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Резюме.  У цьому огляді узагальнені дані про частоту автоімунних захворювань та висвітлена пошире-
ність антитиреоїдних антитіл при екстратиреоїдних автоімунних захворюваннях. У світі близько 5–7  % 
населення страждають від того чи іншого типу автоімунних хвороб. Серед шести найчастіших автоімун-
них захворювань переважають хвороби щитоподібної залози й асоційовані з ними захворювання. Висо-
ка поширеність автоімунних захворювань щитоподібної залози викликає питання щодо потенційної ролі 
антитиреоїдних антитіл у перебігу позатиреоїдних автоімунних захворювань. Вважається, що автоімунні 
захворювання є результатом взаємодії між тригерами, автоантигенами, генетичною схильністю, порушен-
нями толерантності автоантигенів і механізмами апоптозу. Серед відомих на сьогодні антитиреоїдних ав-
тоантитіл варто виділити антитіла до тиреоглобуліну (АТ-ТГ), антитіла до тиреоїдної пероксидази (АТ-ТПО), 
а також біспецифічні  — АТ-ТГ і АТ-ТПО одночасно. До категорій функціонально значущих автоантитіл, 
що імітують функцію гормона та провокують розвиток автоімунної патології в результаті зв’язування з ре-
цептором та подальшої стимуляції тиреоцитів, відносяться антитіла до рецепторів тиреотропного гормона 
(АТ-рТТГ). Циркулюючі антитіла проти антигенів щитоподібної залози не обмежуються тільки автоімунни-
ми захворюваннями щитоподібної залози, але також виявляються при інших автоімунних захворюваннях. 
Найчастіше при ревматоїдному артриті, цукровому діабеті типу 1 та целіакії. Зв’язок з іншими імунними 
патологіями додатково підтверджує те, що АТ-TПO також виявляли в 15 % пацієнтів, які страждали на аст-
му, у 10–29 % пацієнтів з ідіопатичною пурпурою та вітиліго. Поширеність АТ-TПO трохи вища, ніж АТ-ТГ, а 
АТ-рТТГ рідко реєструються при нетиреоїдних імунологічних захворюваннях.
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Серед хвороб людини налічують близько 100 авто-
імунних захворювань (АІЗ), у той час як число авто
імунних реакцій і синдромів може досягати декількох 
сотень. За поширеністю виділяють часті АІЗ (0,1–
1 %), рідкісні (0,01–0,001 % популяції) та дуже рідкіс-
ні (0,001 % популяції) [1]. Серед шести найчастіших 
АІЗ переважають хвороби щитоподібної залози (ЩЗ) 
і асоційовані з ними захворювання, такі як вітиліго, 
автоімунний гастрит, ревматоїдний артрит і псоріаз. 
Узагальнена поширеність цих шести захворювань не 
перевищує 5  % популяції [2]. Переважну більшість 
АІЗ відносять до рідкісних патологій. Дуже рідкісні 

АІЗ мають тяжкий перебіг та асоціюються зі смертю 
хворого (синдром Гудпасчера, катастрофічний анти-
фосфоліпідний синдром, гострі полірадикулоневри-
ти тощо). 

Епідеміологія АІЗ залежить від багатьох расових, 
географічних, національних, кліматичних і культур-
них чинників. Декілька досліджень з епідеміології АІЗ, 
проведених упродовж останніх кількох десятиліть, об-
говорюються в науковій літературі [3–5]. Вирішаль-
ним фактором у вивченні поширеності АІЗ є наявність 
систематизованого та неупередженого джерела даних, 
репрезентативних для загальної сукупності [6]. Нечис-
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Таблиця 1.  Поширеність основних АІЗ [8]

