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СИНДРОМ «НИЗКОГО ТРИЙОДТИРОНИНА» И ТЕЧЕНИЕ 
СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ 

Пивовар С.Н., Рудик Ю.С., Лозик Т.В., Гальчинская В.Ю., Ченчик Т.А.
ГУ «Национальный Институт терапии им. Л.Т. Малой НАМН Украины», Харьков, Украина
Сердечная недостаточность (СН), как конечный этап сердечно-сосудистого континиума, ведет к высокой инвалидизации и смертности больных [1]. Понимание патофизиологических механизмов, детерминирующих течение заболевания, позволит разработать эффективные схемы лечения. 
Гормоны щитовидной железы (ГЩЖ) играют важную роль в гомеостазе сердечно-сосудистой системы (ССС), определяя ремоделирование, гипертрофию, апоптоз миокарда и неоангиогенез, открытие коллатералей коронарных артерий [3]. В клинических исследованиях продемонстрировано, что у определенного процента больных c тяжелыми острыми и хроническими заболеваниями, в том числе и при СН, наблюдается снижение уровня трийодтиронина (Т3) при нормальных или почти нормальных уровнях тироксина (Т4) и тиреотропного гормона (ТТГ) [9, 12]. Это состояние определяется, как синдром «низкого трийодтиронина» (СНТ) (синдром «Low T3» или синдром периферического дистироидизма») [9]. Предполагается, что СНТ обусловлен врожденным или вторичным дефектом конвертации Т4 в Т3 периферическими дейодиназами 2 и 3 типов. В условиях экспериментальной СН, активность кардиальной дейодиназы 3 типа, конвертирующую Т4 в обратный (реверсивный) rТ3 и в Т2 была повышена в 5 раз [6]. 

СНТ не является редким состоянием у пациентов с СН [13]. Данный сидром, встречается у 20–30% больных при дилатационной кардиомиопатии [18]. Наличие СНТ коррелирует с клиническим статусом больных с СН [4]. Сильная ассоциация между снижением биологически активного Т3 и смертностю была четко задокументирована в большой выборке госпитализированных пациентов [11]. В настоящее время концепция, которая рассматривает важную роль дисфункции щитовидной железы (ЩЖ) в прогрессировании СН в основном поддерживается данными пяти клинических исследований [10, 16, 18, 15, 17]. Эти исследования продемонстрировали, что СНТ не является производным других, более мощных параметров, таких, например, как фракция выброса левого желудочка, а независимым прогностическим маркером. Кроме того, в эпоху экономической эффективности и высоких технологий, стоит искать доступные и недорогие инструменты, которые могут облегчить диагностику и / или принятие тактического решения. Таким маркером может быть сывороточный уровень Т3. Его определение доступно в рутинной клинической практике и легко интерпретируемо, в отличие от большинства известных биогуморальных факторов [17].
Цель работы – изучить взаимосвязь синдрома «низкого трийодтиронина» с течением сердечной недостаточности, развившейся на фоне постинфарктного кардиосклероза.
Материалы и методы. Протокол исследования был одобрен комитетом по вопросам этики и деонтологии ГУ «Национальный Институт терапии им. Л.Т. Малой НАМН Украины», г. Харьков, Украина (протокол № 02 от 25 февраля 2016 г).
В исследование было включено 157 пациентов с СН (36 женщин и 121 – мужчина) европеоидной расы. Критериями включения были: подписание информированного согласия, перенесенный ИМ в анамнезе, верифицированный диагноз СН - I-IV ФК по NYHA. Критерии исключения: не подписание информированного согласия; гемодинамически-значимые клапанные пороки сердца; СН другой чем постинфарктный кардиосклероз этиологии; заместительная гормональная терапия L-тироксином; тиреосупресивная терапия; клинический или субклинический гипотиреоз; тиреотоксикоз; воспалительные заболевания; другие серьезные патологии (опухоль, туберкулез), которые могли бы осложнить лечение или снизить ожидаемую продолжительность жизни. Диагностирование СН и лечение пациентов проводили согласно рекомендациям Европейского общества кардиологов [19]. На базе ГУ «Национальный Институт терапии им. Л.Т. Малой НАМН Украины» пациентам при госпитализации проведена стандартизированная оценка, включавшая детальное изучение истории болезни (сопутствующие заболевания и лекарства), физикальный осмотр, параметры клинического и биохимического анализов крови (липидограмма, креатинин и глюкоза крови), выполнена эхокардиоскопия. 

