Синдром гипертиреоза (тиреотоксикоза).
Ведущее место в патологии щитовидной железы занимает синдром гипертиреоза. Гипертиреоз, (тиреотоксикоз) – клинический синдром, обусловленный избыточным содержанием тиреоидных гормонов в крови и их токсическим действием на различные органы и ткани. Тиреотоксикоз может развиться как при заболеваниях щитовидной железы, так и при заболеваниях других органов или экзогенном введении тиреоидных гормонов. 
Наиболее частыми причинами тиреотоксикоза являются заболевания щитовидной железы:
- диффузный токсический зоб (болезнь Грейвса);
- токсическая аденома (болезнь Пламмера);
- узловой и многоузловой токсический зоб;
- аутоиммунный тиреоидит (АИТ) (тиреотоксическая фаза);
- подострый тиреоидит;
- лучевой тиреоидит;
- рак щитовидной железы (РЩЖ) (высокодифференцированный);
- семейный неаутоиммунный тиреотоксикоз;
Тиреотоксикоз может наблюдаться и при заболеваниях других органов: struma ovarii (атипично расположенная гиперфункционирующая тиреоидная ткань), аденома гипофиза (ТТГ-продуцирующая), гипофизарная резистентность к тиреоидным гормонам, хорионэпителиома – опухоль, выделяющая хорионический гонадотропин, стимулирующий функцию щитовидной железы, искусственный тиреотоксикоз
[bookmark: h2_1]Клинически синдром тиреотоксикоза проявляется почти одинаково вне зависимости от причины, вызвавшей повышение уровня тиреоидных гормонов в крови.
Клиника. Поскольку тиреоидные гормоны отвечают за выполнение множества физиологических функций, тиреотоксикоз имеет разнообразные клинические проявления. Обычно основные жалобы пациентов связаны с проявлениями катаболического синдрома, сердечно-сосудистыми изменениями и явлениями эндокринной офтальмопатии. 
Основными жалобами при тиретоксикозе являются раздражительность, беспокойство, плаксивость, повышенная потливость, затруднение при глотании, постоянное чувство жара, учащенное сердцебиение, иногда перебои в области сердца, похудение на фоне повышенного аппетита, появление дрожания рук, мышечная слабость.
Проявление катаболического синдрома характеризуется резким похудением (на 10-15 кг) на фоне повышенного аппетита, общей слабостью, гипергидрозом. 
Нарушение терморегуляции проявляется в том, что пациенты с тиреотоксикозом испытывают чувство жара, не замерзают при достаточно низкой окружающей температуре. У некоторых пожилых пациентов может наблюдаться стойкий вечерний субфебрилитет. Указанные клинические проявления формируют гипертермический синдром. Со стороны нервной системы при тиреотоксикозе формируется психическая нестабильность- астенический синдром: легкая возбудимость, повышенная раздражительность и агрессивность, беспокойство и суетливость, переменчивость настроения, трудности при концентрации внимания, плаксивость. Нарушается сон, развивается депрессия, а в тяжелых случаях - стойкие изменения психики и личности пациента. Сердечно-сосудистые нарушения проявляются выраженным учащенным сердцебиением и при прогрессировании заболевания формируется синдром тиреотоксического сердца. 
Классическими признаками тиреотоксикоза является увеличение щитовидной железы (зоб), пучеглазие (экзофтальм), тахикардия, похудение, тремор.
При осмотре обращает на себя внимание суетливость, эмоциональная лабильность пациентов. Вследствие развития синдрома эндокринной офтальмопатии отмечается расширение глазных щелей за счет подъема верхнего века и опущения нижнего; определяется экзофтальм (выпячивание глаз наружу), что создает ощущение удивленного взгляда. Выявляется ряд глазных симптомов: 
- симптом Грефе - отставание верхнего века от радужки при взгляде вверх;
- симптом Кохера - отставание верхнего века от радужки при взгляде вниз;
- симптом Штельвага – редкое мигание;
- симптом Мебиуса - потеря способности фиксировать взгляд на близком расстоянии;
- симптом Жоффруа - отсутствие наморщивания лба при взгляде вверх.
Из-за неполного смыкания век у пациентов появляются жалобы на «песок в глазах», сухость и хронический конъюнктивит. Развитие периорбитального отека и разрастание периорбитальных тканей сдавливают глазное яблоко и глазной нерв, вызывают дефект поля зрения, повышение внутриглазного давления, боль в глазах, а иногда полную потерю зрения. 
При тиреотоксикозе кожа мягкая, влажная и теплая на ощупь, у некоторых пациентов появляется витилиго, потемнение складок кожи, особенно на локтях, шее, пояснице, повреждение ногтей (тиреоидная акропахия, онихолиз), выпадение волос. У 3 - 5% пациентов с тиреотоксикозом развивается претибиальная микседема (отек, уплотнение и эритема кожи в области голени и стоп, напоминающие апельсиновую корку и сопровождающиеся зудом). Нередко при тиреотоксикозе появляется мелкий тремор (дрожание) пальцев вытянутых рук (симптом Мари, языка, ресниц)- дрожательный синдром; неустойчивость в позе Ромберга (вертикальное положение пациента с закрытыми глазами и вытянутыми вперед) – синдром нарушения координации движений. При тяжелом течении тиретоксикоза тремор может ощущаться по всему телу и затруднять речь, письмо, выполнение движений.  Обращает на себя внимание прогрессирующее снижение массы тела на фоне сохраненного или повышенного аппетита. Развивается мышечная слабость. Практически во всех случаях заболевания выявляется слабость мышц проксимальных отделов (тиреотоксическая миопатия) – синдром мышечной слабости. Отмечается уменьшение объема мускулатуры верхних и нижних конечностей - пациенту трудно вставать со стула, с корточек. В некоторых случаях отмечается повышенные сухожильные рефлексы. 
