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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

В статье представлен анализ проблемы амиодарон-индуцированного тиротоксикоза 
(АиТ), возникающего при лечении амиодароном нарушений сердечного ритма. Рас-
сматриваются основные механизмы влияния амиодарона на щитовидную железу. 
Приводится классификация АиТ, необходимая для выбора дальнейшей тактики ле-
чения. Сопоставляются особенности клинической картины АиТ 1-го, 2-го и смешан-
ного типов. Описываются лабораторные и инструментальные исследования, позво-
ляющие провести дифференциальный диагноз между АиТ 1-го типа и АиТ 2-го типа. 
Особое внимание уделяется вопросам лечения пациентов при развитии амиодарон-
индуцированных типов тиротоксикоза. Затрагивается актуальный и дискуссионный 
вопрос о возможности продолжения терапии амиодароном и/или его повторного 
назначения при неэффективности других антиаритмических препаратов. Освещают-
ся подходы к кратковременному назначению амиодарона для купирования парок-
сизмального нарушения ритма при АиТ 2-го типа. Обсуждается также назначение 
амиодарона, если имеет место экстренная кардиологическая ситуация.
Ключевые слова: амиодарон, амиодарон-индуцированные тироидные дисфунк-
ции, амиодарон-индуцированный тиротоксикоз, нарушение ритма сердца, тиро- 
идэктомия, щитовидная железа, продолжение терапии амиодароном, повторное на-
значение амиодарона
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	� ВВЕДЕНИЕ
Более полувека амиодарон остается одним из наиболее эффективных антиарит-

мических препаратов третьего класса, используемых в кардиологической практи-
ке, с широким спектром антиаритмического действия [1]. При приеме амиодарона 
у части пациентов развивается тироидная дисфункция, что становится серьезной 
клинической проблемой при принятии решения о целесообразности продолжения 
приема или отмены препарата, особенно когда он назначается по жизненным по-
казаниям. 

Амиодарон представляет собой жирорастворимое производное йодированно-
го бензофурана с признанной антиаритмической активностью. С внедрением чув-
ствительных методов жидкостной хроматографии высокого давления были уточне-
ны фармакокинетические характеристики препарата. Абсорбция амиодарона по-
сле перорального приема является неустойчивой и непредсказуемой, пероральная  
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

The article presents analysis of the problem of amiodarone-induced thyrotoxicosis 
(AIT) which develops in amiodarone-treated patients. The effects of amiodarone on the 
thyroid gland are considered. The classification of amiodarone-induced thyrotoxicosis, 
necessary for the choice of treatment strategies, is given. The peculiarities of the clinical 
picture of AIT  1, AIT 2 and Mixed/Unidentified form of AIT are highlighted. Laboratory 
and instrumental criteria of differentiating between type 1 and type 2 AIT are described. 
Special attention is paid to the treatment of patients with amiodarone-induced types 
of thyrotoxicosis. Disputable questions of continuation of amiodarone treatment and/
or amiodarone reintroduction when other antiarrhythmic drugs prove to be ineffective 
are considered. Approaches to short-term administration of amiodarone for paroxysmal 
arrhythmias blockade in type  2 AIT are highlighted. Amiodarone administration is 
discussed in an emergency cardiac situation.
Keywords: amiodarone, amiodarone-induced hypothyroidism, amiodarone-induced 
thyroid dysfunctions, heart rhythm disorders, thyroidectomy, thyroid gland, continuation 
of amiodarone treatment, amiodarone represcription
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биодоступность колеблется от 22 до 86%. В таблетке амиодарона – 200 мг, при этом 
30% препарата составляет йод, до 65 мг йода доступно, абсорбируется из этого коли-
чества около 50%, то есть 32,5 мг йода доставляется в системный кровоток, что пре-
вышает суточную потребность в стабильном йоде более чем в 100 раз [2, 3].

Значительная часть препарата связывается с белками и липидами. Амиодарон 
отличается высокой липофильностью, вследствие чего накапливается во многих 
тканях, особенно в жировой и мышечной [2, 3]. Период полувыведения варьирует 
в зависимости от состава и продолжительности дозирования. В среднем период по-
лувыведения при пероральной хронической терапии варьирует от 40 до 55  дней, 
однократная внутривенная доза имеет период полувыведения от 9 до 36  дней, а 
однократная пероральная доза имеет период полувыведения не менее 15 дней. На-
копление амиодарона в различных органах и тканях может приводить к ряду побоч-
ных эффектов, среди которых фиброз легких, периферическая нейропатия, синдром 
неадекватной продукции антидиуретического гормона с гипонатриемией, тироид-
ные дисфункции, изменения в роговице, гепато- и кардиотоксичность, нарушения 
светочувствительности [4–6]. 

После прекращения приема амиодарона его выведение из организма продолжа-
ется еще несколько месяцев. Поскольку препарат медленно накапливается в тканях 
и так же медленно выводится из них, концентрация йода в организме нормализуется 
только через 6–9–12 месяцев после его отмены. При длительном пероральном при-
еме амиодарона, когда создается тканевое депо, период полувыведения препара-
та и его метаболита дезэтиламиодарона достигает 100 дней и более. На настоящий 
момент отсутствуют убедительные доказательства в отношении фармакологической 
активности дезэтиламиодарона [5, 6].