В контрольную группу вошли 17 здоровых людей, европеоидной расы, сопоставимых по возрасту и соотношению полов. 
Методом эхокардиоскопии с помощью системы VIVID-3, (General Electric, США) определяли конечно-диастолический и конечно-систолический размеры (КДР и КСР, соответственно) левого желудочка (ЛЖ), толщину межжелудочковой перегородки (МЖП) и задней стенки ЛЖ (ЗСЛЖ), диаметр левого предсердия (ЛП), правого желудочка (ПЖ) и другие параметры. Проведены расчеты величин конечно-диастолического и конечно-систолического объема ЛЖ (КДО ЛЖ и КСО ЛЖ, соответственно), фракцию выброса ЛЖ (ФВ ЛЖ), индекс ЛП (ИЛП), массу миокарда ЛЖ (ММ ЛЖ) и ее индекс (ИММ ЛЖ). При измерении параметров, руководствовались рекомендациями Lang R.M. и соавт. [2].
Для определения сывороточного уровня тиреотропного гормона (ТТГ) (диапазон нормы - 0,3 – 4,0 мМО/л), T3с (диапазон нормы - 2,5 – 5,8 пмлоль/л) и свободного T4 (T4с) (диапазон нормы – 10 – 25 пмоль/л) использовали наборы реактивов («ТТГ-ИФА», «свТ4-ИФА» и «свТ3-ИФА» компании «Хема», Украина). Уровень реверсивного трийодтиронина (T3r) (диапазон нормы – 90 – 350 пг/мл) определяли при помощи реактива («ELISA kit», «Elabscience®», Китай). 
Период наблюдения составил 2 года, на протяжении которого оценивали течение СН у пациентов, учитывали развитие пароксизмов фибрилляции предсердий, частоту госпитализаций по поводу декомпенсации заболевания.

Учитывая небольшое количество больных, и не подтверждение закона нормального распределения для большинства параметров, проверку гипотезы о равенстве величин в двух группах проводили при помощи непараметрического критерия Манна-Уитни. Данные представлены в виде среднего и границ 95 % доверительного интервала. Для определения наличия связей между показателями использован корреляционный анализ. Различия частот качественных признаков в группах оценивали с помощью критерия χ2 Пирсона (с поправкой Йейтса). С целью определения прогностического уровня Т3св использовали ROC-анализ. Рассчитывали относительный риск (ОР) неблагоприятного события с 95% доверительным интервалом (ДИ). С помощью автоматического регрессионного анализа была построена модель повторной госпитализации больных с СН. Метод основан на автоматическом пошаговом включении предикторов, при помощи ранжирования признаков соответственно их вкладу в модель. Различия между значениями считали статистически достоверными при уровне значимости p < 0,05. Статистический анализ был проведен при помощи пакетов программ IBM®SPSS® Statistics, 20.0 и MedCalc, 16.4 (free version).
Результаты исследования. 
Согласно данным ROC-анализа было определено, что риск развития повторной госпитализации больных с СН в связи с декомпенсацией заболевания возрастает при превышении оптимальной точки разделения для сывороточного уровня Т3св ≤ 2,07 пмоль/л (чувствительность - 67,77 % и специфичность - 71,05 %, р = 0,0017) (табл. 1). 
Таблица 1. Прогностическая ценность сывороточного уровня Т3св (ROC-анализ)

	Показатель, 

единицы измерения 
	Точка разделения 
(cut-off value)

