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Хронічний гепатит С, на відміну від гепатитів 
іншої етіології, характеризується високою частотою 
розвитку позапечінкових проявів. Роль імунних пору-
шень в розвитку HCV-асоційованих уражень щитопо-
дібної залози на сьогодні вивчається. 

Мета роботи – визначити особливості ураження 
щитоподібної залози у хворих на хронічний гепатит 
С та дослідити їх взаємозв’язок зі змінами органоне
специфічних автоантитіл.

Пацієнти і методи. В дослідження було включено 
225 хворих на хронічний гепатит С. Для діагностики 
ураження щитоподібної залози досліджували вміст у 
сироватці крові тиреотропного гормону, вільного 
трийодтироніну, вільного тироксину, антитіл до ти-
реоїдної пероксидази, антитіл до тиреоглобуліну. 
Спеціальні методи дослідження включали визначення 
вмісту в сироватці крові: антинуклеарних антитіл, 
ревматоїдного фактора, кардіоліпіну IgM та IgG, цир-
кулюючих імунних комплексів. 

Результати. У 19,6 % хворих на хронічний гепа-
тит С розвивається ураження щитоподібної залози, 
що проявляється змінами у крові вмісту тиреотроп-
ного гормону, вільних тироксину і трийодтироніну, 
появою лише органоспецифічних автоантитіл або 
поєднанням зазначених змін. Переважає розвиток гі-
потиреозу (68,2 %). Ураження щитоподібної залози 
розвивається частіше у жінок, ніж у чоловіків (32,1 
проти 8,4 %, р<0,01). У хворих на хронічний гепатит 
С з ураженням щитоподібної залози, на відміну від 
пацієнтів без цього прояву, частіше виявляються 
антинуклеарні антитіла, вищий вміст кардіоліпіну IgM 
й IgG, а рівень підвищення антитіл до тиреоїдної пе-
роксидази корелює (р<0,01) з вмістом ревматоїдного 
фактора IgM (r=+0,66) та кардіоліпіну IgM (r=+0,39). 
Наявний прямий кореляційний зв’язок між кількісним 
вмістом антитіл до тиреоїдної пероксидази та вміс-
том ревматоїдного фактора RF-IgM (r=+0,66; р<0,01) 
й вмістом кардіоліпіну IgM (r=+0,39; р<0,05) підтвер-

джує роль автоімунних порушень у формуванні HCV-
асоційованих уражень щитоподібної залози. 

Висновки. У кожного п’ятого хворого на хронічний 
гепатит С розвивається ураження щитоподібної за-
лози, що найчастіше характеризується як гіпотиреоз. 
За наявності ураження щитоподібної залози у хворих 
на хронічний гепатит С частіше виявляються кардіо
ліпін IgM й IgG, антинуклеарні антитіла. Рівень підви-
щення антитіл до тиреоїдної пероксидази корелює з 
вмістом ревматоїдного фактора IgM та кардіоліпіну 
IgM. 

Ключові слова: хронічний гепатит С, щитоподіб-
на залоза, органонеспецифічні автоантитіла. 

Хронічному гепатиту С (ХГС) належить особлива 
роль у розвитку позапечінкових уражень. Це стверджен-
ня стосується як високої частоти цих проявів, так і осо-
бливостей їх спектра [1, 2]. Позапечінкові прояви ХГС у 
ряді випадків можуть визначати тяжкість стану пацієнтів 
і прогноз захворювання в цілому. Іноді саме ці прояви 
ХГС, домінуючи в клінічній картині захворювання, стають 
головною причиною першого звернення хворих до ліка-
рів різного профілю, обумовлюючи складність діагнос-
тики та подальшого лікування. В одних пацієнтів поза-
печінкові ознаки можуть бути першими проявами хроніч-
ної HCV-інфекції, в інших – розвиваються через декілька 
років після виявлення збудника [3], при цьому в будь-
якому випадку вони підвищують ризик смерті [2, 4].

Дані сучасної літератури щодо HCV-асоційованого 
ураження щитоподібної залози свідчать, що тиреоїдні 
захворювання значно частіше реєструються у хворих на 
ХГС, ніж в загальній популяції [5]. Припускають безпосе-
редню роль HCV у розвитку ураження щитоподібної за-
лози за рахунок стимуляції синтезу ендогенного інтерфе
рону-α у тканинах цієї залози, що є відображенням при-
родженої імунної відповіді на вірусну інфекцію [6, 7].