Нозологічна форма
Кількість випадків на 100 000 населення

США Данія Італія Канада Китай

Псоріаз 167,9 939,4 147,4

Хвороба Грейвса 1119,1 629,1 1125,3 544,4 160

Ревматоїдний артрит 723,3 381,1 552,2

Тиреоїдит Хашимото 704,5 620,1 1319,1 12,7

Вітиліго 441,2 29,2 123,4

Автоімунний гастрит 66,6 45,5

Розсіяний склероз 64,1

Первинні гломерулонефрити 43,7 46,9

Системний червоний вовчак 26,2 32,4 81,8 22,9

Хвороба Берже (IgA-нефропатія) 25,4 11,8

Цукровий діабет 1-го типу 21,21 9,4 46,4 50,1 115,2

Синдром Шегрена 15,8 48,3 31,3

Міастенія 5,8 2,1 5,2

Дерматоміозит 5,42 23,1 7,8

Хвороба Аддісона 5,4 3,8

Первинний біліарний цироз 3,7 12,1 9,4

Склеродермія 3,7 23,1 7,9

Автоімунний увеїт 2,1 1,4

Автоімунний гепатит 1,2 12,4 12,8 3,6

ленні дослідження, проведені для загальної популяції, 
засновані на лабораторному скринінгу і, отже, зосере-
джуються лише на АІЗ, що виявляються за допомогою 
лабораторних досліджень [7]. Загальна поширеність 
АІЗ за нозологічною структурою подана в табл. 1 [8]. 
У вітчизняній літературі є лише окремі публікації, при-
свячені вивченню АІЗ, однак вірогідні дані щодо їх по-
ширеності відсутні [9, 10].

Характерною особливістю АІЗ є їх часте поєднання 
один з одним. Наприклад, синдром Шегрена трапля-
ється при захворюваннях сполучної тканини, ревма-
тоїдному артриті, АІЗ печінки і запальних захворю-
ваннях кишечника. Автоімунний гастрит трапляється 
при автоімунному тиреоїдиті (АІТ) і ревматоїдному 
артриті. Для пацієнтів із хворобою Грейвса характер-
не поєднання з такими АІЗ, як автоімунний гастрит 
(2,8 %), хвороба Аддісона (0,9 %), вітиліго (2,7 %), рев-
матоїдний артрит (2,4  %), целіакія (1,4  %). Найчасті-
ше траплялися такі комбінації АІЗ: АІТ + автоімунний 
гастрит + вітиліго + цукровий діабет типу 1 (2,2 %) та 
АІТ + автоімунний гастрит + ревматоїдний артрит + 
цукровий діабет типу 1 (1,9 %) [11]. Список таких поєд-
нань можна продовжувати. На підставі таких поєднань 
АІЗ між собою виділяють кілька характерних нозоло-
гічних кластерів, у кожен із яких входять по декілька 
форм [11] (табл. 2).

Вважається, що АІЗ є результатом взаємодії між 
тригерами, автоантигенами, генетичною схильністю, 
порушеннями толерантності автоантигенів і механіз-

мами апоптозу [12–15]. Виділяють дві загальні групи 
АІЗ: органоспецифічні (автоантитіла реагують з ан-
тигенами, специфічними для конкретної тканини) і 
системні (автоантитіла реагують з антигенами, які є 
поширеними в організмі), до яких належать дифузні 
захворювання сполучної тканини. У патогенезі АІЗ 
надзвичайно велике значення генетичних факторів, 
таких як гени головного комплексу гістосуміснос-
ті (MHC), антиген-4-цитотоксичних Т-лімфоцитів 
(CTLA-4), фактор некрозу пухлини, ген поверхневого 
антигена CD40, рецептора альфа для інтерлейкіну-2 
(ILR2A), лімфоїдної тирозинової фосфатази типу 22 
(PTPN22) тощо. Порушення в цих генах, однонуклео-
тидні заміни, делеції й інші мутації можуть призводи-
ти до порушення нормального функціонування ланок 
імунної системи. При цьому важливо відзначити, що 
фенотипові прояви подібних генетичних порушень 
відрізняються в окремих етнічних групах, що зумовлює 
пошук нових маркерів схильності до АІЗ у конкретних 
популяціях. Характеристика антитиреоїдних антитіл 
наведена в табл. 3.