	Площадь под

кривой (AUC)
	95% ДИ
	Чувствительность, %
	Специфич-ность, %
	p

	T3в, пмоль/л
	≤ 2,07
	0,670
	0,564 - 0,776
	67,44
	71,05
	0,0017


С учетом этих данных, пациенты с СН были разделены на 2 группы. В первую группу вошло 129 (82,2 %) пациентов, которые имели нормальные уровни свободного Т4 и ТТГ, уровень свободного Т3 в пределах 2,08-5,8 пмоль/л. Во вторую группу вошли 28 (17,8 %) больных, которые имели уровень Т3св ≤ 2,07 пмоль/л при нормальных уровнях Т4св и ТТГ. У пациентов этой группы был диагностирован СНТ (по критерию Т3св ≤ 2,07 пмоль/л.). 
Больные с СН и СНТ, по сравнению с больными с СН но без синдрома, младше (55,50 [49,50 – 60,50] лет, против 58,00 [55,00 – 67,50] лет) – на 2,5 года (р = 0,039). Анализ разницы частот признаков в группах показал, что в группе больных с СН на фоне СНТ III ФК по NYHA был у 42,9% пациентов, против 19,4% в группе без данного синдрома ((2 = 7,20; р = 0,027), достоверно выше ФК стенокардии напряжения ((2 = 14,47; р <0,002), больший процент больных перенесли коронарную интервенцию (25,9% против 5,4%, при (2 = 10,85; р <0,001), большая частота повторных госпитализаций по поводу декомпенсации СН в течение 2 лет наблюдения (50,0% против 22,5%, при (2 = 8,76; р = 0,003) (табл. 2).

Таблица 2. Характеристика групп больных с СН и СНТ

	Показатель,

единицы измерения 
	Группы больных с СН (n = 157)
	(2, p

	
	Без СНТ (n = 129)
	С СНТ (n = 28)
	

	1
	2
	3
	4

	Возраст, годы 
	58,00 [55,00 – 67,50]
	55,50 [49,50 – 60,50]
	0,039

	Пол, женщины, n (%)
	31 (24,0)
	5 (17,9)
	0,48,

>0,05

	ИМТ, кг/м2
	28,08 [25,59 – 31,14]
	29,75 [26,12 – 32,93]
	>0,05

	ФК СН за NYHA, n (%):
II

III
	100 (77,5)

25 (19,4)
	15 (53,6)

12 (42,9)
	7,20,

0,027

	ФК стенокардии напряжения n (%):

I

II

III
	3 (2,3)

16 (12,4)

39 (30,2)
	0

7 (25,0)

16 (57,1)
	14,47,

0,002

	Сахарный диабет 2 типа, n (%)
	22 (17,1)
	6 (21,4)
	0,58,

>0,05

	Нетоксический зоб, n (%)
	7 (5,4)
	4 (14,8)
	3,00,

0,083

	Коронарная интервенция, n (%)
	7 (5,4)
	7 (25,0)
	10,85,
0,001

	Фибрилляция предсердий, n (%)
	11 (8,5)
	4 (14,3)
	0,83,

>0,05

	Возраст развития ИМ, годы 
	51,00 [47,50 – 60,00]
	51,00

[45,00 – 57,00]
	>0,05

	САД, мм рт.ст. 
	140,00 [125,00 – 160,00]
	140,00 [122,5 – 160,00]
	>0,05

	ДАД, мм рт.ст. 
	85,00 [80,00 - 95,00]
	90,00 [80,00 – 100,00]
	>0,05

	ЧСС, мин-1 
	75,00 [70,00 - 82,00]
	74,50[64,50 – 81,75]
	>0,05

	Повторная госпитализация, n (%)
	29 (22,5)
	14 (50,0)
	8,76,

0,003


Примечания: ИМТ – индекс массы тела, ИМ – инфаркт миокарда, САД – систолическое артериальное давление, ДАД – диастолическое артериальное давление, ЧСС – частота сердечных сокращений.

Больные с СНТ, имели более низкий уровень Т3св (1,65 ± 0,33 пмоль / л, против 3,40 ± 0,58 пмоль / л) - на 51,5% (р = 0,001) и реверсивного Т3 (243,38 [206,48 - 306,87] пг / мл, против 289,54 [214,53 - 367,77] пг / мл) - на 15,9% (р = 0,031) (табл. 3).

