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ФУНКЦИЯ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ
И РЕПРОДУКТИВНОЕ ЗДОРОВЬЕ МУЖЧИН 

За последние несколько десятилетий гормоны щитовидной железы были хорошо изучены на предмет их значимости для мужского 
репродуктивного здоровья. Гипертиреоз и гипотиреоз влияют на функции яичек и нейроэндокринную регуляцию репродуктивных функ-
ций, что может привести к снижению уровня тестостерона, ухудшению качества спермы и поставить под угрозу мужскую репродуктивную 
функцию. Понимание этих процессов актуально как никогда, учитывая непрерывное снижение количества и качества сперматозоидов, 
наблюдаемое у людей в течение последних десятилетий. В обзоре литературы представлены краткая концепция регуляции мужской 
репродуктивной функции гормонами щитовидной железы и возможный механизм, с помощью которого дисфункция щитовидной железы 
влияет на функции яичек.
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Over the past few decades, thyroid hormones have been studied thoroughly for their rele-
vance to  male reproductive health. Hyperthyroidism and hypothyroidism affect testicular func-
tion and neuroendocrine regulation of reproductive functions, which can lead to decreased tes-
tosterone levels and poor sperm quality and compromise male fertility. Understanding these 
processes is more relevant than ever in view of the continuing decline in sperm count and quality 
that has been observed in humans over the past decades. The literature review presents a brief 



1’ 2022 105

Гормоны щитовидной железы игра-
ют важную роль в росте, развитии и 
термогенезе млекопитающих. Хоро-
шо изучена роль гормонов щитовид-
ной железы в развитии центральной 
нервной системы, в регуляции мета-
болизма и физиологии сердца [1, 12, 
20]. Однако присутствие рецепторов к 
гормонам щитовидной железы в боль-
шинстве типов клеток и эффекты, на-
блюдаемые исследователями, свиде-
тельствуют о широком действии этих 
гормонов на ткани. Несколько клини-
ческих и экспериментальных исследо-
ваний показали тесную связь между 
изменённым статусом щитовидной 
железы и репродуктивной недостаточ-
ностью [24, 45].

Ряд работ был посвящен изуче-
нию влияния гормонов щитовидной 
железы на развитие и функцию яичек 
[45], а также взаимосвязи между из-
мененным статусом щитовидной же-
лезы и бесплодием [44]. Нормальная 
функция щитовидной железы важна 
для поддержания репродуктивной си-
стемы. Гормоны щитовидной железы, 
в первую очередь биологически более 
активный тийодтиронин (Т3), регулиру-
ют созревание и рост семенников, кон-
тролируя пролиферацию и дифферен-
цировку клеток Сертоли и клеток Лей-
дига во время развития семенников и 
стимулируют стероидогенез у крыс и 
других видов млекопитающих [28, 41].

Как гипотиреоз, так и гипертиреоз 
связаны с изменениями концентрации 
секс-стероид-связывающего глобули-
на (СССГ) и половых гормонов (тесто-
стерона и эстрадиола) у обоих полов, 
нарушениями овуляторной функции у 
женщин и эректильной дисфункцией 
у мужчин [13]. Гипертиреоз вызывает 
нарушения подвижности сперматозои-
дов, тогда как гипотиреоз связан с ано-
малиями морфологии сперматозоидов 
[24]. В то же время заместительная те-
рапия гормонами щитовидной железы 
пациентов с гипотиреозом возвращает 
уровни СССГ и тестостерона к нор-
мальным концентрациям [21] и устра-
няет сексуальную дисфункцию [6].

Поскольку нормальная функция 
щитовидной железы важна для под-
держания здоровья мужской репродук-
тивной системы, целью настоящего 
обзора было обсуждение соответству-
ющей информации о влиянии гипер- и 
гипотиреоза на репродуктивную функ-
цию у мужчин.

