклини-
ческие дисфункции ЩЖ стойкими либо носят транзитор-
ный характер. Больные с манифестным тиреотоксико-
зом и гипотиреозом в проспективной части исследования 
не участвовали, т. к. соответствующее лечение им назна-
чалось незамедлительно. Исходно в основной группе был 
выявлен 31 пациент с субклиническим тиреотоксикозом 
(СТТ) и 19 – с субклиническим гипотиреозом (СГ); из них 
на визит динамического наблюдения пришли, соответ-
ственно, 20 и 14 человек. В контрольной группе имелось 
6 больных с субклиническим тиреотоксикозом и 5 паци-
ентов с субклиническим гипотиреозом, из которых на по-
вторное обследование согласились 1 и 2 человека.

Для статистической обработки материала применяли 
пакеты программ Statistica 8.0 и MedCalc. Сравнение ко-
личественных данных в двух независимых выборках про-
водили с помощью метода Манна – Уитни, качественных 
данных – критериев Хи-квадрат и Фишера. При сравне-
нии количественных данных в динамике использовали 
критерий Вилкоксона. Для корреляционного анализа при-
меняли метод Спирмена. При описании выборок в случае 
нормального распределения использовали среднее ± ква-
дратическое отклонение (М ± S). При отличном от нор-
мального распределении использовались медиана и меж-
квартильный интервал (Me [МКИ]). Различия при р ≤ 0,05 
считали статистически значимыми.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Вначале были оценены наиболее частые особенно-
сти структурно- функционального состояния ЩЖ у  пе-
ренесших СOVID-19 лиц, что немаловажно с  учетом 
разноречивых литературных сведений по данной про-
блеме [14–16]. Основные клинико- лабораторные и ульт-
развуковые показатели структурно- функционального со-
стояния ЩЖ в обеих группах представлены в табл. 2.

При оценке сонографических показателей мы акцен-
тировали внимание на общем состоянии паренхимы ЩЖ 
и на наличии возможных диффузных изменений, оста-
вив за рамками оценку узловых образований, имевших-
ся у части пациентов. Такой подход был обусловлен по-
ставленной задачей по  определению влияния вируса 
SARS-Cov-2 на ЩЖ как на целостный орган. Как видно 
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из табл. 2, в обеих группах имелись больные с разноо-
бразными, характерными для выявленной у них патоло-
гии ЩЖ ультразвуковыми симптомами при отсутствии ме-
жгрупповых различий по данным показателям.

Основное отличие между больными с впервые выяв-
ленной тиреоидной патологией, перенесшими и не пере-
несшими COVID-19, заключалось в большем уровне свТ4 
и в меньшей пропорции лиц с эутиреозом в группе с ана-
мнезом коронавирусной инфекции (в основном за счет 
тенденции к росту частоты субклинического тиреоток-
сикоза, хотя и снижение функции ЩЖ после COVID-19 
встречалось недостоверно чаще).

При этом с точки зрения распространенности возмож-
ных нозологических причин тиреотоксикоза никаких раз-
личий между группами не было (табл. 1).

По-видимому, тенденция к  увеличению часто-
ты субклинического тиреотоксикоза среди перенесших 
COVID-19 пациентов не связана с ростом распространен-
ности какой-то конкретной патологии; скорее, на ЩЖ раз-
ных пациентов основной группы было оказано похожее 
воздействие, ведущее к увеличению риска тиреотокси-
коза. Такое предположение хорошо согласуется с литера-
турными данными относительно повышенного риска де-
структивных тиреоидитов на фоне COVID-19 [3, 5, 14], что 
ведет к транзиторному легкому тиреотоксикозу, а у неко-
торых больных – и к гипотиреозу.

Если допустить, что для основной группы характерны 
деструктивные процессы в ЩЖ, то возникает вопрос об их 
текущем статусе: во-первых, они могут быть активными 

(продолжающимися в постковидном периоде); во-вто-
рых, недавно перенесенными, с остаточными явлениями 
в виде дисфункции ЩЖ. В первом случае цитологическое 
исследование могло бы продемонстрировать острые из-
менения с апоптозом тиреоцитов [4, 17], во втором – при-
знаки остаточной поствоспалительной дегенерации фол-
ликулярной ткани. С этих позиций нами и оценивались 
результаты цитологического и иммуноцитохимического 
исследования материала ТАБ в основной группе.