У наукових дослідженнях, що присвячені вивченню 
механізмів розвитку позапечінкових проявів ХГС, осо-
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блива увага приділяється імунним реакціям, які виника-
ють у відповідь на реплікацію HCV поза печінкою [8, 9]. 
Проте провідне значення в системності уражень при 
ХГС відіграє лімфотропність вірусу з переважною його 
локалізацією в В-лімфоцитах. Доведено, що в резуль-
таті взаємодії антигенів HCV зі специфічними рецепто-
рами В-клітин знижується поріг активації останніх, при-
гнічується їх апоптоз, внаслідок чого має місце моно- й 
поліклональна проліферація лімфоцитів з підвищеною 
продукцією автоантитіл, циркулюючих імунних комплек-
сів (ЦІК) та змішаних кріоглобулінів [10, 11], що створює 
субстрат для імунопатологічних реакцій [4, 12]. В ряді 
досліджень [13, 14] показано, що у більшості хворих на 
ХГС виявляються ті чи інші лабораторні ознаки автоімун-
них порушень, проте їх клінічне значення, за винятком 
змішаних кріоглобулінів, залишається недостатньо 
з’ясованим. 

Мета дослідження – визначити особливості уражен-
ня щитоподібної залози у хворих на хронічний гепатит 
С та дослідити їх взаємозв’язок зі змінами органонес-
пецифічних автоантитіл. 

Пацієнти і методи 
У дослідження було включено 225 хворих на ХГС віком 

від 19 до 60 років. Чоловіків – 119, жінок – 106. Всі пацієн-
ти залучені в дослідження за випадковою ознакою та за 
інформованою згодою. 

При постановці діагнозу ХГС користувалися класифі-
кацією хронічних гепатитів, запропонованою на Міжнарод-
ному конгресі гастроентерологів (Лос-Анджелес, 1994). Для 
діагностики ураження щитоподібної залози методом ІФА з 
використанням ELISA-наборів для кількісного виміру від-
повідно до методик, запропонованих виробниками, дослі-
джували вміст у сироватці крові: тиреотропного гормону 

(DRG, USA); вільного трийодтироніну (DRG, USA); вільно-
го тироксину (MICROWELL ELISA, USA); антитіл до тирео-
їдної пероксидази (DRG, USA); антитіл до тиреоглобуліну 
(DRG, USA). За наявності змін досліджуваних параметрів 
хворі були консультовані лікарями ендокринологами, за 
необхідністю проводилося УЗД щитоподібної залози. 

Спеціальні методи дослідження включали визначення 
вмісту в сироватці крові: антинуклеарних антитіл (ANA) 
(MICROWELL ELISA, USA); ревматоїдного фактора (RF) 
IgM та IgG (ORGENTEC, Germany); кардіоліпіну IgM та IgG 
(MICROWELL ELISA, USA); ЦІК (Hycult biotech, USA) мето-
дом ІФА з використанням ELISA-наборів для кількісного 
виміру відповідно до методик, запропонованих виробника-
ми. ІФА виконано за допомогою імуноферментного аналі-
затора SIRIO S (Німеччина). 

Статистичну обробку отриманих результатів дослі-
джень здійснювали з використанням сформованої бази 
даних обстежених пацієнтів і здорових осіб у програмі 
«STATISTICA® for Windows 6.0» (StatSoft Inc., № 
AXXR712D833214FAN5). Для оцінки достовірності різниці 
кількісних ознак застосовували критерій Манна-Уітні, якіс-
них ознак – метод хі-квадрат (χ2), для оцінки ступеня зв’язку 
між ознаками – метод рангової кореляції Спірмена.

Результати досліджень та їх обговорення
За результатами аналізу функціонального стану 

щитоподібної залози у кожного п’ятого хворого на ХГС 
(44 – 19,6 %) виявлено лабораторні зміни, що свідчили 
про її ураження. Зміни біохімічних показників характе-
ризувалися у 24 (10,7 %) пацієнтів відхиленням від ре-
ферентних значень тільки вмісту гормонів, у 7 (3,1 %) 
– появою лише органоспецифічних автоантитіл без змін 
вмісту гормонів та у 13 (5,8 %) – поєднанням вищезга-
даних змін (табл. 1). 