Механизм действия гормонов 
щитовидной железы. Долгое время 
считалось, что действие йодтирони-
нов регулируется преимущественно за 
счет модуляции концентраций их сво-
бодных фракций в крови, активности 
ядерных рецепторов и внутриклеточ-
ного разрушения дейодирующим фер-
ментом. Однако в последнее десяти-
летие произошел некоторый отход от 
этой классической модели. Известно, 
что йодтиронины действуют как цен-
трально, регулируя симпатический вы-
брос, так и периферически, регулируя 
метаболизм в тканях-мишенях, при 
этом их центральное действие может 
одновременно изменять эффекты на 
периферические ткани. На современ-
ном этапе учёные признают, что поми-
мо T3 физиологической активностью 
обладают такие производные тиреоид-
ных гормонов, как реверсивный Т3 (rТ3) 
и дийодтиронин (Т2), которые могут 
действовать как через традиционные 
геномные пути регуляции транскрип-
ции, действуя на ядерные рецепторы, 
так и через более прямой, быстродей-
ствующий негеномный механизм [25].

Как производные аминокислот гор-
моны щитовидной железы нуждаются 
в транспортерах плазматической мем-
браны, чтобы достичь ядерных рецеп-
торов. Так, Т3, секретируемый щито-
видной железой в кровоток, проникает 
в клетку-мишень с помощью спец-
ифических транспортеров клеточной 
мембраны, среди которых транспор-
тер монокарбоксилат 8 (MCT8), также 
присутствующий и в тканях яичек, по-
казывает самое высокое сродство к Т3 
[15]. Мутации MCT8 у людей связаны с 
тяжелой психомоторной отсталостью и 
повышенными уровнями Т3.

Установлено, что ядерные рецеп-
торы тироидных гормонов экспрес-
сируются в эмбриональных и зрелых 
клетках Сертоли [31]. Связывание 
трийодтиронина с его рецепторами в 
клетках семенников активирует транс-
крипцию генов и синтез белка, а также 
пролиферацию и дифференцировку 
клеток Сертоли [16]. Помимо геном-
ных эффектов гормоны щитовидной 
железы демонстрируют и негеномные, 
к которым относят способность йод-
тиронинов связываться с неядерны-
ми рецепторами, влияя на структуру 
клетки, скорость метаболизма и про-
лиферацию клеток. Было продемон-
стрировано, что связывание с неядер-

ными рецепторами усиливает синтез 
циклического аденозинмонофосфата, 
высвобождение кальция и улучшение 
кинетики сперматозоидов [11].

Помимо ядерных рецепторов и 
транспортеров регуляцию действия 
тиреоидных гормонов в клетках обе-
спечивают различные паттерны мета-
болизма йодтиронинов. Йодтиронин 
дейодиназы составляют семейство се-
леноферментов, которые избиратель-
но удаляют йодид из тироксина (Т4) и 
его производных, таким образом ак-
тивируя или инактивируя эти гормоны 
[29]. Известно, что Т3 может образовы-
ваться в периферических тканях из Т4, 
который вырабатывается щитовидной 
железой в большем количестве, чем 
Т3, и считается прогормоном, посколь-
ку его сродство к рецепторам тироид-
ных гормонов в 10 раз меньше, чем у 
T3. Превращение Т4 в Т3 осуществля-
ется дейодиназами 1-го и 2-го типа, 
чья активность определяет локальную 
доступность Т3, а также вносит суще-
ственный вклад в уровень тиреоидных 
гормонов в крови [17]. Дейодиназа 2-го 
типа присутствует в сперматидах се-
менников развивающихся и взрослых 
крыс [43]. Дейодиназа 3-го типа пре-
вращает как Т3, так и Т4 в метаболиты 
с очень низким сродством к рецепто-
рам тиреоидных гормонов. Учитывая 
эту ферментативную активность, дей-
одиназа 3-го типа предназначена для 
уменьшения доступности Т3 в тканях, 
в которых он экспрессируется, и, сле-
довательно, для снижения местного 
действия гормона щитовидной желе-
зы [35]. Дейодиназа 3-го типа играет 
важную роль в развитии семенников, 
поддерживая доступность тиреоидных 
гормонов в пределах уровней, которые 
соответствуют развитию [40].

Таким образом, действие Т3 зависит 
не только от циркулирующих уровней 
гормона, но и от набора ряда молеку-
лярных детерминант, включая транс-
портеры, ферменты и рецепторы, 
присутствующие в конкретной клетке 
или ткани. Этот набор факторов име-
ет решающее значение для локальной 
биодоступности тиреоидных гормонов 
и может заметно усиливать или умень-
шать местное действие гормонов щи-
товидной железы.

