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Гипотироксинемия недоношенных новорожденных ‒ одно из самых часто встречающихся транзиторных нарушений 

работы щитовидной железы у недоношенных новорожденных. В обзорной статье мы представили имеющиеся литератур-
ные данные и проведенные клинические исследования за последние 10 лет по развитию транзиторной гипотироксинемии у 
недоношенных новорожденных (ТГН). Этиология первичного и отсроченного повышения тиреотропного гормона (ТТГ) у 
недоношенных новорожденных до конца не выяснена. Существуют некоторые разногласия между учеными в сроках и по-
казаниях к скринингу дисфункций щитовидной железы у недоношенных новорожденных. Так, ТГН обычно самопроиз-
вольно разрешается в течение 3-6 недель постнатального периода адаптации недоношенных. Одни авторы рассматривают 
ТГН как особенность становления функции щитовидной железы у глубоко-недоношенных новорожденных, другие авторы 
предполагают, что ТГН связана с нетиреоидными состояниями, развивающимися у недоношенных в связи с тяжестью их 
соматического состояния. 

Нами проанализированы факторы, влияющие на становление функции тиреоидной системы у новорожденных. По дан-
ным литературы выявлено, что заместительная терапия гормонами щитовидной железы не привела к улучшению кратко-
срочных и долгосрочных исходов развития нервной системы у этой группы детей. В настоящее время вопросы о показани-
ях, сроках лечения ТГН заместительной терапией остаются открытыми. Для более качественных выводов необходимы 
дальнейшие многоцентровые проспективные клинические исследования. 

Ключевые слова: транзиторная гипотироксинемия, недоношенные новорожденные, дисфункция щитовидной железы, 
заместительная терапия, тиреоидные гормоны.  

 
A.I. Adelmurzina, V.V. Viktorov, A.G. Kryukova, V.I. Ilyina 

TRANSIENT HYPOTHYROXINEMIA IN PREMATURE INFANTS 
 
Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education «Bashkir State Medical University» of the Ministry of 

Health of Russia, Ufa 
Hypothyroxinemia of premature newborns is one of the most common transient thyroid disorders in preterm newborns. In this 

review article, we reviewed the available literature and clinical studies over the past 10 years on the development of transient hypo-
thyroxinemia of prematurity (THoP). The etiology of primary and delayed increases in thyroid-stimulating hormone (TSH) in pre-
term infants has not been fully elucidated. There is some controversy regarding the timing and indications for screening for thyroid 
dysfunction in preterm infants. So, as THoP usually resolves spontaneously within 3-6 weeks of the postnatal period of adaptation 
of preterm infants. THoP is considered by the authors as a feature of the formation of the thyroid function of very preterm infants, 
other authors suggest that THoP is associated with non-thyroidal conditions that develop in preterm infants due to the severity of the 
somatic condition.  

The factors influencing the formation of the function of the thyroid system in newborns are analyzed. According to the litera-
ture, it was revealed that thyroid hormone replacement therapy did not lead to an improvement in the short-term and long-term out-
comes of the development of the nervous system in this group of children. Questions about the indications, terms of treatment of 
THoP replacement therapy remain open. Further multicenter clinical trials are needed for more comprehensive conclusions. 

Key words: Transient hypothyroxinemia, premature newborns, thyroid dysfunction, replacement therapy, thyroid hormones. 
 
Согласно данным Всемирной организа-

ции здравоохранения (ВОЗ) ежегодно около 
15 миллионов детей рождаются преждевре-
менно до полных 37 недель беременности. 
Показатель преждевременных родов в 184 
странах мира варьируется от 5 до 18% и про-
должает расти. Осложнения в результате 
преждевременных родов являются основной 
причиной смерти детей в возрасте до 5 лет [1]. 

В связи с развитием технологий и со-
вершенствованием оказания медицинской 
помощи недоношенным новорожденным уве-
личивается выживаемость недоношенных де-
тей с очень низкой массой тела при рождении 
(ОНМТ) и экстремально низкой массой тела 
при рождении (ЭНМТ) [2,11]. Недоношенные 
новорожденные, несмотря на незавершенный 
рост и морфофункциональную незрелость ор-

ганов и систем организма, вынуждены быстро 
адаптироваться к внеутробным неблагоприят-
ным условиям. Несформированная до конца 
гипотоламо-гипофизарно-тиреоидная ось 
(ГГТ) может привести к неадекватной выра-
ботке тиреоидных гормонов щитовидной же-
лезы. 

Первые месяцы жизни после рождения 
являются ключевыми и решающими для фор-
мирования и созревания центральной нервной 
системы (ЦНС). Снижение уровня тиреоид-
ных гормонов может привести к задержке ум-
ственного развития [11,33].  