Таблица 3. Параметры лабораторных исследований у больных с СН и СНТ (по критерию Т3св ≤ 2,07 пмоль/л)

	Показатель,

единицы измерения 
	Группы больных с СН (n = 157)
	p

	
	Без СНТ (n = 129)
	С СНТ (n = 28)
	

	1
	2
	3
	4

	Эритроциты, 1012 /л 
	4,60 [4,20 – 4,89]
	4,60 [4,30 - 5,01]
	>0,05

	Гемоглобин, г/л
	138,99 ± 16,30
	140,31 ± 14,26
	>0,05

	Лейкоциты, 109 /л 
	6,68 ± 1,68
	6,57 ± 1,43
	>0,05

	Гранулоциты, % 
	62,21 ± 9,05
	61,57 ± 1,43
	>0,05

	Лимфоциты, % 
	28,29 ± 8,46
	30,19 ± 9,71
	>0,05

	Моноциты, % 
	6,56 ± 2,91
	6,58 ± 2,87
	>0,05

	Тромбоциты, 109 /л 
	203,00 [180,00 – 233,00]
	212,50 [192,00 – 253,00]
	0,062

	Креатинин, мкмоль/л 
	85,50 [75,00 – 103,25]
	84,50[73,15 – 94,53]
	>0,05

	Глюкоза, ммоль/л 
	5,24 [4,50 – 6,30]
	5,23 [4,68 - 6,41]
	>0,05

	Общий ХС, ммоль/л 
	4,97 ± 1,50
	5,05 ± 1,54
	>0,05

	ХС ЛПНП, ммоль/л 
	3,04 ± 1,65
	3,28 ± 1,15
	>0,05

	ХС ЛПВП, ммоль/л 
	1,12 ± 0,29
	0,98 ± 0,21
	>0,05

	ХС ЛПОНП, ммоль/л
	0,76 ± 0,49
	0,66 ± 0,40
	>0,05

	ТГ, ммоль/л 
	1,49 [0,99 – 2,19]
	1,14 [0,84 – 2,03]
	>0,05

	ТТГ, мМО/л
	1,81 [1,14 – 2,67]
	1,80 [1,10 – 2,97]
	>0,05

	Т3с, пмоль/л
	3,40 ± 0,58
	1,65 ± 0,33
	0,0001

	Т4с, пмоль/л
	11,76 [8,62 - 15,24]
	12,46 [9,21 - 13,97]
	>0,05

	Т3r, пг/мл
	289,54 [214,53 - 367,77]
	243,38 [206,48 - 306,87]
	0,031


Примечания: ХС – холестерин, ЛПНП – липопротеиды низкой плотности, ЛПВП –липопротеиды высокой плотности, ЛПОНП – липопротеиды очень низкой плотности, ТГ, – триглицериды, ИЛП – индекс левого предсердия.

Больные с СНТ имеют достоверно большие КДР (5,64 ± 0,35 см, против 5,38 ± 0,45 см) – на 4,8 % (р = 0,010), КДО (158,60 ± 22,44 мл, против 143,86 ± 27,45 мл) – на 10,2 % (р = 0,012), КСР (4,33 ± 0,42 см, против 3,98 ± 0,56 см) – на 8,8 % (p = 0,003), КСО (86,70 ± 20,49 мл, против 72,20 ± 24,59 мл) – на 20,1 % (р = 0,006), меньшую фракцию выброса ЛЖ (45,70 ± 7,15 %, против 50,49 ± 10,75 %) – на 9,5 % (р = 0,033) (табл. 4). 

Таблица 4. Параметры Эхо кардиоскопии у больных с СН и СНТ (по критерию Т3св ≤ 2,07 пмоль/л)

	Показатель,

единицы измерения 
	Группы больных с СН (n = 157)
	p

	
	Без СНТ (n = 129)
	С СНТ (n = 28)
	

