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РЕЗЮМЕ. Аутоиммунный тиреоидит, или тиреоидит Хашимото, как чаще обозначают забо-
левание в иностранной литературе, представляет собой органоспецифическое аутоиммунное 
заболевание щитовидной железы, при котором генетическая предрасположенность, факторы 
окружающей среды и изменения метаболизма в организме являются возможными триггерами 
заболевания. Многие исследования показали, что изменения кишечной микробиоты являются 
важным фактором в развитии воспалительных и аутоиммунных заболеваний. Изменения в ее 
составе, к примеру, были описаны у пациентов с аутоиммунными заболеваниями кишечника, 
сахарным диабетом 1-го типа, системным склерозом и системной красной волчанкой. В связи с 
тем, что аутоиммунный тиреоидит является наиболее частым аутоиммунным заболеванием во 
всем мире и самым частым аутоиммунным заболеванием щитовидной железы, интерес вызы-
вает то, насколько гомеостаз щитовидной железы может быть чувствителен к изменениям ми-
кробиоты кишечника. Около двух третей комменсального микробного сообщества человека, а 
именно кишечной микробиоты, находится в желудочно-кишечном тракте. Все больше данных 
подтверждают гипотезу о том, что микробиота кишечника выполняет метаболические функ-
ции в переваривании и всасывании питательных веществ, детоксикации и синтезе витаминов 
в организме хозяина. Изучаются механизмы влияния кишечной микробиоты на развитие лим-
фоидной системы с учетом того факта, что большой пласт лимфоидных клеток находится на 
уровне кишечника. Уже опубликованы данные о том, что на генез и прогрессирование аутоим-
мунных заболеваний щитовидной железы может оказывать значительное влияние изменение 
микробиоты кишечника. В этом кратком обзоре изложены основные особенности, характери-
зующие взаимное влияние между микробиотой кишечника и щитовидной железой у пациентов 
с аутоиммунным тиреоидитом, возможные механизмы, приводящие к развитию данной пато-
логии, а также состояние микробиоты кишечника при гипотиреозе.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: аутоиммунный тиреоидит; кишечная микробиота; воспалительные 
цитокины; дисбиоз кишечника; аутоиммунные заболевания щитовидной железы; гипотиреоз.
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ABSTRACT. Autoimmune thyroiditis, or Hashimoto’s thyroiditis, as the disease is more commonly 
referred to in foreign literature, is an organ-specific autoimmune thyroid disease in which both ge-
netic predisposition, environmental factors, and metabolic changes in the body are possible triggers 
of the disease. Many studies have shown that changes in the gut microbiota are an important factor 
in the development of inflammatory and autoimmune diseases. Changes in its composition, for ex-
ample, have been described in patients with autoimmune bowel diseases, type 1 diabetes mellitus, 
systemic sclerosis and systemic lupus erythematosus. Due to the fact that autoimmune thyroiditis is 
the most frequent autoimmune disease worldwide and the most frequent autoimmune thyroid dis-
ease, there is interest in how much thyroid homeostasis can be sensitive to changes in the gut micro-
biota. About two-thirds of the human commensal microbial community, namely the gut microbiota, 
resides in the gastrointestinal tract. A growing body of evidence supports the hypothesis that the gut 
microbiota has metabolic functions in nutrient digestion and absorption, detoxification, and vitamin 
synthesis in the host body. The mechanisms of influence of the gut microbiota on the development of 
the lymphoid system are being studied, given the fact that a large layer of lymphoid cells is located 
at the level of the intestine. Data have already been published that the genesis and progression of 
autoimmune thyroid diseases can be significantly influenced by changes in the gut microbiota. This 
summary outlines the main features characterizing the mutual influence between the gut microbiota 
and thyroid gland in patients with autoimmune thyroiditis, the possible mechanisms leading to the 
development of a given pathology, and as well as the state of the gut microbiota in hypothyroidism.
KEY WORDS: chronic autoimmune thyroiditis; gut microbiota; infl ammatory cytokines; intestinal 
dysbiosis, Hashimoto’s thyroiditis; autoimmune thyroid diseases; hypothyroidism.

