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РЕЗЮМЕ. Представлены результаты исследо
вания особенностей элементного состава эути
реоидных узловых образований щитовидной же
лезы (ЩЖ) у женщин с разнонормальным уров
нем ТТГ, в возрасте от 35 до 50 лет, оперирован
ных по поводу узлового (многоузлового) колло
идного эутиреоидного зоба. Установлен дисба
ланс эссенциальных и токсичных элементов в 
коллоидных узлах и в перинодулярной тиреоид
ной ткани, при высоко- и низконормальном уров
не ТТГ. Показано достоверно более низкое со
держания в коллоидных узлах при высоконор
мальном уровне ТТГ марганца и стронция и дос
товерно более высокий уровень мышьяка, ванадия 
и свинца по сравнению с коллоидными узлами на 
фоне низконормального ТТГ. В узловых образо
ваниях ЩЖ выявлено достоверное превышение 
содержания кадмия и достоверное снижение со

держания стронция в узлах ЩЖ на фоне высоко
нормального уровня ТТГ. В перинодулярной ти
реоидной ткани у женщин с высоконормальным 
уровнем ТТГ обнаружено достоверно более высо
кое содержание меди, марганца, никеля, кремния, 
ванадия и цинка и достоверно более низкий уро
вень бора, кобальта, хрома, мышьяка и селена, а 
также достоверно более высокое содержание оло
ва и свинца и достоверно более низкий уровень 
кадмия, ртути и стронция.

ABSTRACT. Elemental composition of euthyroid 
nodal formations of thyroid gland in women with 
low-normal or upper-normal TSH levels, aged 35 
to 50 years, operated for nodular (multinodular) col
loid euthyroid goiter, was studied. An imbalance of 
essential and toxic elements in colloidal nodes at the 
upper- and low-normal level of TSH was found. 
There was shown a significant decrease in the content 
of manganese, strontium, and a significant increase in 
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the level of arsenic, vanadium, lead in colloidal nod
ules at upper-normal TSH range as compared with 
colloidal units at low-normal TSH range. Also, thy
roid nodules showed a significant excess of cadmium 
and a significant reduction of strontium on the back
ground of upper-normal TSH range, as compared 
with normal values. In perinodular thyroid tissue, in 
women with upper-normal TSH range was found a 
significantly higher content of copper, manganese, 
nickel, silicon, vanadium and zinc, and significantly 
lower levels of boron, cobalt, chromium, arsenic, se
lenium, as well as significantly higher contents of tin, 
lead and significantly lower levels of cadmium, mer
cury, and strontium.

ВВЕДЕНИЕ

В настоящее время получены многочисленные 
дополнительные научные данные, подтверждаю
щие взаимосвязь между неадекватной обеспечен
ностью организма человека макро- и микроэле
ментами и возникновением различных заболева
ний, в том числе узлового (многоузлового) колло
идного в разной степени пролиферирующего зоба, 
гипотиреоза и тиретоксикоза (Абрамова и др., 
2006; Мартиросян и др., 2006; Нотова и др., 2006; 
Оберлис и др., 2008; Агаджанян, Нотова, 2009; 
Мирошников и др., 2011). Узловые образования 
щитовидной железы (ЩЖ) весьма распростране
ны в популяции и зачастую представляют боль
шую клиническую проблему (Фадеев и др., 2004; 
Мартиросян и др., 2006; Подзолков, Фадеев, 2010; 
Мирошников и др., 2011).