	1
	2
	3
	4

	КДР ЛЖ, см
	5,38 ± 0,45
	5,64 ± 0,35
	0,010

	КДО ЛЖ, мл
	143,86 ± 27,45
	158,60 ± 22,44
	0,012

	КСР ЛЖ, см
	3,98 ± 0,56
	4,33 ± 0,42
	0,003

	КСО ЛЖ, мл
	72,20 ± 24,59
	86,70 ± 20,49
	0,006

	МЖП, см
	1,20 [1,10 - 1,22]
	1,20 [1,10 - 1,20]
	>0,05

	ЗСЛЖ, см
	1,20 [1,10 - 1,20]
	1,20 [1,10 - 1,20]
	>0,05

	ФВ ЛЖ, %
	50,49 ± 10,75
	45,70 ± 7,15
	0,033

	ММ ЛЖ, г
	335,30 ± 73,83
	332,9 ± 74,66
	>0,05

	ИММ ЛЖ, г/м2
	116,76 ± 25,43
	113,90 ± 25,98
	>0,05

	ЛП, см
	4,08 ± 0,53
	4,14 ± 0,47
	>0,05

	ИЛП, см/м2
	1,42 ± 0,20
	1,42 ± 0,22
	>0,05

	ПЖ, см
	2,65 [2,60 - 3,00]
	2,90 [2,50 – 3,00]
	>0,05

	ПП, см
	3,60 [3,40 – 4,00]
	3,60 [3,50 – 3,84]
	>0,05


Статистический анализ также продемонстрировал, что относительный риск повторной госпитализации больных с СН на протяжении 2 лет, при наличии у них СНТ (по уровню Т3c ≤ 2.07 пмоль / л), составляет 2,224 [1.363 - 3.630] (p <0,05).

В контрольной группе, частота СНТ достоверно не отличалась от таковой при СН и составила 17,6 % (3 и 17 больных).


Суммарно группа больных с СН не отличалась от контрольной группы по уровням ТТГ, Т4с и Т3с (табл. 5) Наряду с этим, у пациентов с СН уровень Т3r был ниже (280,65 [213,00 – 2,85] пг/мл), в сравнении с контрольной группой (411,09 [335,73 – 445,66] пг/мл) – на 31,7 % (р < 0,001).
Таблица 5. Сывороточные концентрации тиреоидных гормонов и ТТГ у больных с СН в сравнении с контрольной группой.

	Параметры
	Контрольная группа

(n = 17)
	Больные с СН

(n = 157)
	p

	ТТГ, мМО/л
	1,54 [0,82 – 2,074]
	1,81 [1,13 – 2,85]
	> 0,05

	Т3с, пмоль/л
	3,01 [1,90 – 3,68]
	3,28 [2,51 – 3,73]
	> 0,05

	Т4с, пмоль/л
	11,90 [7,56 – 13,93]
	12,12 [8,90 – 14,63]
	> 0,05

	Т3r, пг/мл
	411,09 [335,73 – 445,66]
	280,65 [213,00 – 2,85]
	< 0,001


При помощи регрессионного анализа в автоматическом режиме была построена модель повторной госпитализации пациентов с СН в связи с декомпенсацией заболевания на протяжении 2 лет. Статистический пакет из всех переменных отобрал 8 переменных для модели: вес ((= 0,009, р = 0,0001), уровень Т3с ((= - 0,122, р = 0,0001), наличие нетоксического зоба ((= 0,340, р = 0,001), уровень холестерина ЛПНП ((= 0,116, р = 0,002), уровень общего холестерина ((= - 0,072, р = 0,002), относительное содержание гранулоцитов в крови ((= - 0,007, р = 0,017), концентрация Т4с ((= 0,013, р = 0,026) (табл. 6).
Таблица 6. Параметры автоматической регрессионной модели повторной госпитализации пациентов с СН.