Спектр антитиреоїдних автоантитіл включає ро-
дину канонічних автоантитіл (антитіла до тиреогло-
буліну (АТ-ТГ), тиреоїдної пероксидази (АТ-ТПО)), 
комбіновані або біспецифічні автоантитіла до ТГ і 
ТПО одночасно (АТ-ТГ-ТПО) та родину автоантитіл 
із функціональним ресурсом (антитіла до рецептора 
тиреотропного гормона (АТ-рТТГ)), антитіла до про-
теази [17].
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У 55–90 % спостережень антитиреоїдні автоантиті-
ла виявляються як в осіб із порушенням функцій ЩЗ 
(гіпер- або гіпотиреозом), так і в 3–8 % осіб з еутирео-
зом. У мінімальній кількості автоантитіла можуть бути 
присутні і у 2–4  % клінічно здорових осіб. Так, були 
виявлені АТ-TПO у 13 % та АТ-TГ в 11,5 % здорових 
людей [18]. 

Залежно від того чи іншого захворювання автоімун-
ної природи поява антитиреоїдних антитіл має специ-
фічну послідовність. При АІТ, наприклад, спочатку 
утворюються низькоспецифічні та низької імуноген-
ності ранні автоантитіла «попередження» (рrе-еаrlу). 
Пізні автоантитіла є високоспецифічними та чинять 
високоцитотоксичну дію [19]. Із найбільшою частотою 
антитиреоїдні автоантитіла зустрічаються в моноварі-
антах. При цьому такі антитіла схильні до групування в 
серологічних кластерах, що відбивають феномен муль-
тисеропозитивності. Найбільш схильна до утворення 
кластерів пара АТ-ТГ — АТ-ТПО. При цьому майже в 
половині випадків відзначена поява серологічного три-
плета, що складається з АТ-ТГ, АТ-ТПО, АТ-ТГ-ТПО.

До категорій функціонально значущих автоанти-
тіл, що імітують функцію гормона та провокують роз-
виток автоімунної патології в результаті зв’язування 
з рецептором та подальшої стимуляції тиреоцитів, 
відносяться АТ-рТТГ [20–22]. У популяції АТ-рТТГ 
представлені як ТТГ-стимулюючі автоантитіла, що 
посилюють секрецію тиреоїдних гормонів, так і ТТГ-
блокуючі автоантитіла, що забезпечують активацію 
рецепторів та участь у розвитку гіпотиреозу та атрофії 
ЩЗ [23, 24]. Частина антитиреоїдних автоантитіл, що 
мають функціональний (каталітичний) ресурс (аб-
зими), належать до досконалої нової групи фізіоло-
гічно активних сполук із дуальними властивостями, 
об’єднаними у структуру єдиної функціонально ак-
тивної молекули [25]. Так, зокрема, АТ-ТГ та АТ-ТПО 
здатні специфічно розширювати відповідні субстра-
ти, проявляючи вихідну активність класичних протеаз 
[26]. Також, хоча й рідко, виявляються антитіла про-
ти антигенів ЩЗ, такі як карбоангідраза-2, мегалін, 
симпортер йодистого натрію та пендрин [27]. Цирку-
люючі антитіла проти антигенів ЩЗ не обмежуються 

Таблиця 2.  Нозологічні кластери АІЗ [11]