Нарушение функции ЩЖ на фоне терапии амиодароном регистрируют у 15–25% 
пациентов. Согласно статистике, распространенность амиодарон-индуцированно-
го гипотироза (АиГ) находится в пределах от 6% (в странах с низким потреблением 
йода) до 13% (в странах без йододефицита), АиТ обнаруживается у 0,003–25,0% па-
циентов [3, 6].

Тиротоксикоз на фоне приема амиодарона наиболее часто встречается у паци-
ентов, проживающих в йододефицитных регионах, в то время как гипотироз чаще 
наблюдают в йодообеспеченных [3]. 

Тиротоксикоз может развиться в первые месяцы лечения, через несколько лет 
терапии, а также через несколько месяцев после ее отмены. Между началом приема 
амиодарона и развитием тиротоксикоза может быть несколько лет [3].

Основные механизмы влияния амиодарона на ЩЖ
Большинство пациентов, которым проводится лечение амиодароном (обыч-

но 200  мг/день), остаются эутироидными, даже если используются более высокие 
дозы (400  мг/день). Однако у всех пациентов, получавших амиодарон, наблюдают-
ся ранние (при приеме менее 3 месяцев) и поздние (более 3 месяцев) изменения в 
тироидном статусе. Огромное содержание йода в амиодароне увеличивает содер-
жание неорганического йодида в плазме в 40 раз и выведение йодида с мочой до 
15 000 мкг в сутки. Благодаря эффекту Вольфа – Чайкоффа ЩЖ приспосабливается к 
перегрузке йодом, подавляя организацию йода и снижая скорость продукции гор-
монов ЩЖ. Замедление синтеза тироидных гормонов является основной причиной  
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первоначального повышения концентрации тиротропного гормона (ТТГ) в сыворот-
ке крови и снижения уровня свободного тироксина (Т4св).

Далее из-за «ускользания» ЩЖ от этого феномена, по-видимому, вследствие 
уменьшения экспрессии белка – переносчика йода – натрий-йодного симпортера, 
блок устраняется, а синтез тироидных гормонов нормализуется. При патологии 
ЩЖ нарушаются процессы физиологической саморегуляции, что, возможно, при-
водит к утрате эффекта Вольфа  – Чайкоффа и развитию дисфункции ЩЖ  – чаще 
всего в виде АиГ. 

При длительном приеме амиодарона функционирование системы «гипотала-
мус – гипофиз – ЩЖ» также подвержено изменениям. Это обусловлено несколькими 
механизмами:
1.	 Амиодарон подавляет активность 5’-дейодиназы 1-го типа в периферических 

тканях, уменьшает конверсию Т4 в Т3, что приводит к снижению сывороточного 
уровня свободного трийодтиронина (Т3св) и повышению уровня Т4св (эутироид-
ная гипертироксинемия, которая встречается примерно у трети пациентов, полу-
чающих амиодарон) [4]. 

2.	 За счет подавления активности 5’-дейодиназы 2-го типа в гипофизе здесь же 
уменьшается образование Т3св, что сопровождается клинически незначимым 
повышением уровня ТТГ. 
После 3 месяцев терапии достигается стабильное состояние, при этом уровень 

ТТГ в сыворотке возвращается к исходным значениям. 
На рецепторном уровне, как полагают, амиодарон может выступать как агонист 

тироидных гормонов (см. рисунок) [3]. 

Химические формулы: A – амиодарона; B – дезэтиламиодарона; C – тироксина [3]
Chemical formula of: A – amiodarone; B – desethyl-amiodarone; C – thyroxine [3]

Амиодарон

Дезэтиламиодарон

Тироксин

A

B

C
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Снижение поступления Т3 в кардиомиоциты оказывает выраженный антиарит-
мический эффект за счет изменения экспрессии генов ионных каналов и других 
функциональных белков. Длительное применение амиодарона приводит к значи-
тельному снижению плотности бета-адренергических рецепторов и снижению ча-
стоты сердечных сокращений [5–9]. 

Помимо вышеописанных эффектов амиодарон и его метаболит дезэтиламиода-
рон (desethyl-amiodarone), как полагают, обладают цитотокcическим действием на 
ЩЖ. Об этом свидетельствуют нарушение нормальной архитектоники тироидной 
ткани, некроз и апоптоз, наличие включений, отложение липофусцина и расширение 
эндоплазматической сети [10].

Классификация амиодарон-индуцированного тиротоксикоза
АиТ является наиболее грозным осложнением, которое возникает на фоне при-

ема амиодарона. В  зависимости от патогенеза выделяют два основных варианта 
амиодарон-индуцированного тиротоксикоза – АиТ 1-го типа и АиТ 2-го типа, а также 
смешанный вариант [11, 12]. 

При развитии АиТ 1-го типа ведущую роль играет избыток йода, высвобождае-
мого из препарата, что приводит к развитию йод-индуцированного гипертироза с 
повышенным биосинтезом тироидных гормонов. 