	Параметр
	(
	95 % доверительный интервал для ( 
	F
	p

	
	
	нижний
	верхний 
	
	

	Вес
	0,009
	0,005
	0,013
	18,382
	0,0001

	Т3c
	-0,122
	-0,185
	-0,059
	14,530
	0,0001

	Нетоксический зоб
	0,340
	0,530
	0,150
	12,422
	0,001

	Рост 
	-0,018
	-0,029
	-0,008
	11,712
	0,001

	ХС ЛПНП
	0,116
	0,042
	0,190
	9,449
	0,002

	Общий ХС
	-0,072
	-0,119
	-0,026
	9,419
	0,002

	Гранулоциты
	-0,007
	-0,012
	-0,001
	5,765
	0,017

	Т4с
	0,013
	0,002
	0,024
	5,006
	0,026

	Статистическая характеристика модели: F = 10,549; p<0,0001; С = 4,540


Таким образом, риск повторной госпитализации на протяжении 2 лет у больных с СН возможно описать следующим уравнением:

Риск госпитализации (2 года) = 4,540 + 0,009 * вес - 0,122 * Т3с + 0,340(нетоксический зоб) – 0,018 * рост + 0,116 * ХС ЛПНП – 0,072 * ХС – 0,007 * гранулоциты + 0,013 *  Т4с
ROC-анализ продемонстрировал, что риск развития повторной госпитализации больных с СН в связи с декомпенсацией заболевания возрастает при превышении оптимальной точки разделения для значения уравнения регрессионной модели ≥ 1,321 (чувствительность – 93,78 % и специфичность – 40,45 %, р = 0,0001) (табл. 7).
Таблица 7. Прогностическая ценность регрессионной модели повторной госпитализации пациентов с СН (ROC-анализ)

	Показатель


	Точка разделения 
(cut-off value)

	Площадь под

кривой (AUC)
	95% ДИ
	Чувствительность, %
	Специфичность, %
	p

	Значение уравнения регрессионной модели
	≥ 1,321
	0,714
	0,60 - 0,773
	93,78
	40,45
	< 0,0001


Корреляционный анализ продемонстрировал, что сывороточный уровень реверсивного Т3r положительно связан с наличием фибрилляции предсердий (r =  0,176; р = 0,028), с относительным содержанием гранулоцитов крови (r =  0,363; р < 0,001) и отрицательно с толщиной МЖП в диастолу (r = -0,169; р = 0,048) и с относительным содержанием моноцитов в крови (r = -0,204; р = 0,018).

Нами была предпринята попытка выделить группу больных с СН с уровнем Т3с ≤ 2,07 пмоль/л, нормальной концентрацией Т4с и ТТГ при уровне Т3r > 350 пг/мл. Поскольку только 3 пациента соответствовали данным критериям, статистический анализ в данных группах не проводился.

С сывороточной концентрацией свободного Т3 имеют отрицательную корреляционную зависимость лимфоциты крови (r = -0,209; р = 0,015), ФК стенокардии напряжения (r = -0,259; р = 0,001), наличие коронарной интервенции в анамнезе (r = -0,283; р = 0,0001), вероятность повторной госпитализации на протяжении 2 лет (r = -0,262; р = 0,001); положительную– уровень  креатинина крови (r = 0,181; р = 0,040).

Обсуждение. Оптимальные концентрации ГЩЖ необходимы для нормального функционирования ССС; их избыток или дефицит производит дезинтегрирующее действие. Трийодтиронин (Т3) оказывает положительное инотропное и хронотропное действие на миокард, регулируя транскрипцию миоцит-специфических генов [20], непосредственно влияет на гладкие мышцы сосудов, способствуя дилатации артериол и снижению периферической сосудистой резистентности. 
Снижение сывороточной концентрации Т3 и параллельное повышение Т3r является общим результатом многих заболеваний, например травм, голода и послеоперационного состояния. Эти изменения функции оси “гипоталамус-гипофиз-щитовидная железа” называются синдромом «низкого» трийодтиронина. Предполагается, что данное состояние может быть адаптивным компенсаторным механизмом для сохранения потребления энергии, а величина изменения концентрации T3 варьирует в зависимости от тяжести заболевания [24]. 
В литературе критерием определения СНТ [8, 21, 23] является нижняя граница нормы Т3с (≤ 2,5 пмоль/л), при нормальных уровнях Т4с и ТТГ. В нашем исследовании выявлено, что более значимым для больных с СН является уровень Т3с ≤ 2,07 пмоль/л. 
В статьях итальянских исследователей [5, 12] кроме вышеописанных параметров вводится дополнительный – повышенный уровень Т3r. Нам не удалось сформировать группу больных СН с высоким уровнем реверсивного трийодтиронина, низкой концентрацией Т3св и нормальными уровнями Т4с и ТТГ, достаточной для проведения статистического анализа. Более того, в группе больных с СН уровень реверсивного трийодтиронина был ниже такового в контрольной выборке. Мы предполагаем, что данная закономерность может быть объяснена этапом развития декомпенсации, когда уже произошло снижение активности дейодиназы, конвертирующей Т4 в Т3, но, еще не наступило повышение активности дейодиназы 3 типа, превращающей Т4 в реверсивный Т3.
СНТ – наиболее распространенное изменение метаболизма ГЩЖ при СН, которое встречается приблизительно у трети пациентов [4]. В нашем исследовании частота СНТ3 (при уровне Т3с ≤ 2,07 пмоль / л) у больных с СН при госпитализации составляет 17,2%. 