Среди ученых преобладает концепция, соглас
но которой основной причиной гиперпластиче
ских изменений в тиреоцитах является гиперпро
дукция аутокринных ростовых факторов (АРФ), в 
результате воздействия которых на тиреоциты 
происходит гиперплазия фолликулярного эпите
лия и, как следствие, формирование узловых об
разований в ЩЖ. Основным блокатором АРФ яв
ляется йод, связанный с непредельными жирными 
кислотами (йодлактоны), который блокирует про
дукцию АРФ и ингибирует пролиферацию тирео- 
цитов (Фадеев и др., 2004; Мирошников и др., 
2006; Подзолков, Фадеев, 2010). На сегодняшний 
день определение уровня ТТГ рассматривается как 
наиболее чувствительный тест для оценки продук
ции гормонов ЩЖ и, таким образом, достоверно 
характеризует нейроэндокринный тиреоидный ста
тус организма (Подзолков, Фадеев, 2010). Обще
принятый всеми эндокринологическими сообщест
вами референсный интервал ТТГ составляет 
0,4-4,0 мЕд./л. Национальная академия клиниче
ской биохимии (НАКБ) США в 2003 г. при участии 
всех тиреоидных ассоциаций мира опубликовала 
данные о том, что высоконормальный уровень 
ТТГ, т.е. уровень ТТГ превышающий 2,5 мЕд./л, 
может являться предиктором развития гипотирео
за. Одиннадцатилетнее проспективное популяци
онное исследование с использованием Норвежской 

рецептурной базы данных выявило положитель
ную сильную ассоциацию между высоконормаль
ным уровнем ТТГ в пределах референсных значе
ний и риском развития гипотиреоза в дальнейшем, 
а также положительную корреляцию между низко
нормальным уровнем ТТГ и повышением риска 
развития тиреотоксикоза (Baloch et al., 2003; Asvold 
et al., 2011). В исследования последних лет выяв
лено влияние разнонормального уровня ТТГ на не
специфические адаптационные реакции организма 
(Мирошников, 2011; Мирошников и др., 2011).

Несмотря на ведущую роль дефицита йода в 
развитии узлового коллоидного зоба, зобная эн
демия имеет смешанный генез и является резуль
татом сложного взаимодействия эндо- и экзоген
ных факторов (Скальный, Рудаков, 2004; Нотова и 
др., 2006; Оберлис и др., 2008; Рустамбеков и др., 
2008). Анализ литературных данных показал, что 
узловые тиреопатии могут быть следствием не 
только сниженного поступления йода в организм, 
но и результатом дефицита взаимосвязанных с 
ним микроэлементов, нарушений захвата, транс
порта и утилизации различных микроэлементов, 
которые могут возникать на фоне разного уровня 
ТТГ (Скальный, Рудаков, 2004; Оберлис и др., 
2008; Рустамбекова и др., 2008).

Цель исследования - изучение элементного со
става ЩЖ (коллоидных узлов и перинодулярной 
тиреоидной ткани) у женщин с высоко- и низко
нормальным уровнем ТТГ, оперированных по по
воду узлового (многоузлового) коллоидного эути
реоидного в разной степени пролиферирующего 
зоба, для выявления возможной зависимости ба
ланса эссенциальных и токсичных микроэлементов 
в ЩЖ от разнонормального уровня ТТГ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В обследовании приняли участие 104 женщи
ны в возрасте от 35 до 50 лет. Давность заболева
ния составила от 5,5 до 18 лет. Одиночный узел 
наблюдался у 36 (34,9%) больных, а многоузловой 
эутиреоидный зоб - у 67 (65,1%) больных.

Из 103 больных у 95,1% узловые образования 
в ЩЖ определялись при пальпации, а у осталь
ных 4,9% выявилось только при УЗИ. Для морфо
логической верификации узловых образований 
ЩЖ всем 108 больным была выполнена тонкои
гольная пункционная аспирационная биопсия 
(ТАПБ) под контролем УЗИ. Эутиреоидное со
стояние у всех больных было установлено путем 
исследования ТТГ, свободных Т4 и Т3 сыворотки 
крови с использованием коммерческих наборов 
фирмы «Амеркарт» (Великобритания) методом 
усиленной люминесцентной системы «Amerlite».

Ультразвуковое исследование ЩЖ проводили 
на аппаратах «ALOKA-650», «Diasonics» с ис
пользованием линейных датчиков частотой от 5 
до 7 МГц в режиме реального времени по стан
дартному протоколу с использованием цветового 
энергетического допплеровского картирования
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кровотока. Окрашивание цитологического мате
риала проводили по Мэй-Грюнвальду-Гимзе 
(Паппенгейму).