Первый тип амиодарон-индуцированного тиротоксикоза чаще развивается у лиц 
с исходной патологией ЩЖ, включая узловой зоб, разные варианты функциональ-
ной автономии или субклинический вариант аутоиммунного тироидита, болезнь 
Грейвса. 

Развитие АиТ 2-го типа обусловлено деструктивными процессами в ЩЖ вслед-
ствие действия амиодарона и его метаболитов (форма деструктивного лекарствен-
ного тироидита) и выходом ранее синтезированных гормонов в системный кровоток. 

Таблица 1
Особенности АиТ 1-го и 2-го типа [1]
Table 1
Common features of AIT 1 and AIT 2 [1]

Признак АиТ 1-го типа АиТ 2-го типа 
Исходная патология ЩЖ Да Обычно нет
Цветовое доплеровское картиро-
вание при УЗИ ЩЖ Кровоток повышен Гиперваскуляризация отсут-

ствует

Поглощение радиоактивного йода Низкое/нормальное/повы-
шенное Подавлено

Тироидные аутоантитела Представлены, если АиТ  
обусловлен болезнью Грейвса Могут присутствовать

Время начала после старта терапии 
амиодароном В среднем 3 мес. В среднем 30 мес.

Спонтанная ремиссия Нет Возможна
Последующий гипотироз Нет Возможен 
Первая линия терапии Антитироидные препараты Пероральные глюкокортикоиды

Дополнительная терапия Перхлорат натрия 1000 мг 
в сутки 

Перхлорат натрия 1000 мг 
в сутки 

Последующая окончательная 
терапия ЩЖ Как правило, да Нет

Амиодарон-индуцированный тиротоксикоз
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Обычно развивается у пациентов без предшествующих или сопутствующих заболева-
ний ЩЖ. 

Дифференциальная диагностика АиТ 1-го типа и АиТ 2-го типа представлена в 
табл. 1. 

При смешанном типе АиТ имеют место проявления как АиТ 1-го типа, так и АиТ 
2-го типа. Как правило, смешанный вариант диагностируют исходя из клиники за-
болевания и ответа на лечение, в частности, отсутствия эффекта от монотерапии 
тиростатиками или монотерапии глюкокортикоидами, что и определяет целесо-
образность комбинированной схемы ведения  [13]. В  Европейском руководстве по 
ведению амиодарон-индуцированных тироидных дисфункций 2018 года в протокол 
лечения при обеих формах тиротоксикоза допускается введение перхлората натрия 
по 500 мг 2 раза в сутки [1].

Тип АиТ принципиально важно определить для прогнозирования длительности 
сохранения тироидной дисфункции и выбора тактики лечения.

Особенности клинической картины амиодарон-индуцированного тироток-
сикоза 

Клинические проявления АиТ разнообразны и в целом аналогичны проявлениям 
тиротоксикоза, вызванного любой другой причиной. Однако следует учитывать, что 
вследствие наличия у амиодарона бета-блокирующего эффекта симптомы тироток-
сикоза, обусловленные активацией симпатической нервной системы (тремор, потли-
вость, тахикардия), могут отсутствовать. У лиц старших возрастных групп не редкость 
снижение массы тела наряду со смазанной иной симптоматикой тиротоксикоза. 

Для АиТ характерно ухудшение течения сердечно-сосудистой патологии – усугу-
бление нарушений ритма сердца, ишемии миокарда, учащение приступов стенокар-
дии, появление или нарастание признаков сердечной недостаточности [14, 16]. 

Важной особенностью АиТ является очень высокий уровень тироидных гормо-
нов при относительно умеренно выраженных клинических проявлениях. 

Ухудшение течения аритмий у пациентов, принимающих амиодарон, является по-
казанием для оценки функционального состояния ЩЖ. 

Важно уточнить прием амиодарона в анамнезе, даже если терапия была прекра-
щена много месяцев назад. 

Для АиТ характерно развитие симптомов в любое время от начала терапии амио-
дароном и даже в течение 18 месяцев после ее отмены.

Лабораторные диагностические исследования
Диагноз AиТ у пациентов, получающих лечение амиодароном, базируется на по-

вышенных значениях T4св и супрессированных значениях ТТГ. Абсолютные уровни 
T4св и T3св не имеют диагностической ценности при дифференциальной диагности-
ке AиT 1-го типа и AиT 2-го типа, хотя эти показатели могут быть выше при AиT 2-го 
типа в случае массивной деструкции тироцитов [2].

Субклинический АиТ (низкие значения ТТГ и нормальная сывороточная концен-
трация T4св и T3св) не всегда является предшественником манифестного АиТ. Так, по 
данным S. Benjamens и соавт., манифестный тиротоксикоз развился лишь у 16 (24,6%) 
из 65 пациентов с субклиническим АиТ, у остальных 49 из 65 в течение 3,4 (0–16) года 
наблюдения функция ЩЖ не изменялась [17].
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Антитела к тироидной пероксидазе (АТ-ТПО) часто выше диагностического поро-
га при AиT 1-го типа, но их присутствие не позволяет проводить дифференциальную 
диагностику вариантов амиодарон-индуцированного тиротоксикоза, так как у части 
пациентов с AиT 2-го типа, пусть и существенно реже, могут по мере развития за-
болевания регистрироваться диагностические концентрации указанных аутоанти-
тел [1].