Таблиця 1

Зміни показників функціонального стану щитоподібної залози та органоспецифічних автоантитіл  
у хворих на ХГС 

Показник
Хворі на ХГС (n=225)

Підвищений вміст Знижений вміст Відсутність змін
абс. число % абс. число % абс. число %

Вільний трийодтиронін 8 3,6 29 12,9 188 83,5
Вільний тироксин 2 0,9 5 2,2 218 96,9
Тиреотропний гормон 16 7,1 1 0,4 208 92,5
Антитіла до тиреоглобуліну 16 7,1 – 209 92,9
Антитіла до тиреоїдної пероксидази 14 6,2 – 211 93,8

У 29 (12,9 %) пацієнтів відзначено зменшення вміс-
ту вільного трийодтироніну в сироватці крові на 27,1-
72,1 % від нижчої межі референтного інтервалу цього 
показника. Рідше реєструвалося підвищення вмісту 

вільного трийодтироніну в сироватці крові на 16,7-56,7 % 
від верхнього значення референтного інтервалу. У 5 
(2,2 %) хворих зафіксовано зниження вмісту вільного 
тироксину в сироватці крові на 8,7-81,2 % від нижньої 
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наявності антитіл до тиреоглобуліну та тиреоїдної пе-
роксидази. Лабораторні ознаки гіпертиреозу мали місце 
у 7 (3,1%) хворих на ХГС, при цьому у 4 (1,8 %) за від-
сутності автоантитіл, а у 3 (1,3 %) за наявності органо
специфічних автоантитіл. У 7 (3,1 %) хворих на ХГС 
антитіла до тиреоглобуліну та тиреоїдної пероксидази 
в сироватці крові виявлялися без змін функціонального 
стану щитоподібної залози. 

Проведений аналіз факторів, що можуть асоціюва-
тися з розвитком ураження щитоподібної залози у хворих 
на ХГС, показав чіткий взаємозв’язок зі статтю хворих. 
Серед хворих на ХГС ураження щитоподібної залози 
частіше (χ2 = 19,96, р<0,001) діагностовано у жінок, ніж у 
чоловіків: у 32,1 проти 8,4 % відповідно. Слід зазначити, 
що поява біохімічних ознак ураження щитоподібної за-
лози у хворих на ХГС не залежала (р>0,05) від таких 
факторів, як генотип HCV, вірусне навантаження, наяв-
ність HCV-асоційованої змішаної кріоглобулінемії. 

Аналіз частоти виявлення органонеспецифічних 
автоантитіл у сироватці крові хворих на ХГС залежно 
від наявності ураження щитоподібної залози показав 
відсутність статистично значущої різниці між досліджу-
ваними групами в частоті позитивного ревматоїдного 
фактора – як RF-IgM, так й RF-IgG. Проте частота ви-
явлення позитивних кардіоліпіну IgM (χ2=4,15, р<0,05), 
кардіоліпіну IgG (χ2=5,84, р<0,05) та антинуклеарних 
антитіл (χ2=6,17, р<0,01) виявилася достовірно вище у 
хворих на ХГС з наявністю біохімічних ознак ураження 
щитоподібної залози, порівняно з пацієнтами без такого 
ураження (табл. 2). 

межі референтного інтервалу цього показника. У двох 
пацієнтів відзначено підвищення вмісту вільного тирок-
сину в сироватці крові в 2,5 та 4,7 разу, порівняно з 
верхнім значенням референтного інтервалу. Зміни пе-
риферійних гормонів поєднувалися у 16 (7,1 %) пацієн-
тів з підвищенням вмісту в сироватці крові тиреотроп-
ного гормону від 11,1 % до в 14,1 разу вище верхнього 
рівня референтного інтервалу. В одному випадку було 
зареєстровано зниження вмісту тиреотропного гормону 
в сироватці крові на 33,3 % від нижнього рівня рефе-
рентного інтервалу (табл. 1). 

Органоспецифічні автоантитіла виявлено в сироват-
ці крові 20 (8,9 %) хворих на ХГС. У 16 (7,1 %) пацієнтів 
вміст антитіл до тіреоглобуліну перевищував референт-
не значення на 10,6 % і більше, максимально в 8 разів. 
У 14 (6,2 %) пацієнтів було виявлено підвищення вмісту 
антитіл до тиреоїдної пероксидази в сироватці крові на 
29,1 % і навіть у 15 разів. У 6 (2,7 %) хворих відзначено 
підвищення вмісту антитіл до тиреоглобуліну за відсут-
ності змін антитіл до тиреоїдної пероксидази; а у 4 
(1,8  %) пацієнтів було підвищення вмісту антитіл до 
тиреоїдної пероксидази за відсутності змін антитіл до 
тиреоглобуліну. У 10 (4,4 %) пацієнтів зафіксовано під-
вищення обох цих параметрів (табл. 1). 