тракта, почек [1, 9]. Провоцирующими агента-
ми рассматриваются курение, стресс, интокси-
кация, дисбиоз микробиоты кишечника (МК), 
недостаточное или избыточное питание [12, 15, 
24]. Вклад среды в развитие аутоиммунных за-
болеваний щитовидной железы (ЩЖ) оценива-
ется в 30%. Эта цифра выводится из двух близ-
нецовых исследований, продемонстрировавших 
влияние генов на уровне 70% [16]. Комбиниро-
ванный эффект триггеров окружающей среды и 
генетической предрасположенности приводит 
к потере толерантности и аутоагрессивному 
повреждению ЩЖ, затрагивающему как кле-
точные, так и гуморальные сети иммунной си-
стемы [39]. Определение роли хронического 
воспаления со стороны желудочно-кишечного 
тракта в качестве триггера аутоиммунного про-
цесса проводилось уже в начале 2000-х годов [3, 
11]. Влияние патологии желудочно-кишечного 
тракта на развитие аллергических заболеваний, 
иммунную патологию и патологию обмена ве-
ществ, тиреоидную патологию, начиная с дет-
ского возраста, представляет интерес не только 
для научных сообществ, но и для практикующих 
врачей [2, 4, 13, 14, 33]. В медицинской литерату-
ре последних лет активно обсуждается влияние 
кишечных бактерий, а также активных метабо-
литов МК на синтез гормонов желудочно-ки-
шечного тракта через рецепторные механизмы, 
гены, ферменты, в связи с чем МК рассматрива-
ется как «новый орган», оказывающий непосред-
ственное участие на деятельность организма [5]. 

ВВЕДЕНИЕ

Аутоиммунный тиреоидит (АИТ) представ-
ляет собой хроническое воспалительное за-
болевание щитовидной железы, для которого 
типичны циркуляция аутоантител к тиреоид-
ной пероксидазе (АТ-ТПО) и тиреоглобулину 
(АТ-ТГ), постепенное разрушение паренхимы 
органа за счет лимфоидной инфильтрации. 
АИТ также является одним из наиболее рас-
пространенных аутоиммунных заболеваний во 
всем мире и основной причиной гипотиреоза в 
регионах мира с дефицитом йода [34].

Присутствие зоба больше не является обяза-
тельным диагностическим признаком. Считает-
ся, если у пациента есть другие аутоиммунные 
заболевания, целесообразно провести обследо-
вание на АИТ. Подтверждают аутоиммунный 
процесс в щитовидной железе на основании 
повышения уровня АТ-ТГ и АТ-ТПО, однако у 
10–15% пациентов с АИТ эти антитела в кро-
ви отсутствуют [8]. Присутствие тиреоидных 
антител ассоциируется с возрастом и женским 
полом [26]. Среди детей и подростков распро-
страненность АИТ составляет 0,2–2,2% [10, 19]. 
Причины развития аутоиммунного процесса 
остаются дискутабельными. Как и большинство 
аутоиммунных заболеваний, АИТ может не про-
являться длительное время. На развитие данной 
патологии влияют экзогенные и эндогенные фак-
торы, такие как хронические заболевания верх-
них дыхательных путей, желудочно-кишечного 



ОБЗОРЫ

MEDICINE: THEORY AND PRACTICE VOLUME 7   № 3   2022 eISSN 2658-4204

17

Следует отметить, что в последние годы в ста-
тьях акцентируется внимание на возможном 
влиянии микроорганизмов на развитие АИТ и 
других аутоиммунных заболеваний ЩЖ [7, 8].

Далее рассмотрим ряд доказательств вли-
яния МК на ЩЖ и развитие ее патологии, в 
частности АИТ.

МЕТОДОЛОГИЯ ПОИСКА ПЕРВОИСТОЧНИКОВ

Для поиска источников использовались ан-
глоязычный интернет-ресурс PubMed и русско-
язычная база данных ELIBRARY. Этапы и клю-
чевые слова поиска: 1-й этап — gut microbiota and 
chronic autoimmune thyroiditis, gut microbiota and 
intestinal dysbiosis, gut microbiota and Hashimoto’s 
thyroiditis, functions of gut microbiota, gut 
microbiota and inflammatory cytokines; intestinal 
dysbiosis and autoimmune thyroid diseases; ауто-
иммунный тиреоидит, микробиота кишечни-
ка, воспалительные цитокины, аутоиммунные 
заболевания щитовидной железы, гипотиреоз; 
2-й этап — аутоиммунный тиреоидит и дисби-
оз кишечника, микробиота кишечника и гипо-
тиреоз, hypothyroidism and intestinal dysbiosis, 
hypothyroidism and gut microbiota.

ИЗУЧЕНИЕ МЕХАНИЗМОВ РЕГУЛЯЦИИ 
МЕЖДУ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗОЙ 
И МИКРОБИОТОЙ КИШЕЧНИКА

С точки зрения эмбриологии ЩЖ и кишеч-
ник имеют общее эмбриологическое происхож-
дение, что объясняет некоторое морфологиче-
ское и функциональное сходство между клет-
ками кишечника и фолликулярными клетками 
ЩЖ [30]. Предполагается, что МК влияет на 
ЩЖ за счет механизмов, связанных с микро-
организмами. Возможно, дисбиоз приводит к 
повреждению барьера желудочно-кишечного 
тракта и повышению проницаемости кишечни-
ка, что позволяет антигенам проникать в кро-
воток и активировать иммунную систему [32].