Исследование антител к рецептору ТТГ (рТТГ), как правило, проводят для диф-
ференциальной диагностики иммунных и неиммунных форм тиротоксикоза. Диагно-
стические концентрации тироидстимулирующих аутоантител к рецептору ТТГ сви-
детельствуют в пользу иммунного тиротоксикоза при болезни Грейвса, но в случае 
сочетания болезни Грейвса с амиодарон-индуцированным тиротоксикозом как 1-го, 
так и 2-го типа их положительные сывороточные уровни и возможный анамнез бо-
лезни Грейвса или аутоиммунного тироидита говорят в пользу сочетанного генеза 
тиротоксикоза и не позволяют выделить АиТ типа 1 и АиТ типа 2 в качестве моно-
патологии. При использовании лабораторных наборов, определяющих все виды  
аутоантител к рТТГ (типа TBII), которые преимущественно используются в клини-
ческих лабораториях нашей страны, умеренное повышение уровня таких антител 
может иметь место как при АиТ типа 1, так и АиТ типа 2. Аналогичная ситуация на-
блюдается с диагностическими концентрациями антител к тироглобулину, которые 
не являются строго тироидспецифичными и могут быть повышенными при любом 
воспалительном процессе в организме [18, 19].

В ряде центров оценивают сывороточные концентрации интерлейкина-6 (ИЛ-6) 
для дифференциальной диагностики типов амиодарон-индуцированного тироток-
сикоза. Содержание ИЛ-6 в сыворотке крови существенно повышено у пациентов с 
АиТ 2-го типа, в то время как при АиТ 1-го типа это повышение незначительно.

Таким образом, дифференциальную диагностику амиодарон-индуцированного 
тиротоксикоза типа 1 и типа 2 осуществляют на основании анамнестических данных, 
наличия или отсутствия исходного заболевания ЩЖ, тироидного аутоиммунитета 
(повышенные концентрации АТ-ТПО); в ряде случаев  – результатов цитологии об-
разцов ТАБ (деструктивный процесс при типе 2), величины повышения ИЛ-6 (много-
кратно повышен при типе 2), реже – исходя из эффективности теста с натрия пер-
хлоратом (300 мг в каплях 3 раза в день 3 дня – эффективен при типе 1) или медролом 
(96 мг одномоментно 1 раз в сутки в течение 3 дней – эффективен при типе 2). Ранее 
используемый для указанного теста калия перхлорат по 250 мг выведен из употре-
бления [1].

Из-за липофильности амиодарона, позволяющей ему и его производным оста-
ваться в жировой ткани на протяжении месяцев, развитие дисфункции ЩЖ может 
наступить как во время лечения, так и спустя длительное время после отмены те-
рапии, что определяет целесообразность оценки тироидного статуса и исключения 
аутоиммунных и иных заболеваний ЩЖ (ТТГ сыворотки крови, при отклонении – ис-
следование уровней T4св и T3св, антител к тироидной пероксидазе) у всех пациентов 
перед назначением терапии амиодароном, спустя 3  месяца после старта терапии, 
далее – каждые 3–6 месяцев во время лечения и через 6–12 месяцев после отмены 
препарата. Рекомендуется однократное исследование АТ-ТПО перед назначением 
амиодарона для оценки риска развития амиодарон-индуцированной дисфункции, 
включая АиГ. Предварительное обследование позволяет не только выявить наличие 
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клинической и субклинической тироидной патологии, но и прогнозировать возмож-
ное развитие тиротоксикоза или гипотироза после начала терапии [20–23]. 

Инструментальные диагностические исследования
Инструментальное исследование при доказанном клинически и лабораторно ти-

ротоксикозе направлено на дифференциальный диагноз различных форм АиТ. Диф-
ференциальная диагностика основана на нескольких инструментальных методах, 
поскольку ни один из них не позволяет выявить строго специфичные изменения. 

Разноречивы данные об эффективности сцинтиграфии в дифференциальной диа-
гностике АиТ 1-го и 2-го типов. К сожалению, результаты сцинтиграфии в большин-
стве клинических ситуаций не позволяют четко провести дифференциальную диа-
гностику АиТ 1-го и 2-го типов, так как при АиТ 1-го типа может быть как классическая 
картина повышенного захвата радиофармпрепарата, так и картина отсутствия захва-
та, идентичная таковой при АиТ 2-го типа. 

Несмотря на то что сцинтиграфия ЩЖ с использованием I123-йодида натрия или 
I131-йодида натрия является классическим тестом для дифференциальной диагности-
ки тиротоксикоза, связанного с повышенной продукцией тироидных гормонов, это 
исследование становится малоинформативным в регионах с достаточным содержа-
нием йода. У пациентов с АиТ 1-го типа, проживающих в таких регионах, захват йода 
ЩЖ всегда подавлен [1, 24]. Таким образом, сцинтиграфия ЩЖ имеет низкую диагно-
стическую ценность для дифференциации AиT 1-го типа от AиT 2-го типа в областях с 
отсутствием выраженного хронического йодного дефицита.