Влияние гипертиреоза на поло-
вые гормоны и параметры спер-
мы. Дисфункция щитовидной железы 
- одно из наиболее распространенных 

concept of the regulation of male reproductive function by thyroid hormones and a possible mechanism by which thyroid dysfunction affects tes-
ticular function.

Keywords: thyroid hormones, hypothyroidism, hyperthyroidism, steroidogenesis, spermatogenesis, infertility.
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эндокринных нарушений, наблюдае-
мых в клинической практике. Распро-
страненность дисфункции щитовид-
ной железы зависит от возраста, пола, 
этнической принадлежности и района 
проживания из-за различий в потре-
блении с пищей йода. Нарушение 
функции щитовидной железы имеет 
серьёзные последствия для здоровья 
людей, включая сердечно-сосудистую 
аритмию, нарушения метаболизма и 
психического здоровья [32]. Распро-
страненность гипертиреоза среди на-
селения в целом составляет 1,3% при 
соотношении мужчин и женщин 1:7. 
Бесплодные мужчины с гипертирео-
зом обычно имеют сниженное либидо, 
эректильную дисфункцию, преждевре-
менную эякуляцию или симптомы по-
вышения эстрогенов, такие как гинеко-
мастия [10].

Влияние изменений гормона щито-
видной железы на репродуктивную си-
стему широко изучалось на животных 
и в целом показало, что отклонения от 
нормальной функции щитовидной же-
лезы приводят к снижению сексуаль-
ной активности и фертильности. Ин-
дукция гипертиреоза у взрослых крыс 
с помощью L-тироксина вызывала 
значительное снижение сывороточных 
уровней лютеинизирующего гормона, 
фолликулостимулирующего гормона и 
тестостерона наряду со значительным 
увеличением сывороточного уровня 
эстрадиола по сравнению с эутирео-
идными крысами [5]. Кроме того снизи-
лись количество сперматозоидов и их 
подвижность. После индукции гипер-
тиреоза также было отмечено увели-
чение концентрации восстановленного 
глутатиона, малонового диальдегида и 
оксида азота, связанное со значитель-
ным снижением активности суперок-
сиддисмутазы и каталазы. Авторами 
было высказано предположение, что 
гипертиреоз может влиять на фертиль-
ность путем прямого воздействия на 
яички через механизмы окислительно-
го стресса. Установлено, что гиперти-
реоз связан с усилением митохондри-
альной активности и одновременным 
высвобождением электронов из мито-
хондриальной электронтранспортной 
цепи вследствие усиленной выработки 
тироксина [2].

В другом исследовании, проведён-
ном на крысах, было продемонстри-
ровано повышение не только уровней 
Т3 и Т4, но и тестостерона после вве-
дения L-тироксина; а одновременное 
введение таких антиоксидантов, как 
фолиевая и аскорбиновая кислоты, 
показало, что уровни гормонов щито-
видной железы, тестостерона, глутати-

она, а также маркёров окислительного 
стресса приблизились к значениям, 
очень близким к нормальным диапазо-
нам [7].

В исследованиях на людях гипер-
тиреоз был связан с повышением 
уровня СССГ, что приводило к увели-
чению циркулирующих уровней обще-
го тестостерона и снижению скорости 
его метаболического клиренса [46]. 
Эти данные, вероятно, объясняются 
способностью тироксина увеличивать 
уровень мРНК СССГ путем стимуля-
ции транскрипции ядерного фактора 
гепатоцитов 4α (HNF4α) [36]. У мужчин 
с гипертиреозом были повышены кон-
центрации общего и свободного эстра-
диола, уровни свободного тестостеро-
на были даже ниже нормы и ниже зна-
чения индекса свободный тестостерон 
/ свободный эстрадиол по сравнению 
с эутиреоидными субьектами [33, 38]. 
Повышение свободного эстрадиола у 
мужчин с гипертиреозом может спо-
собствовать снижению либидо и более 
высокой частоте гинекомастии [27].

Клинические исследования спер-
мограммы показали, что повышение 
уровня гормонов щитовидной железы 
сопровождается астено-, олиго-, тера-
тозооспермией и уменьшением объ-
ема семенной жидкости [17, 22]. Ab-
alovich M. с соавт., исследуя влияние 
гипертиреоза на сперматогенез у 21 
пациента, выявили следующую часто-
ту аномальных параметров спермы: 
астеноспермия 85,7%, гипоспермия 
61,9, олигоспермия 42,9, некросспер-
мия 42,9 и тератоспермия 19,0% [18].