Все обследуемые были ранжированы на 2 груп
пы в зависимости от значений ТТГ. Лица с высо
конормальным (2,6-4,0 мЕд./л) уровнем ТТГ сос
тавили I группу (и = 52), низконормальным 
(0,4-2,5 мЕд./л) - II группу (и = 52).

Для изучения элементного статуса организма в 
качестве биосубстратов использовали образцы 
ткани ЩЖ (коллоидных узлов и перинодулярной 
тиреоидной ткани), полученные во время выпол
нения геми- или тиреоидэктомии. Показанием к 
операции являлся узловой (многоузловой) колло
идный пролиферирующий зоб с компрессией ор
ганов шеи и/или косметическим дефектом. Опре
деление элементного состава макропрепаратов 
ЩЖ проводилось методами атомно-эмиссионной 
и масс-спектрометрии с индуктивно связанной ар
гоновой плазмой (ИСП-МС и ПСП-АЭС) на при
борах Optima 200DV и ELAN 9000 («Perkin 
Elmer», США) в Центре биотической медицины 
(Москва) по методике, утвержденной М3 РФ 
(Иванов и др., 2003).

Статистическая обработка полученного мате
риала проводилась с применением общепринятых 
методик при помощи приложения «Excel» из про
граммного пакета «Office ХР» и «Statistica 6.0», 
включая определение средней арифметической ве
личины (М), стандартной ошибки средней (т), 
оценку достоверности различий по Манна-Уитни.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

При сравнении элементного состава коллоид
ных узлов при высоко- и низконормальном уровне 
ТТГ выявлено, что в коллоидных узлах у женщин 
I группы фиксировался достоверно более низкий 
уровень содержания марганца (р > 0,01) и досто
верно более высокий показатель содержания 
мышьяка и ванадия (р > 0,05) (рис. 1). Несмотря на 
то, что достоверных различий в содержании других 
химических элементов не выявлено, мы посчитали 
возможным отметить некоторые тенденции.

Следует отметить более высокое содержание 
хрома, йода, селена, кремния и более низкий уро
вень содержания железа и цинка в узловых обра
зованиях ЩЖ при высоконормальном уровне 
ТТГ.

Из токсичных элементов в узловых образова
ниях ЩЖ у женщин I группы выявлены более вы
сокий уровень кадмия и более низкое содержание 
железа и аллюминия.

При изучении содержания эссенциальных и 
условно эссенциальных элементов в перинодуляр
ной тиреоидной ткани при высоко- и низконор
мальном уровне ТТГ выявлены достоверные раз
личия практически по всем элементам (рис. 2). 
Так, в перинодулярной тиреоидной ткани у жен
щин I группы обнаружено достоверно более вы

сокое содержание меди, марганца, никеля, крем
ния, ванадия и цинка и достоверно более низкий 
уровень бора, кобальта, хрома, мышьяка и селена.

Рис. 1. Относительное содержание 
эссенциальных, условно-эссенциальных 

и токсичных микроэлементов 
в узлах ЩЖ при высоконормальном 
(ломаная линия) и низконормальном 

(принятом за Г) уровне ТТГ
*; ** — достоверная разница между группами 

(р < 0,05; р< 0,01)

Рис. 2. Относительное содержание 
эссенциальных и условно-эссенциальных 

микроэлементов в перинодулярной тиреоидной 
ткани при высоконормальном (ломаная линия) 
и низконормальном (принятом за Г) уровне ТТГ 

*; **; *** — достоверная разница 
между группами (р < 0,05;

р < 0,01; р < 0,001)
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Рис. 3. Относительное содержание 
токсичных и потенциально токсичных 

микроэлементов
вперинодулярной тиреоидной ткани 

при высоконормальном (ломаная линия) 
и низконормальном (принятом за Г) уровне ТТГ, 

. **. *** _ достоверНаяразница 
между группами (р < 0,01;р < 0,001)

Достоверных различий по содержанию других 
элементов не получено, но в перинодулярной ти
реоидной ткани у женщин I группы обнаружено 
более высокое содержание железа и йода. Кон
центрация лития в обеих группах была одинакова.