В йододефицитных регионах при АиТ 1-го типа захват йода ЩЖ может быть не 
только повышенным, но и нормальным или сниженным [1]. Низкий захват йода или 
его отсутствие у пациента, проживающего в йододефицитном регионе, с высокой ве-
роятностью указывает на АиТ 2-го типа [17]. На сегодняшний день снижение захвата 
I123-йодида натрия в регионах с умеренным дефицитом йода может быть проявлени-
ем АиТ смешанного генеза [25].

Попытки найти наиболее информативный способ применения сцинтиграфии про-
должаются. Анализируют эффективность сцинтиграфии ЩЖ с 99mТс-пертехнетатом 
и с 99mTc-метокси-изобутил-изонитрилом (99mTc-технетрилом). Сцинтиграфия с 
99mТс-пертехнетатом обладает невысокой чувствительностью и специфичностью в 
дифференциальной диагностике АиТ 1-го и 2-го типов [26,  27]. Из-за высокого со-
держания йода в организме ЩЖ не захватывает или очень слабо захватывает 99mTc-
пертехнетат (транспорт радиофармпрепарата в тироциты обусловлен активностью 
натрий-йодных симпортеров). В таких условиях определить причину отсутствия за-
хвата (деструкция или блокада йодом) не представляется возможным. 

На сегодняшний день более перспективной считают сцинтиграфию с 99mTc-
технетрилом. Авторы уверяют, что данный метод позволяет не только провести диф-
ференциальный диагноз между двумя типами АиТ, но и выделить смешанный вари-
ант [2]. Появляется больше данных за использование 99mTc-технетрила, который за-
хватывается тироцитами путем диффузии и аккумулируется в митохондриях (минуя 
натрий-йодный симпортер) [28]. 

Стандартное УЗИ ЩЖ, позволяющее быстро оценить ее объем, эхогенность 
паренхимы, наличие узловых образований, имеет низкую диагностическую цен-
ность при АиТ. На сегодняшний день «золотым стандартом» в дифференциальной  
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диагностике двух типов АиТ остается цветная доплеровская сонография, с помощью 
которой оценивают васкуляризацию ЩЖ в режиме реального времени  [25]. О  де-
структивном характере AиТ свидетельствует отсутствие гиперваскуляризации, не-
смотря на высокие концентрации свободных фракций тироидных гормонов [2, 26]. 
При АиТ 1-го типа чаще наблюдают увеличение объема ЩЖ, наличие одного или не-
скольких узловых образований, нормальную или повышенную скорость кровотока 
в ЩЖ. При АиТ 2-го типа размеры ЩЖ и наличие узловых образований имеют второ-
степенное значение. Важным диагностическим моментом является низкая скорость 
кровотока вплоть до его отсутствия. 

Эффективность применения данного метода в значительной степени зависит от 
опыта в тироидологии специалиста, проводящего исследование [25].

При наличии противоречащих друг другу признаков, полученных в результате 
сцинтиграфии ЩЖ и УЗИ ЩЖ с доплеровским картированием, думают о смешанном 
варианте амиодарон-индуцированного тиротоксикоза.

Лечение пациентов с АиТ 1-го типа
Лечение пациентов с АиТ 1-го типа проводят с помощью тиростатических ле-

карственных средств. Высокие концентрации йода, накопленные в ЩЖ за счет при-
ема амиодарона, определяют низкую эффективность обычных доз тиростатических 
средств. Необходимы более высокие суточные дозы тионамидов, чем в случае бо-
лезни Грейвса, а именно 40–60 мг метимазола или эквивалентные дозы пропилтио-
урацила в течение более длительного, чем обычно, периода времени. Снижение 
дозы препаратов возможно не ранее 12–18 недель терапии [1, 4, 20].

Для повышения тиростатического действия тионамидов и более быстрого выве-
дения избытка стабильного йода из организма, что позволяет быстрее корригиро-
вать амиодарон-индуцированный тиротоксикоз, в ряде стран широко используют 
перхлорат натрия в виде раствора – 21 капля соответствует 300 мг препарата (Ире-
нат®) [1, 29]. Применяемые суточные дозы в 2–3 приема достигают 1000 мг [1].

После восстановления эутироза обычно рекомендуют окончательное решение 
вопроса коррекции тироидной дисфункции, что позволяет в последующем безопас-
но использовать амиодарон, если это необходимо с кардиологической точки зрения. 

При отсутствии данных, свидетельствующих о существовании деструктивного ти-
роидита, то есть смешанного варианта АиТ, использование глюкокортикоидов при 
моноварианте АиТ – АиТ 1-го типа – не рекомендуют [1].