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20

1 + + + + +

2 + + + + +

3 + + + + +

4 + + + + +

5 + + + + +

6 + + + + +

7

8 + + +

9 + + + + + + + + +

10 + +

11 + + +

12 + + + + + +

13 + +

14 + + + + +

15 + +

16 + +

17 + + + +

18 + + +

19 + + + + + +

20 + + + + + + +

Примітки: 1 — псоріаз, 2 — хвороба Грейвса; 3 — ревматоїдний артрит; 4 — тиреоїдит Хашимото; 5 — ві-
тиліго; 6 — автоімунний гастрит; 7 — розсіяний склероз; 8 — первинні гломерулонефрити; 9 — системний 
червоний вовчак; 10 — IgA-нефропатія; 11 — цукровий діабет 1-го типу; 12 — синдром Шегрена; 13 — міас-
тенія; 14 — дерматоміозит; 15 — хвороба Аддісона; 16 — первинний біліарний цироз; 17 — склеродермія; 
18 — автоімунний увеїт; 19 — автоімунний гепатит; 20 — автоімунні захворювання кишечника.
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тільки автоімунними захворюваннями ЩЗ, але також 
виявляються при інших АІЗ (табл. 4). 

У дослідженні [28] виявлена поширеність АТ-ТПО 
у 16 % та АТ-ТГ у 12,3 % хворих на ревматоїдний ар-
трит. 39,6 % пацієнтів із ЦД 1-го типу мали АТ-ТПО та 
30 % — АТ-TГ. В іншому дослідженні повідомляється 
про варіації від 7 до 40 % для АТ-TПO і близько 15 % — 
для АТ-TГ у хворих на ЦД 1-го типу [29]. Цю відносно 
високу частоту виявлення антитиреоїдних антитіл у 
хворих на ЦД не можна пояснити тим фактом, що глі-
козилювання білка TГ підвищувало антигенність або 
імуногенність білка [30].

Про тісну взаємодію між целіакією та автоімунни-
ми розладами ЩЗ свідчило зменшення антитиреоїд-
них антитіл після переходу на безглютенову дієту [31]. 
За даними S. Mihailova et al. [32], у 44,4  % хворих на 
ревматоїдний артрит діагностований АІТ, у тому чис-
лі: 85,2  % перебували в стані еутиреозу, 11,1  % мали 
субклінічний гіпотиреоз та в 3,7 % діагностований зоб 
Хашимото. При обстеженні 66 хворих виявлені анти-
тиреоїдні антитіла у 14 % випадків. Дослідження 66 ді-
тей із ревматоїдним артритом, проведені L. Harel еt al. 
[33], показали кореляцію олігоартикулярного варіанта 
ревматоїдного артриту з підвищеною частотою пошко-

Таблиця 3.  Характеристика різних антитиреоїдних антитіл [16]

Параметр
Антитіла

АТ-рTТГ AТ-TПO АТ-TГ

Розташування АГ Позаклітинне Внутрішньоклітинне Інтрафолікулярне

Доступ ІК до АГ Без руйнування тканин Після руйнування тирео-
цитів

З руйнуванням тканини 
і без нього

Тривалість дії АГ
Коротка, низький рівень 
(нормалізація після ліку-

вання)

Тривалий час, проміжні 
рівні (патологічні рівні при 

лікуванні)

Тривалий час, високі рівні 
(патологічні рівні при ліку-

ванні)

Тип антитіл Олігоклональні, різні епі-
топи Поліклональні, один домен Поліклональні, різні епітопи

Клас антитіл В основному IgG1, інші під-
класи до низького ступеня

IgG1, IgG4 > IgG2, IgG3; 
низький рівень IgA

IgG1, IgG4 > IgG2, IgG3; 
низький рівень IgA та IgM 

(здорові особи)

Вплив на НН
Трансплацентарний пасаж; 

ТТ або ГТ із затримкою 
розвитку ЩЗ

Трансплацентарний пасаж; 
вплив на когнітивний роз-

виток

Трансплацентарний пасаж; 
вплив на когнітивний роз-

виток

Поширеність при AІЗ ~ 90 % ХГ; ~ 10 % TХ > 80 % ХГ та TХ > 50 % ХГ та TХ

Поширеність при 
інших АІЗ Зазвичай відсутні 16–37 % РА; 40 % ЦД1; 