После ИМ, кардиохирургических интервенций и при остановке сердца, а также при СН снижается концентрация Т3 в сыворотке крови. При хронических заболеваниях, таких как СН, низкая концентрация Т3 может вызвать негативные последствия, снижение функции ССС, и плохими исходами сердечно-сосудистых заболеваний или операций. 
Наше исследование подтвердило, что у пациентов с СН при наличии СНТ худшие показатели гемодинамики, и снижена толерантность к физической нагрузке (увеличивается ФК СН по NYHA). 
Однако, даже пациенты с I ФК СН и на стадии компенсации имеют некоторые ранние проявления синдрома „низкого Т3” [22]. У пациентов с СН, данный синдром ассоциируется с плохой функцией ЛЖ, тахиаритмией и повышением смертности [20]. По нашим данным, пациенты с СНТ  имели менее благоприятное течение СН, а именно большую частоту повторных госпитализаций. 
Предполагается, что низкая концентрация T3 при СН является более сильным прогностическим предиктором, чем дислипидэмия, возраст или ФВ ЛЖ. Согласно [7] снижение сывороточной концентрации Т3 у больных с тяжелыми нетиреоидными заболеваниями связано с высокой вероятностью смерти, тогда как компенсация основного заболевания обычно сопровождается нормализацией уровня гормонов. 
Выводы

1. С учетом полученных данных о влиянии СНТ на течение СН, возможно предположить, что для диагностики данного состояния целесообразным является использование сывороточного уровня Т3св, ≤ 2,07 пмоль/л. 

2. Частота СНТ (при уровне Т3св ≤ 2,07 пмоль / л) у больных с СН при госпитализации составляет 17,8 %.

3. Больные с СНТ (при Т3св ≤ 2,07 пмоль/л) младше (на 2,5 года; р=0,039), имеют большие КДР (на 4,8%; р=0,010), КДО (на 10,2%; р=0,012), КСР (на 8,8%; p=0,003), КСО (на 20,1%; р=0,006), меньшую фракцию выброса левого желудочка (на 9,5%; р=0,033), по сравнению с пациентами без СНТ. Относительный риск повторной госпитализации больных, при СНТ (при Т3с≤2,07 пмоль/л, составляет 2,224 [1,363–3,630] (p<0,05).

4. В регрессионную модель повторной госпитализации пациентов с СН входят: вес, концентрации тироксина и трийодтиронина, наличие нетоксического зоба, рост, уровни общего холестерина и ХС ЛПНП, содержание гранулоцитов крови. Риск развития повторной госпитализации больных с СН в связи с декомпенсацией заболевания возрастает при превышении значения уравнения регрессионной модели ≥ 1,321 (чувствительность – 93,78 % и специфичность – 40,45 %, р = 0,0001).
Перспективы дальнейших исследований. Поскольку наше исследование ограничено небольшим количеством больных и малым периодом наблюдения, это уменьшает силу статистических данных и требует дальнейшего набора пациентов.
Финансирование. Приведенное исследование является фрагментом НИР отдела клинической фармакологии и фармакогенетики неинфекционных заболеваний: "Разработать методы профилактики неблагоприятного течения хронической сердечной недостаточности с учетом фармако-генетического профиля больных и сопутствующей патологии" (№ госрегистрации: 0116U003038).
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РЕЗЮМЕ
СИНДРОМ «НИЗКОГО ТРИЙОДТИРОНИНА» И ТЕЧЕНИЕ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ 