Лечение пациентов с АиТ 2-го типа
Таблетированные глюкокортикоиды являются препаратом выбора при АиТ 2-го 

типа. Начальная доза составляет 30 мг преднизолона (или эквивалентных доз других 
глюкокортикоидов). В тяжелых случаях АиТ 2-го типа может потребоваться длитель-
ный период лечения – 8–12 и более недель терапии с постепенной отменой препа-
рата при нормализации свободных фракций тироидных гормонов [1]. Возможны схе-
мы приема метилпреднизолона через день в дозе 1 мг на кг массы тела [20].

Лечение пациентов с АиТ смешанного типа
Пациентам с АиТ смешанного типа назначают комбинированную терапию глю-

кокортикостероидами и тиростатическими препаратами. Такая комбинация бывает 
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необходима в тех случаях, когда состояние пациента нестабильно и попытка достиг-
нуть улучшения на монотерапии либо глюкокортикостероидами, либо тиростатика-
ми неэффективна, что позволяет думать о смешанном варианте амиодарон-индуци-
рованного тиротоксикоза. 

В последние годы при решении вопроса о необходимости быстрой коррекции 
тиротоксикоза из-за тяжелого соматического статуса пациента прибегают к тоталь-
ной тироидэктомии [1]. 

АиТ как неотложная ситуация
АиТ может представлять собой неотложное состояние, усугубляющее в большин-

стве случаев кардиальную патологию, особенно у пациентов с нарастанием тяжести 
сердечной недостаточности или злокачественными нарушениями ритма, предстоя-
щими кардиохирургическими вмешательствами. Поскольку длительность медика-
ментозной терапии до достижения эутироидного состояния составляет, как правило, 
несколько месяцев – вплоть до года, за такой длительный промежуток времени кар-
диологические проявления основного заболевания могут стать неуправляемыми 
[30–32]. В большинстве случаев быстрое восстановление и стабильное поддержание 
эутироза должны быть достигнуты как можно скорее с целью минимизации негатив-
ных эффектов избытка тироидных гормонов на разные системы организма, включая 
сердце. С этой точки зрения все пациенты с АиТ должны рассматриваться как потен-
циально нуждающиеся в неотложной помощи [1, 6]. 

Опыт нашей кафедры и опубликованные данные нескольких центров Европы и 
США свидетельствуют о том, что лучшим методом быстрого достижения эутироза 
у данной группы пациентов в настоящее время является тотальная тироидэктомия 
[33–35]. При рассмотрении возможности ее проведения важен мультидисциплинар-
ный подход с участием кардиологов, эндокринологов, кардио- и тироидных хирур-
гов, анестезиологов для оценки соотношения риска и пользы в каждом отдельном 
случае. Хирургическое вмешательство быстро восстанавливает эутироз и может 
улучшить сердечную функцию в течение 1–2  месяцев, тем самым снижая риск ле-
тального исхода [33]. 

Хирургическое лечение (тироидэктомия)
Помимо экстренной тироидэктомии при АиТ может иметь место плановое хирур-

гическое лечение. У пациентов, которым амиодарон будет необходим в дальнейшем, 
целесообразно своевременное планирование тотальной тироидэктомии с продол-
жением тиростатической терапии и приема амиодарона. Тироидэктомия оправдана 
в клинических случаях развития побочных эффектов медикаментозной терапии [1].

Лечение радиоактивным йодом
При АиТ 2-го типа терапия радиоактивным йодом нецелесообразна из-за отсут-

ствия его захвата разрушенными тироцитами [1].
При АиТ 1-го типа перегруженная йодом ЩЖ, как правило, не поглощает адекват-

ные количества радиоактивного йода. Кроме того, существует риск потенцирования 
гипертироза с последующими негативными последствиями для сердца [1].

Терапия радиоактивным йодом может рассматриваться как радикальное лечение 
гиперфункции ЩЖ у пациентов с АиТ 1-го типа после разрешения йодной нагрузки 
либо в редких случаях наличия захвата радиофармпрепарата [1].

Обзоры. Лекции
Reviews and lectures



286 "Recipe", 2022, volume 25, № 3

Можно ли продолжить прием амиодарона при развитии АиТ?
Вопрос о целесообразности продолжения лечения амиодароном при развитии 

АиТ до сих пор остается дискутабельным. Нередко контроль аритмии без амиодаро-
на затруднен, несмотря на появление новых антиаритмических препаратов со сход-
ным эффектом, но не содержащих молекул йода (дронедарон/dronedarone) [14].

Липофильность амиодарона обуславливает отсутствие улучшения после его от-
мены, поскольку препарат остается в организме в течение не менее полугода по-
сле прекращения его приема. Кроме того, амиодарон ингибирует конверсию Т4 в Т3,  
в том числе и в сердечной ткани, и, как следствие, отмена препарата может привести 
к усилению тиротоксикоза и ухудшению течения аритмий.