Krassas G.E. и соавт. в проспек-
тивном исследовании с участием 
23 мужчин с гипертиреозом изуча-
ли параметры спермы, сравнивая с 
данными 15 эутиреоидных мужчин, 
использованными в качестве контро-
ля. Результаты показали небольшое 
снижение плотности сперматозоидов, 
изменения морфологии сперматозои-
дов и значительное снижение подвиж-
ности сперматозоидов по сравнению с 
контролем. Они продемонстрировали 
улучшение количества сперматозои-
дов и подвижности сперматозоидов 
после курса лечения одним метимазо-
лом или в сочетании с радиоактивным 
йодом [3].

Влияние гипотиреоза на половые 
гормоны и параметры спермы. Гипо-
тиреоз - это патологическое состояние 
пониженного уровня циркулирующих 
Т4 и Т3 и повышения уровня тирео-
тропного гормона. Гипотиреоз у муж-
чин встречается реже, чем у женщин, 
и имеет менее выраженное влияние 
на репродуктивную функцию [14]. Ги-

потиреоз поражает до 5% населения 
в целом, более 99% больных страда-
ют первичным гипотиреозом. Во всем 
мире дефицит йода в окружающей 
среде является наиболее частой при-
чиной всех заболеваний щитовидной 
железы, включая гипотиреоз [8].

Первичный гипотиреоз приводит к 
снижению концентрации СССГ, обще-
го и свободного тестостерона [19], чьи 
концентрации могут повыситься после 
терапии L-тироксином [4]. Первичный 
гипотиреоз также связан с гиперпро-
лактинемией и гипогонадотропным 
гипогонадизмом, которые обратимы 
при заместительной гормональной те-
рапии гормонами щитовидной железы 
[27].

Среди мужчин с гипотиреозом, как и 
в случае с гипертиреозом, широко рас-
пространена эректильная дисфунк-
ция, а терапия гормонами щитовидной 
железы восстанавливала нормальную 
эректильную функцию [37]. Поэтому 
авторы клинических исследований ре-
комендуют всем мужчинам с наруше-
нием эрекции проводить скрининг на 
дисфункцию щитовидной железы. 

Любой дефицит гормона щитовид-
ной железы на ранней стадии развития 
влияет на созревание яичек и воспро-
изводство в более позднем возрасте 
[42]. Так, тяжелый и продолжительный 
гипотиреоз, возникающий в раннем 
возрасте, приводит к умеренной недо-
статочности секреции гонадотропинов 
гипофизом, что, в свою очередь, может 
влиять на морфологию и функции яи-
чек [26].

Аномалии сперматозоидов, связан-
ные с гипотиреозом, частично анало-
гичны тем, о которых сообщается при 
гипертиреозе [19]. У крыс, щитовидная 
железа которых была заблокирована 
антитиреоидными препаратами, на-
блюдается значительное снижение 
общего количества сперматозоидов в 
придатке яичка, что сопровождалось 
значительным повышением процен-
та поврежденных сперматозоидов 
[9]. Отмечалось также значительное 
снижение веса семенных пузырьков и 
вентральной доли простаты по срав-
нению с эутиреоидным контролем. 
Гипотиреоз также уменьшал общее и 
суточное производство сперматозои-
дов и увеличивал время прохождения 
сперматозоидов через придаток яич-
ка, в то время как прогрессивная под-
вижность сперматозоидов снижалась 
[30]. Это снижение жизнеспособности 
сперматозоидов может быть результа-
том дисбаланса между повышенным 
окислительным стрессом, вызванным, 
например, перекисным окислением 
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липидов, и сниженными антиоксидант-
ными системами, такими как каталаза 
и супероксиддисмутаза. По мнению 
ряда авторов, гормоны щитовидной 
железы регулируют антиоксидантную 
защиту яичек, и любое изменение их 
уровня может повлиять на физиологию 
яичек из-за окислительного стресса. 
Так, снижение уровня гормонов щито-
видной железы может нарушать функ-
ции яичек, особенно сперматогенез, 
за счет снижения уровня восстанов-
ленного глутатиона в яичках, который 
играет важную роль в пролиферации 
и дифференцировке сперматогенных 
клеток, защищая их от вредного воз-
действия активных форм кислорода 
[9].