Одной из самых часто встречающихся 
форм дисфункций тиреоидной системы явля-
ется транзиторная гипотироксинемия недо-
ношенных новорожденных (ТГН). В данной 
статье мы рассмотрим исследования по тран-
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зиторной гипотироксинемии недоношенных 
новорожденных.  

Большинство недоношенных новорож-
денных с транзиторными нарушениями гипо-
физарно-тиреоидной системы практически не 
имеют клинических проявлений при рожде-
нии, поэтому невозможно клинически вы-
явить ТГН на этапе новорожденности и про-
вести строгую дифференциальную диагности-
ку с другими видами нарушений тиреоидной 
системы.  

В настоящее время не существует уни-
версальных рекомендаций относительно по-
казаний и сроков скрининга, диагностики и 
лечения ТГН. Кроме того, остается неизвест-
ным, влияет ли невылеченная ТГН на исходы 
развития нервной системы. 

Существует острая необходимость кон-
кретных рекомендаций по последующему 
наблюдению и в переосмыслении транзитор-
ных нарушений тиреоидной системы у недо-
ношенных детей. 

Цель обзора – анализ и обобщение 
имеющихся данных по развитию транзитор-
ной гипотироксинемии у недоношенных но-
ворожденных. 

Обзор литературы выполнялся нами на 
основе анализа литературных данных и ранее 
опубликованных исследований, полученных с 
использованием англоязычных текстовых баз 
данных медицинских публикаций PubMed, 
Google Scholar.  

Стратегия поиска была основана на том, 
чтобы найти исследования, в которых присут-
ствовали бы термины: transient 
hypothyroxinemia, prematurity, preterm infants, 
thyroid dysfunction, thyroid hormones, 
newborns, thyroid glands, replacement therapy, 
thyroid function. Поиск информации в базах 
данных проводился без языковых ограниче-
ний с использованием медицинской термино-
логии, ключевых слов, а логические операто-
ры (or, and) использовались для объединения 
терминологических поисков. В обзор были 
включены проспективные и ретроспективные 
клинические исследования, эксперименталь-
ные научные исследования, рандомизирован-
ные контролируемые клинические испытания, 
обзорные статьи, монографии, руководства, 
когортные исследования, систематические 
обзоры, клинические рекомендации. Поиск в 
базах данных осуществлялся до июля 2022 
года с ограничением по сроку публикации не 
ранее 2012 года. 

В связи с неоднородностью исследова-
ний мета-анализ не проводился. В обзор были 
включены 33 источника, содержащих данные 

по клиническим и экспериментальным иссле-
дованиям. 

Определение  
Транзиторная гипотироксинемия недо-

ношенных (ТГН) - снижение уровня общего 
тироксина (Т4) ниже 120 нмоль/л при нор-
мальном уровне ТТГ в критический период 
развития головного мозга у недоношенных 
новорожденных [3,4,5,6,11]. Это состояние 
чаще всего встречается у недоношенных де-
тей и обнаруживается у 50% детей, родив-
шихся ранее 30 недель беременности [31]. 
Выраженность и время восстановления ТГН 
зависят от гестационного возраста ребенка. 
Обычно ТГН разрешается в течение 3-6 
недель постнатальной жизни новорожденных 
и сопровождается созреванием оси ГГТ [26]. 
Распространенность (по некоторым источни-
кам) ТГН у глубоко-недоношенных детей до-
стигает 85% [3,4,5]. 

Особенности развития тиреоидной 
системы у плода  

Известно, что плод абсолютно зависим 
от гормонов щитовидной железы матери до 
конца первого триместра беременности. В воз-
расте 8 недель гипоталамус, кишечник, в не-
значительной степени поджелудочная железа 
плода начинают продуцировать тиреотропин-
рилизинг-гормон (ТРГ), который стимулирует 
гипофиз к выработке тиреотропного гормона 
(ТТГ) [3,4,5,33]. В возрасте 10 недель щито-
видная железа плода начинает накапливать 
йод, вырабатывать тиреоглобулин и экспрес-
сировать рецепторы ТТГ, одновременно начи-
нает активно вырабатываться фетальный ти-
реоглобулин, ТТГ, Т4. В течение всей бере-
менности происходит трансплацентарный пе-
ренос материнского Т4 к плоду. В период вто-
рого триместра беременности у плода начинает 
формироваться биологическая ось ГГТ, разви-
тие которой продолжается на протяжении всей 
беременности до 40 недель [3,4,33].  