В ходе ретроспективного исследования F. Bogazzi и соавт. (2011) [36] изучали вли-
яние продолжения приема амиодарона или его отмены на частоту и период изле-
чения пациентов с АиТ 2-го типа. Исследователями ретроспективно были выявлены 
83 пациента, у которых развился АиТ 2-го типа. Данные по каждому пациенту были 
получены из базы данных Пизанского университета за период с января 2003  г. по 
декабрь 2007 г. В ходе исследования были проанализированы результаты лечения 
40 пациентов, разделенных на две группы: 1) группу AMIO-ON (n=8), в которой лече-
ние амиодароном продолжалось во время терапии глюкокортикоидами; 2)  группу 
AMIO-OFF (n=32), в которой лечение амиодароном было прекращено после установ-
ления диагноза тиротоксикоза [36].

Всем пациентам был назначен преднизолон в начальной дозе 0,5 мг/кг с посте-
пенным увеличением дозы на 0,1 мг/кг через каждые 5–7 дней. Длительность наблю-
дения составила 38 месяцев.

Результаты проведенного анализа свидетельствуют о том, что число пациентов, 
достигших нормализации тироидного статуса, было значительно меньше в группе 
AMIO-ON, чем в группе, где лечение амиодароном было приостановлено (группа 
AMIO-OFF). При этом в группе AMIO-ON в 2 случаях была выполнена тироидэктомия 
в связи с ухудшением течения кардиальной патологии.

Время начала нормализации тироидных гормонов было одинаково в обеих груп-
пах (24-й и 31-й день). Однако использование амиодарона при развитии АиТ 2-го 
типа на фоне приема преднизолона было сопряжено с увеличением времени для 
достижения эутироза (медиана для AMIO-ON 140 дней, для AMIO-OFF – 47 дней) и 
ухудшением кардиологического статуса.

K. Sato и соавт. проанализировали результаты лечения свыше 500  пациентов с 
угрожающими жизни аритмиями, которые лечились и наблюдались в течение 15 лет 
в институте сердца в Токио [37]. Более чем у 50 из них развился АиТ 2-го типа. Случаи 
АиТ 1-го типа в Японии, в отличие от целого ряда европейских стран, выявляются 
крайне редко, поскольку это страна с отсутствием йодной недостаточности. 

Каждые 3 месяца пациентам, которым был прописан амиодарон, проводился 
контроль уровней Т3св и Т4св, а также ИЛ-6. При превышении пороговых значений 
Т3св, Т4св и ИЛ-6, снижении значений ТТГ ниже референсных показателей выстав-
лялся диагноз АиТ 2-го типа и назначался преднизолон.

Лечение амиодароном было продолжено у большинства пациентов, за исклю-
чением тех, у которых был выявлен пневмофиброз как еще одно осложнение тера-
пии амиодароном. Согласно полученным данным, из 40 пациентов с АиТ 2-го типа  
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на фоне продолжения приема амиодарона и успешной коррекции нарушенной 
функции ЩЖ рецидив АиТ развился только у 3. 

Отмена амиодарона имела место только в случаях подтверждения АиТ 1-го типа.
Основной вывод этого исследования заключается в том, что в случае выявления 

субклинического тиротоксикоза при назначении амиодарона контроль тироидной 
функции должен быть ежемесячным для своевременного назначения преднизоло-
на. При таком подходе течение выявляемого АиТ 2-го типа не было агрессивным и 
поддавалось быстрой коррекции. 

В рекомендациях ЕТА имеются указания на то, что возможно продолжать прием 
амиодарона при угрожающих жизни аритмиях у пациентов с тяжелым заболеванием 
и плохим прогнозом для контроля жизнеугрожающих аритмий. 

Преимущества и недостатки продолжения приема амиодарона у пациентов с АиТ 
представлены в табл. 2. 

У пациентов с АиТ 2-го типа и не опасными для жизни аритмиями прием препа-
рата можно продолжить, но это может быть связано с продлением периода, необхо-
димого для достижения эутироза, и, возможно, с более высоким риском рецидива. 
Решение о продолжении или прекращении приема амиодарона должно быть инди-
видуализировано в зависимости от стратификации сердечно-сосудистого риска и 
должно приниматься совместно специалистами-кардиологами и эндокринологами 
[1, 6].

Может ли прием амиодарона быть возобновлен у пациентов с предшеству-
ющим АиТ? 

На сегодняшний день опубликовано небольшое число исследований, посвящен-
ных возможности возобновления приема амиодарона. Повторный прием амиодаро-
на пациентами с АиТ в анамнезе используют редко. На настоящий момент риск ре-
цидива АиТ после возобновления приема амиодарона остается непредсказуемым. 