При оценке содержания токсичных и потенци
ально токсичных элементов выявлено, что в пе
ринодулярной ткани у женщин I группы отмеча
лось достоверно (р < 0,001) более высокое содер
жание олова и свинца и достоверно (р < 0,01; р < 
0,001) более низкий уровень кадмия, ртути и 
стронция (рис. 3).

Достоверных различий между группами по со
держанию других элементов не выявлено, но в пе
ринодулярной тиреоидной ткани у женщин I груп
пы выявлено более высокое содержание алюминия.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Узловой (многоузловой) коллоидный эутирео
идный зоб на фоне высоконормального уровня 
ТТГ, являющегося по современным представле
ниям предиктором развития гипотиреоза, чаще 
всего сопровождается достоверным снижением 
содержания в коллоидных узлах марганца и 
стронция и достоверным повышением уровня 
мышьяка, ванадия и свинца по сравнению с кол
лоидными узлами на фоне низконормального 
ТТГ. Также в узловых образованиях ЩЖ у жен
щин I группы выявлено более высокое содержа
ния селена, кремния, хрома, йода и кадмия, более 

низкое содержание железа и аллюминия. Разли
чия в микроэлементном составе перинодулярной 
тиреоидной ткани при разнонормальном уровне 
ТТГ более выражены. В перинодулярной тирео
идной ткани у женщин с высоконормальным 
уровнем ТТГ обнаружены достоверно более вы
сокое содержание меди, марганца, никеля, крем
ния, ванадия и цинка и достоверно более низкий 
уровень бора, кобальта, хрома, мышьяка и селена, 
а также достоверно более высокое содержание 
олова и свинца и достоверно более низкий уро
вень кадмия, ртути и стронция.

Повышенный уровень йода в коллоидных узлах 
ЩЖ можно объяснить тем, что узловые образова
ния в ЩЖ формируются из так называемой авто
номной популяции фолликулов, которая характе
ризуется наличием активирующих мутаций рецеп
тора ТТГ и а-субъединицы G-белка мембран тире- 
оцитов, в результате которых дочерние фолликулы 
усиленно захватывают йод и синтезируют тирео
идные гормоны вне зависимости от регулирующих 
влияний ТТГ (Фадеев и др., 2004). Наличие более 
низкого уровня содержания цинка в коллоидных 
узлах ЩЖ подтверждает литературные данные о 
зобогенном эффекте дефицита цинка (Ребров, Гро
мова, 2008).

Согласно другим данным, под действием цинка 
происходит активация механизмов, направленных 
против апоптоза (повышение экспрессии протеина 
Bad, снижение экспрессии протеина Вах), в резуль
тате которых клетки ЩЖ резистентны к апоптозу 
(Абрамова и др., 2006). Высоконормальный уро
вень ТТГ, вероятно, приводит и к повышению со
держания в узловых образованиях ЩЖ хрома и его 
антагониста ванадия несмотря на то, что уровень 
хрома в ЩЖ повышается, как правило, в условиях 
дефицита йода - основного субстрата для синтеза 
тиреоидных гормонов (Ребров, Громова, 2008; Рус- 
тамбекова и др., 2008). На фоне воздействия высо
конормального уровня ТТГ на тиреоциты, возмож
но, повышается экспрессия генов, кодирующих 
синтез Se-зависимой тиреоидной пероксидазы, а 
также активизируется транспорт Se и его антагони
ста As в тиреоциты и как следствие - повышение 
уровня этих элементов в коллоидных узлах ЩЖ 
при высоконормальном ТТГ.

Патофизиологические и биохимические осо
бенности такого распределения химических эле
ментов в узлах и перинодулярной тиреоидной 
ткани, на фоне разнонормального уровня ТТГ, 
выявленные в ходе проведенного исследования, 
остаются пока не выясненными и требуют даль
нейшего изучения, возможно, с применением им
муно-гистохимических методик.

БЛАГОДАРНОСТИ

Работа выполнена при поддержке Минобрнау
ки в рамках госзадания на выполнение НИР (про
ект № 1.5.11).