Аналіз функціонального стану щитоподібної залози 
у хворих на ХГС показав найчастіше наявність субклі-
нічного гіпотиреозу (30 – 13,3 %), що встановлено ви-
нятково за результатами біохімічних досліджень, який у 
20 (8,9 %) пацієнтів сформувався за відсутності орга-
носпецифічних автоантитіл, а у 10 (4,4 %) пацієнтів – при 

Таблиця 2 

Частота виявлення органонеспецифічних автоантитіл у хворих на ХГС залежно від наявності ураження 
щитоподібної залози

Показник
Хворі на ХГС (n=225)

без ураження щитоподібної залози (n=181) з ураженням щитоподібної залози (n=44)
абс. число % абс. число %

RF-IgM 151 83,4 39 88,6
RF-IgG 164 90,6 42 95,5
Кардіоліпін IgM 92 50,8 30 68,2 *

Кардіоліпін IgG 99 54,7 33 75,0 *

ANA 31 17,1 15 34,1 *

Примітка. * – різниця достовірна порівняно з хворими на ХГС без ураження щитоподібної залози (р<0,05-0,01).

Порівняння кількісного вмісту ревматоїдного факто-
ра в сироватці крові хворих на ХГС залежно від наяв-
ності ураження щитоподібної залози показало відсут-
ність статистично значущої різниці між досліджуваними 
групами як показника RF-IgM, так й RF-IgG. Проте 
кількісний вміст кардіоліпіну IgM й RF-IgG виявилися 

достовірно вищими у хворих на ХГС з наявністю ознак 
ураження щитоподібної залози (табл. 3). 

У хворих на ХГС як з наявністю HCV-асоційованого 
ураження щитоподібної залози, так й без цього поза-
печінкового прояву кількісний вміст ЦІК у сироватці 
крові був достовірно вище за аналогічний у здорових 
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осіб (р<0,01). Однак порівняння показника вмісту ЦІК у 
сироватці крові хворих на ХГС залежно від наявності 

ураження щитоподібної залози не зареєструвало ста-
тистично значущих відмінностей (табл. 3). 

Таблиця 3 

Кількісний вміст органонеспецифічних автоантитіл у хворих на ХГС 
за наявності ураження щитоподібної залози, Me (Q25–Q75)

Показник Референтні
значення

Хворі на ХГС (n=225)

без ураження щитоподібної
залози (n=181)

з ураженням щитоподібної
залози (n=44)

RF-IgM, IU/ml < 20 147,6 (79,4 – 215,7) 153,7 (89,4 – 241,4)
RF-IgG, IU/ml < 20 157,8 (96,1 – 230,5) 167,9 (97,9 – 227,4)
Кардіоліпін IgM, MPL < 15 14,7 (9,7 – 21,4) 23,4 (13,5 – 37,4)*

Кардіоліпін IgG, MPL < 10 15,8 (8,2 – 26,6) 25,7 (9,7 – 37,1)*

ЦІК, mAU/ml 184,8 (156,8–197,3) 345,6 (214,2 – 597,5)* 517,7 (317,5 – 670,7)*

Примітка. * – різниця достовірна (р<0,01) порівняно з хворими на ХГС без ураження щитоподібної залози. 

Проведений кореляційний аналіз дав змогу зареє-
струвати наявність прямого кореляційного зв’язку се-
реднього ступеня між кількісним вмістом антитіл до 
тиреоїдної пероксидази та вмістом ревматоїдного фак-
тора RF-IgM (r=+0,66; р<0,01) й вмістом кардіоліпіну IgM 
(r=+0,39; р<0,05). 

Відповідно з даними сучасної літератури, HCV віді-
грає роль етіологічного чиннику в розвитку автоімунно-
го тиреоїдиту у хворих на ХГС. Частіше у цих пацієнтів 
порушення функції щитоподібної залози виявляються 
лабораторно й характеризуються як гіпотиреоїдизм, з 
виявленням автоантитіл у 5-12 % пацієнтів [15]. За да-
ними іншого дослідження [5], близько 13,0 % HCV-
інфікованих пацієнтів мають гіпотиреоїдизм та більш ніж 
25,0 % мають тиреоїдні автоантитіла. Про частіший 
розвиток HCV-асоційованого ураження щитоподібної 
залози у жінок, хворих на ХГС, повідомляють й інші до-
слідники [16]. Поява автоімунних порушень у хворих на 
ХГС, що підтверджується виявленням широкого спектра 
серологічних маркерів автоімунітету, дозволяє ствер-
джувати про значну роль автоімунних механізмів у 
формуванні позапечінкових проявів, зокрема автоімун-
ного тиреоїдиту [14, 17]. 