Тиреоидные антитела в кровотоке могут реа-
гировать с бактериальным антигеном и усили-
вать активацию инфламмасом в ЩЖ, которые 
запускают тем самым воспалительный сигналь-
ный каскад, приводящий к пироптозу тиреоци-
тов [38]. Обнаружено, что экспрессия инфлам-
масом увеличивается при АИТ, что может регу-
лироваться МК и ее метаболизмом [18, 22].

Возможной гипотезой роли МК в развитии 
АИТ является молекулярная мимикрия. Анти-
генные свойства белков некоторых кишечных 
бактерий могут связывать АТ-ТПО и АТ-ТГ, 
которые, как было сказано выше, являются ос-

новными клиническими диагностическими па-
раметрами АИТ [27]. Недавно было доказано, 
что в регуляции иммунной системы участвуют 
короткоцепочечные жирные кислоты, метабо-
литы комменсальных бактерий, ферментиру-
ющих пищевые волокна [35, 40]. Например, 
бутират, SCFAs, связан со снижением уровней 
TNFα, IL-6 и подавлением активации воспали-
тельной реакции NLRP3 через GPR109A [32].

Благодаря разработке метода секвенирова-
ния гена 16S рибосомной РНК (16SrRNA) было 
высказано предположение, что МК, которая 
включает триллионы микроорганизмов, уча-
ствует в патогенезе многих аутоиммунных за-
болеваний, таких как диабет 1-го типа, систем-
ная красная волчанка, нефрит, ревматоидный 
артрит, глютеновая болезнь и аутоиммунные 
заболевания ЩЖ [23, 29, 42].

Таким образом, ось щитовидная железа — 
кишка оказывает благотворное или вредное 
влияние на функцию ЩЖ [28]. Чилийские ис-
следователи продемонстрировали в своей ра-
боте различные сценарии динамического взаи-
модействия между клетками ЩЖ, иммунной 
системой и МК с помощью гипотетико-дедук-
тивной схемы математического моделирования. 
Результаты их исследования подчеркивают, что 
Т-хелперные лимфоциты Th1, Th17, которые 
способны повышать активность иммунных 
клеток, а также напрямую активировать эф-
фекторные клетки и опосредованно запускать 
процессы апоптоза и воспаления здоровых ти-
роцитов, а также бактериальный баланс актив-
ности МК, являются важными факторами раз-
вития АИТ [36].

НЕКОТОРЫЕ КАЧЕСТВЕННЫЕ 
И КОЛИЧЕСТВЕННЫЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ 
МИКРОБИОТЫ КИШЕЧНИКА ПРИ АИТ

Представляет интерес работа, в которой ис-
следователи оценили изменения в МК у паци-
ентов с АИТ и сопоставили эти данные с дие-
тическими привычками, клиническими данны-
ми и системными концентрациями цитокинов 
и зонулина. Наблюдали значительное увеличе-
ние видов Bacteroides и уменьшение количе-
ства бифидобактерий в образцах кала пациен-
тов с АИТ. Авторы отмечают, что модуляция 
МК с помощью диеты напрямую влияет на 
воспалительный профиль из-за образующихся 
метаболитов МК и их прямого или косвенно-
го действия на иммунные клетки в слизистой 
оболочке кишечника. В исследуемой группе 
пациентов с АИТ не было выявлено различий 
в системных цитокинах, но было обнаружено 
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повышение концентрации зонулина, что связа-
но с воспалительным процессом в кишечнике у 
пациентов с АИТ [17].

По результатам недавних исследований, 
провоцировать развитие АИТ может состоя-
ние микрофлоры, а именно избыточный рост 
Eubacterium lentum [6].

Заслуживает внимания сравнительный ана-
лиз МК у пациентов с АИТ и у здоровых лю-
дей. Подробный U-критерий Манна–Уитни 
МК показал, что уровни численности родов 
Blautia, Roseburia, Ruminococcus torques group, 
Romboutsia, Dorea, Fusicatenibacter и Eubacte-
rium hallii group были повышены у пациентов 
с АИТ, тогда как уровни численности Feca-
libacterium, родов Bacteroides, Prevotella_9 и 
Lach noclostridium были снижены. Авторы дан-
ной работы отмечают, что изменение МК кор-
релирует с клиническими параметрами, что 
позволяет предположить, что данные о составе 
микробиома можно использовать для диагно-
стики заболевания [43].