12–30 % целіакія
12–23 % РA; 30 % ЦД1; 

11–32 % целіакія

Дія антитіл Стимулююча, блокуюча Незначна дія Немає визначеної дії

Позатиреоїдні 
Нечисленні, визначені 

ефекти (OГ, ДГ), частково 
відомі 

Можлива ЕХ, конкретно не 
встановлено Механізм дії невідомий

Ефект щодо про-
гресування при раку 
молочної залози

Відсутність захисного 
ефекту Потенційні захисні ефекти Потенційні захисні ефекти

Примітки: АГ — антиген; НН — новонароджені; рTТГ — рецептор тиреотропного гормона; TПO — тиреоїдна 
пероксидаза; TГ — тиреоглобулін; ЩЗ — щитоподібна залоза; ХГ — хвороба Грейвса; ДГ — дермопатія 
Грейвса; ОГ — орбітопатія Грейвса; ТХ — тиреоїдит Хашимото; РА — ревматоїдний артрит; ЦД1 — цукро-
вий діабет 1-го типу; AIЗЩЗ – автоімунне захворювання ЩЗ; ЕХ — енцефалопатія Хашимото, ТТ — тирео-
токсикоз; ГТ — гіпотиреоз; ІК — імунні клітини.

Таблиця 4. Антитиреоїдні антитіла та інші автоімунні захворювання

Антитіла проти

рТТГ ТПО ТГ

Офтальмопатія Грейвса
Дерматопатія Грейвса

Рак молочної залози, кишечника, 
нирок, матки, яєчників

Енцефалопатія Хашимото
Безплідність

Плацентарні ускладення
Здорові жінки старшого віку

Рак молочної залози, кишечника, 
нирок, матки, яєчників

Особи, які перенесли рак молочної 
залози

Безплідність
Рак молочної залози, кишечника, 

нирок, матки, яєчників
Особи, які перенесли рак молочної 

залози
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дження ЩЗ та з високою ймовірністю виявлення по-
зитивних антинуклеарних антитіл.

Зв’язок з іншими імунними патологіями додатково 
підтверджується тим фактом, що АТ-TПO також ви-
являли в 15 % пацієнтів, які страждали на бронхіальну 
астму [34], у 10–29 % пацієнтів з ідіопатичною пурпу-
рою [35], вітиліго [36].

Екстратиреоїдні прояви хвороби Грейвса, які вклю-
чають офтальмопатію та дермопатію Грейвса, реєстру-
ють у 25 % пацієнтів із цією хворобою [37]. Це єдина 
позатиреоїдна патологія, при якій роль антитиреоїдних 
антитіл відносно добре відома. Рівні АТ-рTТТ корелю-
ють із ступенем тяжкості позатиреоїдних проявів, і, на-
впаки, реєструється відсутність кореляції між тяжкістю 
перебігу та рівнем гормонів ЩЗ [38]. У даний час енце-
фалопатія Хашимото вважається окремим імуноопосе-
редкованим розладом. 

Гіпотези включають автоімунні васкуліти або інші 
запальні процеси, які можуть призвести до порушення 
мозкових мікросудин. Хоча прямого зв’язку з концен-
трацією атитиреоїдних антитіл не встановлено, пору-
шення функції було пов’язане зі збільшенням АТ-ТПО 
без виявлення патогенного механізму [39, 40]. 

Дискутується значення антитиреоїдних антитіл 
при безплідності, передчасних пологах та викиднях. 
Так, є дані, що в жінок із АТ-TПO та АТ-TГ, яким було 
здійснено запліднення in vitro (інтрацитоплазматич-
на ін’єкція сперми (ЕКО/ICSI), кількість викиднів та 
передчасних пологів була більшою [41, 42]. Підозрю-
ється, що АТ-TПO спричиняють плацентарні усклад-
нення, такі як гіпертонус, еклампсія, передчасне від-
шарування плаценти, післяпологові крововиливи, та 
післяпологовий тиреоїдит. 