44 МИКРОЭЛЕМЕНТЫ В МЕДИЦИНЕ:
ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

ЛИТЕРАТУРА

Абрамова Н.А., Фадеев В.В., Герасимов ГА., Мель
ниченко ГА. Зобогенные вещества и факторы // Клини
ческая и экспериментальная тиреоидология. 2006. № 1. 
С.21-32.

Агаджанян Н.А., Нотова С.В. Стресс, физиологи
ческие и экологические аспекты адаптации, пути кор
рекции. Оренбург: ИПК ГОУ ОГУ, 2009. 274 с.

Иванов С.И., Подунова Л.Г., Скачков В.Б. и др. Оп
ределение химических элементов в биологических сре
дах препаратах методами атомно-эмиссионной спек
трометрии с индуктивно связанной плазмой и масс- 
спектрометрией. Методические указания (МУК 
4.1.11482-03, МУК 4.1.1483-03). М.: ФЦГСЭН М3 РФ, 
2003. С. 56.

Мартиросян И.Т., Трошина Е.А., Мазурина Н.В., 
Егорычева Е.К Клинико-морфологические особенно
сти непальпируемых очаговых изменений ткани щито
видной железы // Клиническая и экспериментальная 
тиреоидология. 2006. Т. 2. № 3. С. 31-39.

Мирошников С.В. Высоко- и низконормальный уро
вень ТТГ: особенности элементного статуса // Материа
лы I Междунар. научно-практич. конф. «Современная 
медицина и фармацевтика: анализ и перспективы 
развития». М. 2011. С. 58-62.

Мирошников С.В., Слепых Н.И., Мирошников В.И., 
Кузнецов ИР. Объем операции и элементный статус 
как возможные причины рецидива узлового коллоидно
го эутиреоидного зоба // Материалы XI Съезда хирур
гов РФ. Волгоград. 2011. С. 232-233.

Мирошников С.В., Нотова С.В., Кван О.В. 
Особенности адаптационных реакций у лиц с высоко- и 
низконормальным уровнем тиреотропного гормона, 

проживающих на территории эндемичной по зобу // 
Вестник ОГУ. 2011. № 12. С. 293-297.

Нотова С.В., Барышева Е.С., Лебедев С.В., Поляко
ва В. С., Малышева НВ. Влияние микроэлементов на мор
фофункциональные показатели щитовидной железы // 
Вестник ОГУ. 2006. № 2 (Биоэлементология). С. 64-67.

ОберлисД., Харланд Б., Скальный А.В. Биологиче
ская роль макро- и микроэлементов у человека и жи
вотных. СПб.: Наука, 2008. 544 с.

Подзолков А.В., Фадеев В.В. Высоко- и низконор
мальный уровень ТТГ: клиническая картина, психоэмо
циональная сфера и качество жизни больных с гипоти
реозом // Клиническая экспериментальная тиреоидоло
гия. 2010. № 4. С. 58-59.

Рустембекова С.А., Аметов А. С., Тлиашинова А.М. 
Элементный дисбаланс при патологии щитовидной же
лезы // Русский медицинский журнал. 2008. Т. 16. № 16. 
С.1078-1081.

Скальный А.В., Рудаков И.А. Биоэлементы в меди
цине. М.: Изд. дом «ОНИКС 21 век»; Мир, 2004. 272 с.

Фадеев В.В., Захарова С.М., Паша СП. Многоузло
вой эутиреоидный зоб // Клиническая тиреоидология. 
2004. Т. 2. № 2. С. 15-26.

Asvold B.O., Vatten L.J., Midthjell K., Bjwro T. Serum 
TSH within the reference range as a predictor of future hy
pothyroidism ahd hyperthyroidism: 11-year follow-up of 
the HUNT study in Norway // J Clin Endocrinol Metab. 
2011, 97(1):93-99.

Baloch Z., Carayon P., Conte-Devolx B. et al. Guide
lines Committee, National Academy of Clinical Biochemis
try. Laboratory support for the diagnosis and monitoring of 
thyroid desease // Thyroid. 2003, 13:3-126.



Связанные ссылки:
Микроэлементы в  житовидной железе