У доношенного ребенка через 15-30 ми-
нут после рождения вследствие перевязки пу-
повины происходит постнатальный выброс 
ТТГ и снижения температуры окружающей 
среды. Затем уровень ТТГ постепенно снижа-
ется в течение 24-48 часов. За счет выброса 
ТТГ происходит стимуляция щитовидной же-
лезы ребенка, тем самым инициируется рост 
уровней гормонов Т4 в 2 раза и трийодтиро-
нина (Т3) в 8 раз. В то время как у недоно-
шенных новорожденных изначально уровни 
ТРГ, ТТГ, Т4, Т3 ниже, чем у доношенных. 
Также у недоношенных новорожденных от-
мечается сниженный постнатальный выброс 
ТТГ, «холодовая волна» ТТГ ниже около 40 
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мЕд/л соответственно концентрация Т4 часто 
низкая. Кроме того, у части новорожденных 
при тестировании наблюдается отсроченное 
повышение ТТГ [3,4,33]. 

У недоношенных новорожденных раз-
меры щитовидной железы меньше, чем у до-
ношенных. Известно, что среднее значение 
массы щитовидной железы у недоношенных 
новорожденных со сроком гестации 24-32 не-
дели составляет 0,44 г против 1,79 г у доно-

шенных новорожденных. В зависимости от 
размера щитовидной железы синтез тиреоид-
ных гормонов, а также содержание йода у не-
доношенных новорожденных ниже, чем у до-
ношенных. Маленькая щитовидная железа, а 
также низкие запасы тиреоидных гормонов и 
йода сопровождаются развитием дисфункции 
щитовидной железы при быстром изменении 
потребности в тиреоидных гормонах или воз-
никновении йодного дисбаланса [3,33]. 

 
Таблица 

Факторы, влияющие на становление тиреоидной функции у новорожденных (сводные литературные данные) 

Тиреоидные факторы: 

- незрелость гипоталамо-гипофизарно-тиреоидной оси; 
- сниженная способность щитовидной железы концентрировать йод, синтезировать и йоди-

ровать тиреоглобулин; 
- незрелость метаболизма тиреоидных гормонов и системы дейодирования в перифериче-

ских тканях; 
- внезапное увеличение потребности в тиреоидных гормонах для термогенеза, функции 

сердца, работы скелетных мышц, а также увеличение потребностей обмена веществ; 
- внезапное прекращение передачи Т4 от матери к плоду; 

- стойкий метаболизм гормонов щитовидной железы плода 

Нетиреоидные факторы (за-
болевания, характерные для 

неонатального периода): 

-неонатальный сепсис или септический шок; 
-респираторный дистресс-синдром; 

-перинатальная асфиксия; 
-ограничение роста плода; 

-множественные факторы: бактериемия, эндотрахеальные бактериальные культуры, перси-
стирующий артериальный проток, изменения при УЗИ головного мозга, некротизирующий 

энтероколит, кислородная зависимость, лекарственные препараты 

Функции материнской щито-
видной железы: 

-материнский гипотиреоз: тиреоидит Хашимото, тиреоидэктомия, радиоактивный йод при 
болезни Грейвса; 

-субклинический гипотиреоз и гипотироксинемия; 
-материнский гипертиреоз: болезнь Грейвса, токсическая аденома, подострый тиреоидит 

Дефицит йода: 

- ограничение соли при гипертонии или преэклампсии/эклампсии; 
-курение матери; 

-проживание в районах с дефицитом йода; 
-недостаточное постнатальное поступление йода после родов; 

-парентеральное питание новорожденного; 
-отрицательный баланс йода 

Избыток йода: 

-применение повидон-йода во время родов4 
- применение амиодарона у матери; 

-повидон-йод для рутинного ухода за пуповиной для дезинфекции кожи; 
- использование йодсодержащих контрастных веществ 

 
Таким образом, на развитие тиреоидной 

системы новорожденных оказывает влияние 
достаточно большое количество факторов, что 
требует дальнейшего изучения и анализа их 
влияния на недоношенных новорожденных.  

В ходе 5-летнего ретроспективного ис-
следования были проанализированы 538 ис-
торий болезни недоношенных новорожден-
ных, у которых оценивали 36 возможных ас-
социированных с ТГН факторов, обнаружен-
ных между рождением и сбором образцов 
крови, оценивались пренатальные и постна-
тальные параметры, медикаментозное лече-
ние, клинические диагнозы и методы лечения, 
применяемые в отделении интенсивной тера-
пии. На основании этого исследования сооб-
щалось, несмотря на то, что некоторые мето-
ды лечения, связанные с тяжелым клиниче-
ским состоянием недоношенных новорож-
денных, могут иметь прямое подавляющие 
влияние на ГГТ ось, не было обнаружено су-
щественно значимых факторов, ассоцииро-