По данным результатов метаанализа работ, 
исследующих состояние МК при аутоиммун-
ных заболеваниях щитовидной железы, индекс 
богатства видового сообщества микроорганизов 
(Chao1) был значительно повышен в образцах 
кала, взятых у пациентов с АИТ, что может быть 
связано с избыточным бактериальным ростом в 
кишечном тракте, при этом значительно увеличе-
на относительная численность патогенных бакте-
рий и снижена доля полезных бактерий, таких как 
Lactobacillus и Bifidobacterium, а увеличение ко-
личества видов B. Fragilis может объяснять акти-
вацию IL-18, IL-1β и каспазы-1, способствуя вос-
палительной реакции [21]. Показана положитель-
ная корреляция (p = 0,018) между Bacteroidetes и 
АТ-ТПО у пациентов с АИТ [20]. Lactobacillus и 
Bifidobacterium можно использовать в качестве 
пробиотиков, что показало положительный эф-
фект при модуляции иммунного ответа и не ока-
зало неблагоприятного воздействия на экспери-
ментальную модель АИТ на мышах [44].

ОСОБЕННОСТИ МИКРОБИОТЫ КИШЕЧНИКА 
ПРИ ИЗМЕНЕНИИ ФУНКЦИИ ЩИТОВИДНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ У ПАЦИЕНТОВ С АИТ И ПЕРВИЧНЫМ 
ГИПОТИРЕОЗОМ

Однако состав МК у пациентов с АИТ с раз-
личным статусом функции ЩЖ изучен меньше.

Рассмотрим исследование состава МК у 
пациентов с АИТ с эутиреоидной функцией 
ЩЖ и гипотиреозом, где проведено пере-
крестное исследование, включающее 45 па-
циентов с АИТ с эутиреозом, 18 пациентов 

с АИТ и гипотиреозом и 34 здоровых чело-
века из контрольной группы. По сравнению 
с контролем бактериальное богатство и раз-
нообразие были значительно ниже у пациен-
тов с АИТ, особенно при гипотиреозе. Более 
того, Lachnospiraceae incertae sedis, Lactoni-
factor, Alistipes и Subdoligranulum были более 
обогащены у пациентов с АИТ и эутиреозом, 
тогда как Phascolarctobacterium были более 
многочисленны у пациентов с гипотиреозом. 
Дальнейший анализ показал, что уровень 
Phascolarctobacterium отрицательно связан с 
нормальным метаболизмом [31].

По данным китайских ученых, проводив-
ших сравнительный анализ индексов разно-
образия и богатства МК, выявлена ее дивер-
сификация при гипотиреозе у пациентов с 
АИТ по сравнению с группой здоровых лиц. 
Статистические данные показали снижение 
численности Prevotella_9 и Dialister и повы-
шение Escherichia–Shigella и Parasutterella. 
Изменение микробной конфигурации кишеч-
ника также отслеживалось на уровне видов, 
что показало повышенное количество E. coli 
при гипотиреозе [25]. Относительно медика-
ментозной компенсации функции щитовидной 
железы при гипотиреозе исследование других 
китайских ученых показало, что расхождения 
в дозах L-тироксина, необходимых для поддер-
жания стабильности уровня ТТГ у пациентов 
с субклиническим гипотиреозом, могут быть 
связаны с различным составом МК этих па-
циентов. По их мнению, потенциальный меха-
низм может быть связан с изменениями метабо-
лической способности тироксина в кишечнике. 
Более того, метаболическое сходство йодтиро-
нинов и желчных кислот в кишечнике также 
дает возможность корреляции между уровнями 
тироксина и холестерина хозяина [41].

Авторы еще одного исследования из Китая 
в своей работе доказывают, что четыре ки-
шечные бактерии (Veillonella, Paraprevotella, 
Neisseria и Rheinheimera) могут отличать па-
циентов с первичным гипотиреозом, не полу-
чающих заместительную терапию препаратами 
левотироксина, от здоровых людей, а способ-
ность кишечника пациентов с первичным ги-
потиреозом продуцировать короткоцепочечные 
жирные кислоты была значительно снижена, 
что привело к повышению уровня липополиса-
харида в сыворотке крови [37].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

МК представляет собой самый большой ин-
терфейс взаимодействия организма с внешней 
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средой и отдельных органов и систем, напри-
мер, желудочно-кишечного тракта и ЩЖ. Об-
зор литературы по заявленной проблеме сви-
детельствует о том, что ось щитовидная желе-
за — кишечник, влияющая на обмен веществ, 
не только существует, но и при нарушении ее 
нормального функционирования возможно раз-
витие и прогрессирование АИТ.

Многие исследования имеют практическое 
значение для ранней диагностики дисбиотиче-
ских нарушений со стороны желудочно-кишеч-
ного тракта у пациентов с АИТ, их коррекции 
с помощью пре- и пробиотических препара-
тов, а также возможной реверсии нарушенной 
иммунной системы пациентов посредством 
трансплантации фекальной микробиоты.

Данные, касающиеся анализа влияния на 
МК изменения тиреоидной функции, требуют 
дальнейшего обсуждения и изучения. Мета-
анализа статей по последнему вопросу в ино-
странной литературе найдено не было.
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