Прежде всего необходимо отметить, что иммуноцито-
химическое исследование не выявило ни одного SARS-
Cov-2-позитивного образца из 41, представленного для 
анализа в основной группе наблюдения. Это указывает 
на отсутствие персистенции коронавируса в ЩЖ в пост-
ковидном периоде (хотя не исключает вероятности пря-
мого повреждающего действия вируса SARS-Cov-2 на ЩЖ 
в острую фазу COVID-19).

Результаты цитологического исследования также 
ни в одном случае не показали признаков острой деструк-
ции и апоптоза тиреоцитов. В то же время обращало вни-
мание наличие в основной группе значительного числа 
образцов, где выявлялись скопления макрофагов, обычно 
на фоне признаков дистрофии тиреоцитов. Так, доля пре-
паратов со скоплениями макрофагов в основной и кон-
трольной группах составила 16 (39,0%) и 2 (10,0%) соот-
ветственно (р = 0,017). Учитывая многообразие функций 
макрофагов, увеличение их количества в цитологических 
образцах у перенесших COVID-19 пациентов может объ-
ясняться многими причинами, хотя одной из  наиболее 

2  Таблица 2. Клинические, лабораторные и ультразвуковые характеристики состояния щитовидной железы у больных с и без 
анамнеза COVID-19
2  Table 2. Clinical, laboratory and ultrasound characteristics of the thyroid gland state in patients with/without history of COVID-19

Признак Все
n = 250

COVID-19
«+»

n = 177

COVID-19
«-»

n = 73
р

Эутиреоз (абс/%) 173 (69,2%) 115 (65,0%) 58 (79,5%) 0,024

• Гипотиреоз (абс/%)
• Субклинический
• Манифестный

33 (13,2%)
24 (9,6%)
9 (3,6%)

26 (14,7%)
19 (10,7%)

7 (4,0%)

7 (9,6%)
5 (6,8%)
2 (2,7%)

0,19
0,24
0,48

• Тиреотоксикоз (абс/%)
• Субклинический
• Манифестный 

44 (17,6%)
37 (14,8%)

7 (2,8%)

36 (20,3%)
31 (17,5%)
5 (2,8%)

8 (10,9%)
6 (8,2%)

2 (2,75%)

0,077
0,060
0,67

ТТГ (мЕд/л) 1,2 [0,63; 2,20] 1,3 [0,57; 2,19] 1,4 [0,81; 2,24] 0,32

свТ4 (мкмоль/л) 13,5 [11,6; 15,5] 13,6 [12,4; 15,5] 12,8 [11,0; 15,3] 0,046

свТ3 (нг/л) 4,8 [4,3; 5,2] 4,8 [4,1; 5,2] 4,8 [4,5; 5,3] 0,47

АТПО (Ед/л) 10,0 [1,0; 327,2] 10,0 [1,0; 280,7] 10,0 [1,0; 507,8] 0,38

АТГ (Ед/л) 10,0 [2,36; 20,0] 9,7 [1,4; 21,7] 11,7 [4,5; 20,0] 0,37

Объем ЩЖ (мл) 13,5 [9,80; 18,8] 13,8 [9,9;18,6] 13,0 [9,75; 18,8] 0,49

УЗИ-изменения (абс/%)
• Фокальные изменения
• Узлы
• Неоднородность
• Гипоэхогенные области
• Гиперэхогенные области

140 (56%)
132 (52,8%)
130 (52,0%)

95 (38%)
21 (8,4%)

99 (55,9%)
96 (54,2%)
93 (52,5%)
68 (38,4%)
16 (9,0%)

41 (56,2%)
36 (49,3%)
37 (50,7%)
27 (37,0%)
5 (6,8%)

0,54
0,28
0,46
0,47
0,39

Примечание. Сравнение количественных данных проводили с помощью метода Манна – Уитни, качественных данных – с помощью метода Фишера.
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вероятных традиционно считают дегенеративные измене-
ния ЩЖ, включая кистозную дегенерацию. Также в основ-
ной группе по сравнению с контролем прослеживалась 
близкая к статистически значимой тенденция к часто-
му выявлению лимфоцитарной инфильтрации (9 (21,9%) 
и 1 (5,0%) соответственно, р = 0,09), что может быть связа-
но с активизацией аутоиммунных процессов после пере-
несенного COVID-19.