ванных с развитием ТГН. Сообщается, что 
заболевания сердечно-сосудистой системы и 
малый вес к началу гестации являются ассо-
циированными факторами с ТГН. В группе 
новорожденных с ТГН заболевания сердца 
встречались статистически значимо выше, 
чем в контрольной группе. Также ТГН встре-
чалась чаще у новорожденных, которые име-
ли малый вес к гестационному возрасту (ГВ) 
[14]. В другой работе проводился анализ свя-
зи тяжести респираторного дистресс-
синдрома (РДС) и других факторов с уровня-
ми гормонов щитовидной железы у детей с 
острым нарушением мозгового кровообраще-
ния (ОНМТ). У младенцев с гипотироксине-
мией продолжительность инвазивной искус-
ственной вентиляции легких и оксигенотера-
пии была больше, а также чаще встречались 
гемодинамически значимый открытый арте-
риальный проток, внутрижелудочковое кро-
воизлияние ≥ 3 степени и бронхолегочная 
дисплазия средней и тяжелой степени [23]. В 
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Индии коллеги провели исследование для 
оценки частоты ТГН и определения ее факто-
ров риска. В ходе исследования была обнару-
жена у 25% недоношенных детей ТГН. Кеса-
рево сечение, наличие одного или нескольких 
заболеваний, искусственная вентиляция лег-
ких, масса тела при рождении ≤ 1500 г и ге-
стационный возраст ≤ 32 недель были иден-
тифицированы как факторы риска ТГН на ос-
нове простой логистической регрессии. При 
множественной регрессии механическая вен-
тиляция легких и гестационный возраст ≤ 32 
недель были в значительной степени связаны 
с ТГН [16]. В Китае было проведено исследо-
вание, в котором анализировались факторы, 
влияющие на ТГН и синдром низкого Т3 у 
недоношенных новорожденных, в котором 
обнаружилось, что мужской пол и примене-
ние альбумина и дофамина связаны с разви-
тием ТГН, а синдром низкого Т3 был связан с 
такими факторами, как срок гестации при 
рождении менее 28 недель и мужской пол 
младенцев [8]. 

Анализируя вышеизложенное, можно 
сделать вывод, что значимыми факторами, 
ассоциированными с развитием ТГН, являют-
ся малый вес к сроку гестации, степень недо-
ношенности (чем меньше ГВ, тем чаще выяв-
ляется ТГН). Но результаты данных исследо-
ваний разнятся, так как для более точной и 
качественной оценки необходимы многоцен-
тровые и проспективные исследования.  

Идут многочисленные споры о необхо-
димости заместительной терапии гормонами 
щитовидной железы у недоношенных ново-
рожденных с ТГН. В связи с этим проанализи-
рованы исследования, проведенные Uchiyama 
A., которые оценили влияние добавок препара-
та левотироксин натрия(L-тироксин) в дозе 5 
мкг/кг/день недоношенным новорожденным с 
ТГН. Были представлены следующие резуль-
таты: в группе детей, получавших лечение и не 
получавших заместительную терапию, не было 
существенных различий в росте и частоте слу-
чаев задержки развития, церебрального пара-
лича, нарушений зрения и слуха у детей. У об-
следуемых детей, получавших заместительную 
терапию L-тироксином, не было выявлено 
влияния лечения на уровень свободного Т4 и 
положительного эффекта от терапии в скор-
ректированном возрасте у младенцев 18 меся-
цев [10]. Shigeo Iijima в своей обзорной статье 
сообщает, что в современных рекомендациях 
предлагается лечить ТГН заместительной те-
рапией гормонами тироксина только в том 
случае, если ТГН сопровождается повышением 
ТТГ [11]. В научном исследовании, проведен-