Ю.С. Рудик, С.Н. Пивовар, Т.В. Лозик, В.Ю. Гальчинская, Т.А. Ченчик

ГУ «Национальный Институт терапии им. Л.Т. Малой НАМН Украины», Харьков, Украина

Исследование проведено с целью изучения взаимосвязи синдрома «низкого трийодтиронина» (СНТ) с течением сердечной недостаточности (СН), развившейся на фоне постинфарктного кардиосклероза.

В двухлетнее исследование включено 157 пациентов с СН (с перенесенным инфарктом миокарда на фоне ишемической болезни сердца). При госпитализации проведена стандартизированная оценка, определены параметры гемодинамики, клинического и биохимического анализов крови, уровни гормонов щитовидной железы (тиреотропного гормона (ТТГ), свободных T3с и T4с, реверсивного T3r). 

Статистический анализ продемонстрировал, что для диагностики СНТ у больных с СН на фоне постинфарктного кардиосклероза, целесообразным является использование сывороточного уровня Т3св, ≤ 2,07 пмоль/л. Частота СНТ у больных с СН при госпитализации составляет 17,8 %. Больные с СНТ – младше, имеют большие размеры левого желудочка, ниже фракцию выброса, высокий относительный риск повторной госпитализации в связи с декомпенсацией на протяжении 2 лет (2,224 [1,363–3,630]). Описано регрессионную модель повторной госпитализации пациентов с СН, в которую вошли: вес, концентрации тироксина и трийодтиронина, наличие нетоксического зоба, рост, уровни общего холестерина и ХС ЛПНП, содержание гранулоцитов крови. Продемонстрировано, что риск развития повторной госпитализации больных с СН в связи с декомпенсацией заболевания возрастает при превышении значения уравнения данной модели ≥ 1,321 (чувствительность – 93,78 % и специфичность – 40,45 %, р = 0,0001).

Ключевые слова: гормоны щитовидной железы, синдром низкого трийодтиронина, сердечная недостаточность, повторная госпитализация, регрессионная модель.
SUMMARY
THE SYNDROME "LOW TRIIODOTHYRONINE" AND A COURSE A HEART FAILURE 

Yu. S. Rudyk, S. M. Pyvovar, T. V. Lozyk, V.Yu. Galchinskaya, T.O.Chenchik 
The Government Institution “L.T.Malaya Therapy National Institute of the National Academy of Medical Sciences of Ukraine”, Kharkiv, Ukraine.

The study was aimed at investigation of the effect of the “low triiodothyronin syndrome” (LT3S) on the course of heart failure (HF) developed on the background of post-infarction cardiosclerosis.

The biennial study included 157 patients with HF (with a myocardial infarction on the background of coronary heart disease). During hospitalization, a standardized assessment was carried out, hemodynamic parameters, clinical and biochemical blood tests, levels of thyroid hormones (thyroid stimulating hormone (TSH), free T3f and T4f, reverse T3r) were determined.

Statistical analysis has shown that for the diagnosis of LT3S in patients with HF on the background of post-infarction cardiosclerosis, it is advisable to use serum T3f level, ≤ 2.07 pmol / l. The frequency of LT3S in patients with HF during hospitalization is 17.8%. Patients with LT3S are younger, have larger left ventricular size, lower ejection fraction, a high relative risk of re-hospitalization within 2 years due to decompensation of HF (2.224 [1.363–3.630]). A regression model of the re-hospitalization of patients with HF has been described, which included: weight, thyroxine and triiodothyronine concentrations, non-toxic goiter, growth, total cholesterol levels and LDL cholesterol, blood granulocyte content. It is shown that the risk of re-hospitalization of patients with HF due to decompensation of the disease increases when the equation of this model exceeds ≥ 1,321 (sensitivity ​– 93.78% and specificity – 40.45%, p = 0.0001).
Key words: thyroid hormones, “low T3” syndrome, heart failure, repeated hospitalization, regression model.
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