Можно заключить, что результаты цитологическо-
го и иммунохимического исследования говорят об отсут-
ствии активной деструкции тиреоцитов и персистенции 
вируса SARS-Cov-2 в ткани ЩЖ в постковидном периоде. 
При этом сохраняются остаточные признаки перенесен-
ного деструктивного тиреоидита в виде дистрофических 
изменений клеток фолликулярного эпителия и скоплений 
макрофагов в сочетании с проявлениями возросшей ак-
тивности аутоиммунных процессов в виде частой лимфо-
цитарной инфильтрации тиреоидной ткани.

На следующем этапе мы попытались установить па-
тогенетическое участие COVID-19-ассоциированных 
иммунопатологических реакций (цитокининдуциро-
ванных и иммуноперекрестных) в развитии постковид-
ных тиреопатий, основываясь на  косвенных клинико- 
лабораторных данных.

В первую очередь оценивалась гипотеза о том, что 
клинические особенности тиреопатий в основной груп-
пе (прежде всего, относительная редкость эутиреоза) мо-
гут быть связаны с цитокининдуцированным деструктив-
ным тиреоидитом, перенесенным в острую фазу COVID-19.

Если предположить, что на фоне COVID-19 в основ-
ной  группе имелись острые деструктивные измене-
ния  ЩЖ,  то  в  постковидном периоде можно ожидать 
сначала тенденции к тиреотоксикозу, а потом – нормали-
зации тиреоидного статуса (либо снижения функции ЩЖ, 
скорее всего, временного). Поэтому было важно просле-
дить тиреоидный статус у выявленных больных с субкли-
ническими дисфункциями ЩЖ в динамике.

Как уже указывалось, в  основной  группе из  боль-
ных с  СТТ на  визит динамического наблюдения при-
шло 20 человек. Из них у 12 (60%) имелась спонтанная 

нормализация ТТГ, у 8 пациентов (40%) СТТ сохранялся. 
Кроме того, в основной группе исходно имелись боль-
ные с СГ, из которых на визит динамического наблюде-
ния пришло 14 человек. У 8 больных из 14 (57,1%) отме-
чалась спонтанная нормализация тиреоидного профиля. 
В контрольной группе на визит динамического наблюде-
ния пришло лишь трое больных (2 с СГ и 1 с СТТ), у кото-
рых минимальные дисфункции ЩЖ сохранялись.

Данные о динамике показателей ТТГ и свТ4 у больных 
с субклиническими дисфункциями ЩЖ в ходе постковид-
ного периода представлены в табл. 3.

Таким образом, в динамике постковидного периода 
у большинства больных с субклиническими дисфункция-
ми ЩЖ происходила их спонтанная нормализация (око-
ло 60% случаев).

О восстановлении эутиреоза по мере увеличения дли-
тельности постковидного периода говорят и данные кор-
реляционного анализа. Так, в основной группе (n = 177) 
давность COVID-19 была прямо взаимосвязана с выявле-
нием эутиреоза (R = 0,20, р = 0,008) и обратно – тиреоток-
сикоза (R = -0,18, р = 0,017).

Также обращали внимание слабые, но достоверные 
связи между постковидными тиреоидными нарушениями 
и косвенными маркерами тяжести COVID-19. Госпитали-
зация по поводу COVID-19 была обратно взаимосвязана 
с эутиреозом после выздоровления (R = -0,16, р = 0,029). 
Выявление вирусной пневмонии и ее степень по ком-
пьютерной томографии прямо коррелировали с неодно-
родной эхогенностью ЩЖ (R = 0,23, р = 0,002 и R = 0,24, 
р = 0,001 соответственно). Поскольку более тяжелое тече-
ние пневмонии предполагает и больший риск гипервос-
паления с цитокинемией, указанные взаимосвязи можно 
рассматривать как косвенный аргумент в пользу возмож-
ного вклада цитокининдуцированного тиреоидита в раз-
витие постковидных тиреоидных нарушений.

Таким образом, клинические особенности тиреоидной 
патологии, возникшей в постковидном периоде, не проти-
воречат гипотезе о возможном патогенетическом участии 
в их развитии деструктивного цитокининдуцированного 
тиреоидита во время COVID-19.