ном в Южной Корее, проанализированы ретро-
спективно медицинские записи о 335 ново-
рожденных с ЭНМТ и ТГН с целью определе-
ния, влияет ли лечение левотироксином на 
краткосрочные и/или долгосрочные исходы в 
скорректированном возрасте 2 года. В резуль-
тате исследования сделан вывод, что замести-
тельная терапия левотироксином не ассоции-
ровалась с благоприятными краткосрочными 
или долгосрочными результатами у новорож-
денных с ЭНМТ, имеющих ТГН. Краткосроч-
ные результаты, такие как смертность и ком-
бинированная заболеваемость, а также отда-
ленные исходы, такие как невозможность до-
стижения догоняющего роста в скорректиро-
ванном возрасте 2 лет, были значительно выше 
в группе новорожденных с ЭНМТ, имеющих 
ТГН, независимо от статуса лечения левоти-
роксином. Заместительная терапия левотирок-
сином не дает краткосрочных или долгосроч-
ных преимуществ у новорожденных с ЭНМТ с 
ТГН. Это исследование предполагает, что тя-
жесть ТГН может быть основным фактором, 
определяющим неблагоприятные исходы у де-
тей с ЭНМТ с ТГН, а не лечение левотирокси-
ном [15]. Важно учитывать ограничения этого 
исследования и ретроспективный наблюда-
тельный дизайн без четких показаний к заме-
стительной терапии левотироксином. В Япо-
нии ученые в своем исследовании оценивали 
влияние левотироксина (L-T4) на рост и разви-
тие нервной системы у детей в возрасте 3 лет с 
ОНМТ и ТГН. Младенцы с ОНМТ и концен-
трацией тиреотропного гормона в плазме <10 
мМЕ/л и концентрацией свободного тироксина 
<0,8 нг/дл были определены как имеющие ТГН 
и случайным образом распределены в группы 
детей, получавших лечение (L-T4) в дозе 5 
мгк/кг (20 детей) и не получавших лечения (31 
ребенок). Между двумя группами детей в воз-
расте 3-х лет сравнивались рост и развитие 
нервной системы. Не было никаких суще-
ственных различий в длине тела, массе тела, 
окружности головы, исходах развития нервной 
системы. Добавка L-T4 у детей с ОНМТ и ТГН 
не имела положительного эффекта у детей в 
возрасте 3-х лет [17]. 

В исследовании ученых из Сингапура 
было проведено сравнение 5-летних исходов 
развития нервной системы у детей с ОНМТ и 
с гипотироксинемией и без нее. Было обсле-
довано 110 детей в 2-летнем скорректирован-
ном возрасте и 80 в 5-летнем возрасте. У 29 
детей были обнаружены отклонения в тесте 
функции щитовидной железы (10 детей имели 
гипотироксинемию недоношенных). Значи-
мых различий в результатах развития (невро-
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логические нарушения, нарушения зрения и 
слуха) детей в возрасте 2 и 5 лет с гипотирок-
синемией недоношенных и без ТГН не было 
(значение p>0,05). Можно сделать вывод, что 
гипотироксинемия недоношенных у детей с 
ОНМТ не связана с ухудшением развития 
нервной системы и не подтверждала необхо-
димость дополнительного приема левотирок-
сина [19]. В своем руководстве по лечению 
гипотиреоза Hashemipour M. сообщает, что 
некоторые клиницисты рекомендуют недо-
ношенным новорожденным с массой тела 
<1000 г и возрастом <28 недель гестации те-
рапию левотироксином в дозе 4 мкг/кг. Одна-
ко автор считает, что пока нет единого мне-
ния по этому поводу [24]. В мета-анализе не 
было показано, что профилактическая заме-
стительная терапия гормонами щитовидной 
железы у недоношенных детей способствует 
снижению неонатальной смертности или за-
болеваемости способствует улучшению исхо-
дов развития нервной системы [20]. 

Также не совсем ясно, как ТГН влияет 
на психическое здоровье пациентов. В много-
центровом исследовании, проведенном гол-
ландскими учеными в 2015 году, были оцене-
ны уровень развития интеллекта, показатели 
IQ и двигательные функции у 398 19-летних 
пациентов. У 120 пациентов из них отмеча-
лась ТГН в период новорожденности. В ре-
зультате исследования связи между ТГН и 
исходом развития нервной системы у лиц в 
возрасте 19 лет обнаружено не было [7]. Были 
исследования, которые оценивали связь меж-
ду ТГН и расстройством аутистического спек-
тра (РАС) у взрослых в когорте детей, рож-
денных с низким весом при рождении. Была 
выявлена связь между ТГН и РАС, риски раз-
вития РАС были в 2,5 раза выше у детей с 
ТГН. Поскольку эти данные не были стати-
стически значимыми, необходимо дальнейшее 
изучение [13]. В другом исследовании гол-
ландских коллег, посвященном изучению свя-
зи ТГН с проблемным поведением лиц моло-
дого возраста, проанализированы 468 пациен-
тов, которые родились ранее 37 недель бере-
менности, 123 из них имели ТГН. Было выяв-
лено, что ТГН может быть связана с проблем-
ным поведением лиц в возрасте 19 лет. Они 
демонстрировали замкнутое и тревожное по-
ведение. Эти наблюдения требуют больших 
исследований о проблемном поведении у не-
доношенных детей в настоящее время не яс-
но, являются ли эти ассоциации причинно-
следственными с ТГН. Поэтому проведение 
скрининга недоношенных на ТГН не требует-
ся в обязательном порядке [18].  