Висновки
1. У 19,6 % хворих на ХГС розвивається ураження 

щитоподібної залози, що проявляється змінами у крові 
вмісту тиреотропного гормону, вільних тироксину і три-
йодтироніну (10,7 %), появою лише органоспецифічних 
автоантитіл до тиреоглобуліну і тиреоїдної пероксидази 
(3,1 %) або поєднанням зазначених змін (5,7 %). Серед 
хворих з наявністю біохімічних ознак ураження щитопо-
дібної залози переважає розвиток гіпотиреозу (68,2 %). 
Ураження щитоподібної залози у хворих на ХГС розви-
вається частіше у жінок, ніж у чоловіків (32,1 проти 8,4 %, 
р<0,01). 

2. У хворих на ХГС з ураженням щитоподібної за-
лози, на відміну від пацієнтів без цього прояву, частіше 
виявляються кардіоліпін IgM (68,2 проти 51,1 %, р<0,05) 
й IgG (75,0 проти 55,0 %, р<0,05), антинуклеарні анти-
тіла (34,1 проти 17,2 %, р<0,01), вищий вміст кардіолі-
піну IgM й IgG (р<0,01), а рівень підвищення антитіл до 
тиреоїдної пероксидази корелює (р<0,01) з вмістом 
ревматоїдного фактора IgM (r=+0,66) та кардіоліпіну IgM 
(r=+0,39). 
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DAMAGE THYROID IN PATIENTS 
WITH CHRONIC HEPATITIS C AND ITS 
RELATIONSHIP WITH CHANGES NON-
SPECIFIC AUTOANTIBODIES

Yu.Yu. Riabokon 

Zaporizhzhia State Medical University

SUMMARY. Chronic hepatitis C, unlike hepatitis of other 
etiology, is characterized by a high incidence of 
extrahepatic manifestations. The role of immune 
disturbances in the development of HCV-associated 
disorders is being studied. 
The aim of the work – to identify features of thyroid 
damage in patients with chronic hepatitis C and to 
investigate their relationship with changes of non-
specific autoantibodies. 
Patients and Methods. The study included 225 patients 
with chronic hepatitis C. For the diagnosis of thyroid 
damage we examined the contents of serum thyroid-
stimulating hormone, free triiodothyronine, free 
thyroxine, antibodies to thyroid peroxidase, antibodies 
to thyroglobulin. Special methods of investigation 
included determination of the content in the serum of 
antinuclear antibodies, rheumatoid factor, cardiolipin 
IgM and IgG, circulating immune complexes. 
Results. In 19.6 % of patients with chronic hepatitis C 
thyroid damage was developed which is manifested by 
changes in blood content of thyroid-stimulating hormone, 
free triiodothyronine and thyroxine, present only non-
specific autoantibodies or combination of these changes. 
The development of hypothyroidism was dominated 
(68.2 %). The defeat of thyroid damage develops most 
often in women than in men (32.1 % 8.4 %, p<0.01). In 

patients with chronic hepatitis C with thyroid damage, 
in contrast to patients without this manifestation, we 
often identify cardiolipin IgM and IgG antibodies, 
antinuclear antibodies, higher levels of cardiolipin IgM 
and IgG. The level of antibodies to thyroid peroxidase 
correlated (p<0.01) with the content of rheumatoid factor 
IgM (r=+0.66) and cardiolipin IgM (r=+0.39). A direct 
correlation is revealed between the quantitative content 
of antibodies to thyroid peroxidase and the content of 
rheumatoid factor IgM (r=+0.66; p<0.01), the content of 
cardiolipin IgM (r=+0.39; p<0.05), confirming the role of 
autoimmunity in the formation of HCV-associated lesions 
of the thyroid gland. 
Conclusions. In every fifth patient with chronic hepatitis 
C thyroid damage is developed, which is often 
characterized as hypothyroidism. In the presence of 
thyroid damage in patients with chronic hepatitis C 
cardiolipin IgM and IgG antibodies, antinuclear 
antibodies are often detected. The level of antibodies to 
thyroid peroxide correlated with the content of 
rheumatoid factor of IgM and cardiolipin IgM.
Key words: chronic hepatitis C; thyroid; non-specific 
autoantibodies.
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