В ретроспективное исследование, проведенное S. Maqdasy и соавт. на кафедрах кар-
диологии и эндокринологии университетской клиники Клермон-Ферран (Франция),  

Таблица 2
Преимущества и недостатки отмены амиодарона у пациентов с АиТ [1, 6]
Table 2
Advantages and disadvantages of amiodarone withdrawal in patients with AIT [1, 6]

Недостатки Преимущества

Эффективный препарат для борьбы с угрожающи-
ми жизни аритмиями

Амиодарон и его метаболиты имеют длитель-
ный период полувыведения, в результате чего 
внезапное обострение сердечных симптомов 
маловероятно

Кардиопротективные свойства: блокирующее (ан-
тагонистическое) действие на β-адренорецепторы, 
ингибирование дейодирования Т4, блокада свя-
зывания Т3 с рецепторами гормонов щитовидной 
железы

Большой шанс для достижения эутироза и прове-
дения окончательного лечения ЩЖ

Амиодарон и его метаболиты имеют длительный 
период полувыведения; таким образом, прекра-
щение приема препарата может быть бесполез-
ным, по крайней мере в краткосрочном плане

Продолжение приема препарата при АиТ 2-го типа 
связано с отсроченным достижением эутироза 
и более высокой вероятностью рецидива
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были включены 46 пациентов из 172 с АиТ в анамнезе, которые нуждались в повтор-
ном назначении амиодарона [38, 39]. Повторный прием амиодарона был обусловлен 
рецидивом желудочковой тахиаритмии у пациентов, которые не отвечали на дру-
гие антиаритмические препараты или у которых использование последних носило 
ограниченный характер из-за дисфункции левого желудочка, измененной фракции 
выброса, удлиненного интервала QT. Средняя продолжительность наблюдения по-
сле повторного введения амиодарона составила 6  лет. Из 46  пациентов, которым 
был повторно назначен амиодарон, 20 пациентов (44%) оставались эутироидными,  
у 12 пациентов (26%) развился АиГ, у 14 пациентов (30%) – АиТ.

Пациенты с АиТ 1-го или 2-го типа в анамнезе получали низкие дозы тионами-
дов в профилактических целях одновременно с повторным приемом амиодарона  
(24 человека). Они сравнивались с другой группой (22 пациента без профилактиче-
ского приема тионамида). 

Из 14 пациентов с рецидивирующим АиТ у 11 был тип 1 (79%). Преобладание АиТ 
1-го типа связано с проблемой дефицита йода и зоба в европейском регионе (Фран-
ция). У 73% пациентов с АиТ 1-го типа, которые не получали для профилактики тио-
намиды, развился рецидив, по сравнению с 16% пациентов, принимавших тионами-
ды. Рецидив АиТ 2-го типа составил 18%.

Таким образом, S. Maqdasy и соавт. делают вывод о том, что прием амиодарона 
может быть продолжен или назначен повторно (если было прервано лечение) толь-
ко у пациентов с АиТ 2-го типа [39]. 

Вопрос о возможности возобновления терапии амиодароном после купирова-
ния АиТ 1-го и 2-го типа медикаментозно по-прежнему остается нерешенным, в от-
личие от клинических случаев тотальной тироидэктомии, когда указанное антиарит-
мическое средство может назначаться без рисков тироидной дисфункции.

	� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
АиТ представляет серьезную проблему как для специалистов-кардиологов, так 

и для специалистов-эндокринологов. Перед назначением амиодарона необходимо 
проведение лабораторного и инструментального исследования ЩЖ для сведения 
к минимуму риска возникновения АиТ 1-го типа. Классификация АиТ с выделением 
АиТ 1-го, 2-го и смешанного типа необходима для определения тактики ведения па-
циентов. Следует помнить о том, что в случае разноречивых данных лабораторного и 
инструментального исследований решение принимается в пользу смешанного типа 
АиТ и лечение проводится комбинацией глюкокортикоидов и тиростатиков. Терапия 
всех типов АиТ носит длительный характер в отличие от иных форм тиротоксикоза 
(болезнь Грейвса, функциональная автономия). В случае значительного ухудшения 
течения кардиальной патологии на фоне возникшего АиТ вопрос об экстренной ти-
роидэктомии должен решаться безотлагательно. Профессиональная команда тиро-
идных хирургов и анестезиологов с участием кардиологов и эндокринологов прини-
мает решение о проведении тотальной тироидэктомии по жизненным показаниям.

Актуальным остается вопрос о возможности продолжения терапии амиодаро-
ном и/или его повторном назначении при неэффективности других антиаритми-
ческих препаратов. Большинство клиницистов выступают за обязательную отме-
ну амиодарона в случае АиТ 1-го типа. Возобновление приема данного препарата  
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становится возможным после тироидэктомии. В случае АиТ 2-го типа возможно про-
должение приема амиодарона или его повторное назначение при необходимости 
эффективного контроля аритмии. Однако следует принимать во внимание тот факт, 
что длительный прием амиодарона при подтвержденном АиТ 2-го типа неизбежно 
будет сопряжен с увеличением сроков лечения тиротоксикоза, наряду с продлени-
ем системных эффектов избытка тироидных гормонов. Данное обстоятельство, как 
правило, негативно сказывается на течении основного кардиального заболевания. 

Дискутабельным остается подход к кратковременному назначению амиодарона 
для купирования пароксизмального нарушения ритма при АиТ 2-го типа, что связа-
но с выраженной липофильностью препарата и его длительным персистированием 
в тканях. Обсуждается допустимость такого назначения, если имеет место экстрен-
ная кардиологическая ситуация. При необходимости продолжительного лечения 
амиодароном на перспективу рассматривают вопрос о плановой тироидэктомии. 

_________________________________________________________________________________________________
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