Dilli D et al. проводили оценку развития 
нервной системы в скорректированном воз-
расте от 18 до 24 месяцев у новорожденных с 
ОНМТ с транзиторной гипотироксинемией. 
Для определения индекса умственного разви-
тия и индекса психомоторного развития (ПМР) 
была проведена оценка развития младенцев по 
шкале Бейли. В результате после поправки на 
гестационный возраст и множественные пре-
натальные, перинатальные, а также ранние и 
поздние неонатальные переменные установле-
но, что TГН не была связана с повышенным 
риском инвалидизирующего церебрального 
паралича или снижением показателей индекса 
умственного развития и ПМР [21]. 

В исследовании французских ученых, 
посвященном определению порогового уров-
ня свободного тироксина у новорожденных, 
рожденных до и на 28-й неделе беременности, 
было определено пороговое значение уровня 
свободного тироксина ≤10 пмоль/л, при кото-
ром у исследуемых новорожденных были вы-
явлены существенные клинические наруше-
ния и неблагоприятные исходы развития 
нервной системы в возрасте 3-х лет [22]. 

Eerdekens A. et al. в своем исследовании 
оценивали уровни гормонов щитовидной желе-
зы у 120 недоношенных новорожденных в те-
чение первой недели жизни при рождении и 
конце первой недели жизни. На уровень Т4 
негативно влияли гестационный возраст (ГВ) 
недоношенных новорожденных и использова-
ние дофамина в терапии, ГВ ассоциировался с 
низким уровнем Т3 [32]. На основании полу-
ченных данных можно сделать вывод, что низ-
кие уровни тиреоидных гормонов являются 
следствием незрелости недоношенных ново-
рожденных, а применение дофамина также мо-
жет дополнительно подавлять работу ГГТ оси.  

Группа ученых Южной Кореи проводи-
ли исследование, в котором было ретроспек-
тивно оценены уровни повышения ТТГ у 584 
недоношенных новорожденных с экстремаль-
но-низкой массой тела (ЭНМТ) менее 1000 г 
при рождении с гестационным возрастом (ГВ) 
≥ 23 недель. Данные скрининга щитовидной 
железы выявили, что начальное повышение 
ТТГ составляет ≤2 недель после рождения, 
отсроченное ‒ >2 недель. Из 584 детей с 
ЭНМТ у 5 было выявлено повышение уровня 
ТТГ в первые 2 недели жизни. Из 328 младен-
цев с исходно более низкими уровнями T4 
или свT4 и нормальными уровнями ТТГ у 39 
развился отсроченный подъем ТТГ согласно 
последующим результатам скрининга. При 
начальном скрининге у 251 пациента были 
нормальные уровни Т4 и ТТГ; из них трое 
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имели отсроченное повышение уровня ТТГ 
при последующем скрининге. При изначально 
относительно высоком (условно ≥40 
мкМЕ/мл) и/или длительном повышении 
уровня ТТГ добавление левотироксина начи-
нали с дозы 10-15 мкг/кг/сутки по рекоменда-
ции лечащих детских эндокринологов. Стати-
стически значимые более низкие ГВ и масса 
тела при рождении наблюдались у детей с от-
сроченным повышением ТТГ по сравнению с 
детьми с исходным повышением ТТГ и нор-
мальным контролем. В результате замести-
тельной терапии гормонами в краткосрочных 
результатах частота заболеваний, таких как 
бронхолегочная дисплазия (БЛД) (≥ средней 
тяжести), внутрижелудочковые кровотечения 
(ВЖК) (≥ 3) или перивентрикулярная лейко-
маляция (ПВЛ), существенно не различалась в 
зависимости от статуса приема левотирокси-
на. Частота смертности была значительно 
выше среди детей, не получавших лечения, 
чем среди детей, получавших левотироксин, 
это было связано с основным заболеванием, а 
не с недостатком добавок щитовидной желе-
зы. Сравнение долгосрочных исходов роста и 
развития нервной системы у 17 из 22 детей, не 
получавших лечения, и у 22 из 25 детей, по-
лучавших левотироксин в течение 2-х лет, не 
выявили существенных различий в массе те-
ла, росте, окружности головы, догоняющем 
росте младенцев, заболеваемости церебраль-
ным параличом и отставании в развитии 
нервной системы [9]. 

Так, этиология начального и отсрочен-
ного повышения уровня ТТГ у детей с ЭНМТ 
остается неясной. Недоношенные с ЭНМТ 
более восприимчивы к заболеваниям, включая 
перинатальную асфиксию, инфекцию, а также 
хирургическое вмешательство и воздействие 
препаратов, ингибирующих функцию щито-
видной железы, что может привести к ТГН 
[20,31,27]. Более того, поскольку ГГТ ось не 
сформирована у крайне недоношенных детей, 
щитовидная железа не может продуцировать 
достаточный уровень тиреоидных гормонов в 
ответ на стрессовые условия после рождения 
[20]. Следовательно, ТГН у критически боль-
ных детей с ЭНМТ может представлять собой 
эпифеномен этих заболеваний и, таким обра-
зом, может рассматриваться как нетиреоид-
ные состояния [33].  