2  Таблица 3. Динамика ТТГ и свТ4 среди больных с впервые 
диагностированными субклиническими дисфункциями 
щитовидной железы и СOVID-19 в анамнезе
2  Table 3. Changes in TSH and fT4 levels among patients 
with newly diagnosed subclinical thyroid dysfunctions and 
a history of COVID-19

Показатель Исходно Через 6–9 мес. р

Субклинический тиреотоксикоз (n = 20)

ТТГ 0,17 [0,01; 0,215] 0,57 [0,19; 1,09] 0,001

свТ4 12,8 [11,55; 18,5] 12,5 [10,8; 20,30] 0,93

Субклинический гипотиреоз (n = 14)

ТТГ 8,8 [5,84; 12,00] 2,6 [1,70; 4,46] 0,003

свТ4 13,3 [12,3; 13,90] 14,8 [13,30; 16,2] 0,13
Примечание. При сравнении количественных данных в динамике использовали критерий 
Вилкоксона.

2  Таблица 4. Корреляционные взаимосвязи между показате-
лями структурно- функционального состояния щитовидной 
железы и уровнем IgG SARS-Cov-2 (n = 40)
2  Table 4. Correlation relationships between thyroid 
structural and functional state parameters and SARS-Cov-2 
IgG levels (n = 40)

Показатель R p

Эутиреоз -0,35 0,034

Тиреотоксикоз 0,36 0,033

ТТГ -0,28 0,079

свТ4 0,24 0,093

АТПО 0,30 0,052

Неоднородность ЩЖ 
по УЗИ 0,33 0,046

Примечание. При проведении корреляционного анализа использовали метод Спирмена.
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Далее оценивался потенциальный вклад в развитие 
тиреопатий перекрестных иммунопатологических реак-
ций, исходя из литературных данных о способности IgG 
SARS-Cov-2 к взаимодействию с тиреоидной пероксида-
зой [11]. В табл. 4 показаны значимые и близкие к порогу 
статистической значимости корреляционные взаимосвязи 
между показателями структурно- функционального состоя-
ния ЩЖ и концентрацией IgG SARS-Cov-2.

Общая направленность выявленных корреляцион-
ных взаимосвязей не исключает возможного вклада ан-
тител к вирусу SARS-Cov-2 класса IgG в увеличение часто-
ты развития тиреотоксикоза среди перенесших COVID-19 
пациентов с впервые выявленными заболеваниями ЩЖ. 
Также можно предположить патогенетическую роль пе-
рекрестных иммунных реакций в активизации выработ-
ки антитиреоидных антител, что в перспективе может 
способствовать возникновению аутоиммунных заболева-
ний ЩЖ, особенно АИТ.

ВЫВОДЫ

Наиболее яркой клинической особенностью тиреоид-
ной патологии, впервые выявленной в течение 9 мес. по-
сле COVID-19, является меньшая пропорция лиц с эутире-
озом (за счет недостоверной тенденции к росту частоты 

субклинического тиреотоксикоза и  в  меньшей степе-
ни гипотиреоза). Снижение доли больных с эутиреозом 
не определяется изменениями в нозологической структу-
ре новой тиреоидной патологии. В динамике выявленные 
в постковидном периоде легкие дисфункции щитовид-
ной железы имеют тенденцию к спонтанной нормализа-
ции, которая происходит примерно в 60% случаев.

Результаты цитологического и иммуноцитохимического 
исследования говорят об отсутствии активной деструкции 
тиреоцитов и персистенции вируса SARS-Cov-2 в ткани ЩЖ 
в постковидном периоде. При этом сохраняются остаточные 
признаки перенесенного деструктивного тиреоидита в виде 
дистрофических изменений клеток фолликулярного эпите-
лия и скоплений макрофагов в сочетании с проявлениями 
возросшей активности аутоиммунных процессов в виде ча-
стой лимфоцитарной инфильтрации тиреоидной ткани.

Представляется возможным патогенетическое участие 
COVID-19-ассоциированных иммунопатологических ре-
акций (цитокининдуцированных и иммуноперекрестных) 
в развитии постковидных тиреопатий, что косвенно под-
тверждается характером и динамикой клинического и ти-
реоидного статуса пациентов. 0
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