Отже, особи з дерегульованою імунною системою 
найбільш схильні до секреції антитиреоїдних антитіл. 
Поширеність АТ-TПO трохи вища, ніж АТ-ТГ, а АТ-
рТТГ рідко реєструються при нетиреоїдних імуноло-
гічних захворюваннях. Останні спостерігаються лише в 
осіб з автоімунними захворюваннями ЩЗ [39]. Мабуть, 
антитіла в осіб із тиреоїдитом Хашимото та іншими 
автоімунними захворюваннями більш схожі, ніж ан-
титіла в пацієнтів із хворобою Грейвса та тиреоїдитом 
Хашимото. Хоча присутність антитиреоїдних антитіл 
при інших імунних захворюваннях є відносно частою, 
пацієнти з автоімунними захворюваннями ЩЗ виро-
бляють антитіла проти позатиреоїдних органів рідше 
(10–15 %). 

Висновки
Наявні дані літератури досить неоднорідні, що може 

бути пов’язане з відмінностями в дизайні і методології 
робіт, включенням у низці випадків у дослідження не-
достатньо великих вибірок пацієнтів, особливостями 
географічних регіонів і факторів навколишнього сере
довища, що впливають на хворих. Однак наведені дані 
доводять доцільність інформування лікарів про мож-
ливості асоціації антитиреоїдних антитіл з автоімун-
ною патологією, необхідність проведення своєчасного 

обстеження хворих, особливо груп, які мають фактори 
ризику, та зумовлюють необхідність проведення по-
дальших досліджень із метою уточнення поширеності 
та структури коморбідної автоімунної патології.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів та власної фінансової заці-
кавленості при підготовці даної статті.
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T.V. Sorokman, M.G. Gingulyak, O.V. Makarova
Bukovinian State Medical University, Chernivtsi, Ukraine

Antithyroid autoantibodies 
in extrathyroid autoimmune diseases

Abstract.  This review summarizes data on the incidence of au-
toimmune diseases and examines the prevalence of antithyroid 
antibodies in extrathyroid autoimmune diseases. In the world, 
about 5–7 % of the population suffers from one or another type of 
autoimmune diseases. Among the six most common autoimmune 
diseases, thyroid and associated diseases predominate. The high 
prevalence of autoimmune thyroid diseases raises questions about 
the potential role of antithyroid antibodies in the course of extra-
thyroid autoimmune diseases. It is believed that autoimmune di
seases are the result of interactions between triggers, autoantigens, 
genetic predisposition, impaired tolerance of autoantigens and 
mechanisms of apoptosis. Among the currently known antithyroid 
autoantibodies, antibodies to thyroglobulin (TgAb), thyroid peroxi
dase (TPO), as well as bispecific autoantibodies to thyroglobulin 
and thyroid peroxidase are of particular importance. Categories of 

functionally significant autoantibodies that mimic hormone func-
tion and provoke the development of autoimmune pathology as 
a result of binding to the receptor and subsequent stimulation of 
thyrocytes include antibodies to thyroid-stimulating hormone re-
ceptor (rTSH-Ab). Circulating antibodies against thyroid antigens 
are not limited to autoimmune diseases of the thyroid gland, but are 
also found in other autoimmune diseases, most often in rheuma-
toid arthritis, type 1 diabetes mellitus and celiac disease. The asso-
ciation with other immune pathologies further confirms that TPO 
antibodies were also detected in 15 % of patients with asthma, in 
10–29 % of those with idiopathic purpura and vitiligo. The preva-
lence of TPO antibodies is slightly higher than TgAb, and rTSH-Ab 
are rarely registered in non-thyroid immunological diseases.
Keywords:  antithyroid antibodies; autoimmune diseases; thyroid 
gland; review
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