При исследовании Yoon SA et al. было 
выяснено, что повышение уровня ТТГ обна-
ружено только у 0,9% детей с ЭНМТ во время 
начального скрининга, выполненного в тече-
ние 2-х недель после рождения, тогда как от-
сроченное повышение уровня ТТГ было об-

наружено у значительно большего числа но-
ворожденных (7,2%) [9]. Данная группа ис-
следователей проводила тесты стимуляции 
при помощи ТРГ у недоношенных новорож-
денных с ТГН. В результате исследования ре-
акция у новорожденных с ТГН не отличалась 
от таковой у детей с эутиреозом. Это дает 
предположения, что ось ГГТ надлежащим об-
разом регулируется у детей с ТГН [12]. 

Согласно учебному пособию Шабалова 
Н.П. тестирование функций щитовидной же-
лезы у недоношенных новорожденных с низ-
кой массой тела, а также в случаях гипоти-
роксинемии для определения ТТГ и Т4 следу-
ет повторять каждые 2 недели до 3- ‒ 4-
месячного возраста, чтобы исключить случаи 
поздно проявляющегося врожденного гипо-
тиреоза. Повторному обследованию до 3- ‒ 4-
недельного возраста желательно подвергать и 
детей, у которых имеются симптомы, сходные 
с симптомами врожденного гипотиреоза неза-
висимо от результатов скрининга, поскольку 
возможны ложноотрицательные результаты, 
хотя их частота невелика [5]. 

Необходимость повторного скрининга 
уровней тиреоидных гормонов подтверждена 
в исследованиях по дисфункции щитовидной 
железы у недоношенных новорожденным с 
ОНМТ [24,25,27,28,30,31]. В исследованиях 
Liu C. недоношенные новорожденные с ма-
леньким весом для своего гестационного воз-
раста имели значительно более высокие кон-
центрации ТТГ и повышенную частоту дис-
функции щитовидной железы, однако эти из-
менения чаще носили транзиторный характер 
и нормализовались через 6 мес. Согласно 
этим данным новорожденные с особенностя-
ми должны находиться под пристальным 
наблюдением с периодическим проведением 
анализа крови на содержания уровней ТТГ и 
эндокринологическим обследованием [29]. 

Тем не менее, повторный скрининг был 
принят не всеми программами скрининга, по-
тому что отсроченное повышение уровня ТТГ 
в основном является транзиторной проблемой 
недоношенных новорожденных [20].  

В трехлетнем исследовании Van 
Wassenaer-Leemhuis A. et al. оценивали интел-
лектуальное, моторное и неврологическое раз-
витие детей, рожденных менее 28 недель ге-
стации, которые участвовали в первой фазе 
исследования различных доз и способов введе-
ния гормонов щитовидной железы. Обследо-
ванные пациенты (166 новорожденных) были 
разделены на восемь групп. Первые шесть 
групп получали препараты левотироксина в 
дозах 4, 8 и 16 мкг/(кг·день), болюсно или 
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непрерывно, седьмая группа детей лечилась 
только препаратами йода, восьмая группа ле-
чилась плацебо. В результате лечения гормо-
нами щитовидной железы не было обнаружено 
различий в развитии нервной системы [30]. 
Однако недостатком данного исследования 
является малый размер выборки пациентов. 

Выводы  
Гормоны щитовидной железы играют 

различные роли в соматическом развитии и 
поддержании гомеостаза в период адаптации 
недоношенных новорожденных. Транзиторная 
гипотироксинемия недоношенных является 
одной из самых частых дисфункций щитовид-
ной железы. Транзиторная гипотироксинемия 
новорожденных рассматривается учеными как 

признак морфо-функциональной незрелости 
недоношенных, также предполагается, что это 
состояние связано с тяжестью детей с ЭНМТ. 
В настоящие время диагностические критерии 
и оптимальные схемы лечения детей с транзи-
троными нарушениями функции щитовидной 
железы еще до конца не определены. Даль-
нейшее изучение функции щитовидной железы 
плода и перинатального периода расширит 
знания клиницистов по тактике введения дис-
функции щитовидной железы у недоношенных 
детей. Необходимы дальнейшие многоцентро-
вые рандомизированные проспективные ис-
следования для улучшения понимания патофи-
зиологии и лечения дисфункции щитовидной 
железы у недоношенных детей. 
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ФАКТОРЫ РИСКА КАРДИОВАСКУЛЯРНОЙ ПАТОЛОГИИ  
И ПРОБЛЕМЫ КАРДИОТОКСИЧНОСТИ ТЕРАПИИ  