У людей наиболее частым наруше-
нием семенной жидкости у пациентов 
с гипотиреозом является тератозоо-
спермия [23]. Также сообщалось о сни-
жении доли сперматозоидов с прогрес-
сивным движением [34, 39]. Подобно 
гипертиреозу, изменения спермы при 
гипотиреозе обратимы и в основном 
исчезают при достижении эутиреоза.

Заключение. Работы последних 
лет существенно продвинули наше 
понимание механизмов, регулирую-
щих действие тиреоидных гормонов 
на тканевом и клеточном уровне. Ис-
следования все чаще показывают, что 
действие гормонов щитовидной желе-
зы зависит не только от сывороточных 
концентраций гормонов, но и от ло-
кального набора транспортеров, дей-
одиназ и рецепторов. Наличие рецеп-
торов гормонов щитовидной железы 
в различных типах клеток яичек было 
продемонстрировано как у животных, 
так и у людей. Соответственно, гипер-
тиреоз и гипотиреоз оказывают за-
метное влияние на функцию яичек и, 
в большей степени, на фертильность. 
Гипертиреоз и гипотиреоз связаны с 
изменениями, влияющими на эндо-
кринную и репродуктивную функции. В 
частности, пациенты с гипертиреозом 
имеют более высокий уровень СССГ в 
сыворотке и более низкие концентра-
ции свободного тестостерона, более 
высокий уровень астено-, олиго- и те-
ратозооспермии, а также более высо-
кую распространенность сексуальных 
нарушений, таких как преждевремен-
ная эякуляция. У пациентов с гипоти-
реозом часто наблюдается тератозо-
оспермия и снижение доли спермато-
зоидов с прогрессивным движением, а 
гормональные изменения связаны со 
снижением концентраций СССГ, обще-
го и свободного тестостерона. Гормо-
ны щитовидной железы также помо-
гают поддерживать окислительно-вос-

становительный статус тканей яичка, 
регулируя баланс между активными 
формами кислорода и элементами 
антиоксидантной защиты. Большин-
ство пациентов с нарушениями функ-
ции щитовидной железы испытывают 
некоторые сексуальные дисфункции, 
которые можно устранить путем нор-
мализации уровня йодтиронинов.
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Распространенность язвенной бо-
лезни (ЯБ) желудка и двенадцати-
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В настоящее время наблюдается рост 
числа язвенной болезни среди жен-
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показатель заболеваемости, наоборот, 
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Ю.Р. Сагадатова, А.Г. Хасанов, И.Р. Гилязова,
А.Ф. Бадретдинов, Р.Р. Фаязов, И.Ф. Суфияров

ГЕНЫ-МАРКЕРЫ ЯЗВЕННОЙ БОЛЕЗНИ

Представлен анализ литературы по исследованиям, посвященным изучению генов–кандидатов язвенной болезни. Все материалы 
данных публикаций можно объединить в две большие группы: исследования, посвященные изучению генов- индукторов язвенной болез-
ни, и исследования, посвященные генам-протекторам. 

Ключевые слова: язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, гены-маркеры язвенной болезни.

The review presents the analysis of the literature on genetic studies devoted to candidate genes for peptic ulcer disease. All the materials of 
these publications can be combined into two large groups: studies devoted to investigation of peptic ulcer inducer genes and studies devoted to 
protective genes. The main groups of ulcer inducer genes (ABO, HLA, PSCA, IL-1B, IL1RN, IL-6, IL-8, IL-10, TNFα, TGF-b1, B1,2,3, CYP2C19, 
MMP-2, MMP-3, MMP-9, Toll,TLR4TLR9, MIF, MPO) and protectors (IL-1, IL-1RN, TNF, LTA, IL-1b, MMP-3) were identified, but most of the results 
obtained to date are inconsistent, poorly reproduced in ethnically diverse populations, which makes it relevant to study this problem among different 
groups living in the Russian Federation.

Keywords: peptic ulcer in women, peptic ulcer of the stomach and duodenum, genes, genes-markers of peptic ulcer disease, literature review.
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