НЕМЕЛКОКЛЕТОЧНОГО РАКА ЛЕГКИХ 
ФГБОУ ВО «Курский государственный медицинский университет»  

Минздрава России, г. Курск 
 
Сердечно-сосудистые осложнения, возникающие при использовании важнейших жизненно необходимых лекарствен-

ных препаратов для лечения рака легких привлекают исследователей как онкологов, так и кардиологов. В обзоре представ-
лены данные, позволяющие предположить, что факторы риска, связанные с сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ), 
обусловлены увеличением заболеваемости и повышением смертности от рака легких. Отмечено, что курение является ос-
новной причиной развития рака легких, а также предиктором развития ССЗ. Рассмотрены вопросы кардиотоксичности хи-
миотерапевтических препаратов как основной причины кардиоваскулярной патологии онкопациентов. Представлена эпи-
демиология кардиотоксичности при применении различных групп химиотерапевтических препаратов (алкилирующих 
агентов, антиметаболитов, ингибиторов митоза, ингибиторов топоизомеразы II). Проанализированы возможные механизмы 
влияния химиотерапии на сердечно-сосудистую систему. 

Ключевые слова: кардиоонкология, кардиотоксичность, рак легких, факторы риска сердечно-сосудистых заболеваний, 
противоопухолевые препараты, кардиоваскулярная патология.  

 
E.M. Khardikova, N.S. Mescherina, M.A. Stepchenko 

THE RISK FACTORS OF CARDIOVASCULAR PATHOLOGY  
AND THE CARDIOTOXITY OF THERAPY OF NON-SMALL- CELL LUNG CANCER 

 
Cardiovascular complications caused by the use of important vital medicines for the treatment of lung cancer attract researchers 

(oncologists and cardiologists) to study the manifestations of cardiovascular diseases (CVD) in the treatment of oncopathology. The 
review presents data suggesting that risk factors associated with CVD are also associated with an increase in morbidity and mortali-
ty from lung cancer. It is emphasized that smoking is the main cause of lung cancer and is also a risk factor of the development of 
CVD. The issues of cardiotoxicity caused by chemotherapy as the main cause of cardiovascular morbidity in cancer patients are 
considered. The epidemiology of cardiotoxicity in the use of various groups of chemotherapeutic drugs (alkylating agents, antime-
tabolites, mitosis inhibitors, topoisomerase II inhibitors) is presented. The possible mechanisms of the effect of chemotherapy on the 
cardiovascular system are analyzed. 

Key words: cardiоoncology, cardiotoxicity, lung cancer, risk factors for cardiovascular diseases, antitumor drugs, cardiovascu-
lar pathology.  

 
В настоящее время в мире онкологиче-

ские заболевания представляют сложную 
проблему для здравоохранения. По данным 
Всемирной организацией здравоохранения 
(ВОЗ) за 2020 год зарегистрировано 2 млн. 
206 тыс. заболевших раком легких (РЛ), что 
составляет 11,4% от всех случаев онкологиче-
ских заболеваний. Причем лидерами в этой 
группе являются страны Азии, в которой бо-
лее 1 млн. 315 тыс. населения страдают дан-
ной патологией (59,6%). На втором и третьем 
местах страны Европы и Северной Америки – 
297 тыс. (21,6%) и 253 тыс. (11,5%) больных 
соответственно. Наименее подвержены этому 
заболеванию жители Карибского бассейна, 
Африки, Австралии и Новой Зеландии [1]. 

Общая смертность от РЛ составила 1 
млн. 796 тыс. (18%) на 100 000. Причем, доля 

количества смертей в странах Азии достаточ-
но высока – 61,9%, в Европе – 21,4%, в стра-
нах Северной Америки – 8,9% от общемиро-
вых показателей. Установлено, что мужчины 
в популяции болеют чаще, чем женщины. Но-
вых случаев заболеваемости мужчин – 1 млн. 
435тыс., женщин ‒ 770 тыс. [2]. По данным 
американского онкологического общества, 
средний возраст больных при постановке диа-
гноза составляет 71 год, при этом более 50% 
случаев заболевания раком отмечено у лиц в 
возрасте от 55 до 74 лет [3].  

По оценкам экспертов, в Российской 
Федерации в 2020 году верифицировано 63 
883 новых случаев заболеваемости РЛ, что 
составляет 10,8% от всех случаев онкопатоло-
гии. При этом, несмотря на достижения в об-
ласти лечения данного заболевания, зареги-