Важнейшим проявлением тиреотоксикоза является поражение сердечно-сосудистой системы, приводящее к формированию синдрома тиреотоксического сердца. Возникает синусовая тахикардия, экстрасистолия, мерцательная аритмия, миокардиодистрофия, сердечная недостаточность. Субъективные и объективные признаки кардиальных нарушений, сопровождающие диффузный токсический зоб на всех этапах его развития, объединяют общим термином «тиреотоксическое сердце». Пульс частый (90 ударов и более). При средней и тяжелой формах заболевания пульс напряженный, а в ряде случаев имеет характер celer et altus. Тахикардия является одним из самых постоянных и ранних симптомов заболевания. ЧСС в состоянии покоя при тиреотоксикозе может увеличиваться до 120-130 уд. в мин. При осмотре выявляется усиленная пульсация в области верхушки сердца и в области сонных артерий. Пальпаторно выявляется смещение верхушечного толчка влево, увеличение его площади, высоты и резистентности. У ряда пациентов определяется приподнимающий верхушечный толчок. Перкуссия сердца выявляет смещение левой границы кнаружи за счет гипертрофии и расширения левых отделов сердца. Аускультативно определяется тахикардия, усиление первого тона на верхушке, второго тона над аортой, нарушение ритма в виде экстрасистолии или мерцательной аритмии, систолический шум над верхушкой, легочной артерией и в т. Боткина–Эрба. При одновременном выслушивании сердца и пальпации пульса иногда определяется дефицит пульса – уменьшение частоты пульса по сравнению с частотой сердечных сокращений. Часто отмечается повышение систолического артериального давления, при нормальном или сниженном диастолическом артериальном давлении. В случае длительного течения тиреотоксикоза, особенно у пациентов пожилого возраста, развивается выраженная миокардиодистрофия, проявляющаяся нарушениями сердечного ритма: экстрасистолией, фибрилляцией предсердий. Одышка в сочетании с тахикардией указывают на недостаточность кровообращения, являющуюся осложнением тиреотоксикоза. При возникновении мерцательной аритмии недостаточность кровообращения быстро прогрессирует, клинически проявляющаяся застойными явлениями в большом круге кровообращения (резко увеличивается и уплотняется печень, возникают периферические отеки, асцит, гидроторакс, реже - анасарка). Застойные явления в малом круге кровообращения развиваются редко.
Органы дыхания довольно редко поражаются при диффузном токсическом зобе, однако у многих пациентов отмечается одышка с периодическим возникновением аритмии дыхания.
Cо стороны желудочно-кишечного тракта отмечаются диспепсические явления диспепсия, вздутие живота, боли в животе – характерные для диспепсического синдрома. При тяжелой форме заболевания постепенно развивается тиреотоксический гепатоз, проявляющийся увеличением размеров печени, возможно возникновением желтухи.
При длительном тиреотоксикозе под действием избытка тироксина происходит вымывание кальция и фосфора из костной ткани - развивается синдром остеопении (уменьшение костной массы и плотности костей). Отмечаются боли в костях, возможны переломы, пальцы рук могут приобретать вид "барабанных палочек". 
Тяжелый тиреотоксикоз у некоторых пациентов сопровождается развитием тиреогенной (относительной) надпочечниковой недостаточности, проявляющейся гиперпигментацией кожи и открытых участков тела, гипотонией - синдром надпочечниковой недостаточности. 
У мужчин тиреотоксикоз часто сопровождается эректильной дисфункцией, гинекомастией. 
Мочевыделительная система при тиреотоксикозе, как правило, не страдает.
Диффузный токсический зоб обычно сопровождается равномерным увеличением щитовидной железы: щитовидная железа, как правило, увеличена за счет обеих долей и перешейка, безболезненна, подвижна, эластической консистенции. (Увеличенная щитовидная железа сдавливает окружающие мягкие ткани, вследствие чего у пациентов возникает чувство давления в области шеи, затруднение при глотании.). У пожилых людей и у мужчин диффузный токсический зоб нередко протекает при нормальном или только незначительно увеличенном объеме щитовидной железы. Тяжесть заболевания не определяется размерами зоба, так как при небольших размерах щитовидной железы возможна тяжелая форма тиреотоксикоза. Таким образом, отсутствие увеличения щитовидной железы не исключает диагноз диффузного токсического зоба. Диффузный токсический зоб, как правило, сопровождается усилением кровоснабжения ткани железы. Аускультативно в таких случаях над щитовидной железой прослушивается систолический шум, усиливающийся при надавливании головки стетофонендоскопа.
В редких случаях возможно развитие тиреотоксического криза, являющегося осложнением токсического зоба, проявляющегося резчайшим обострением симптомов тиреотоксикоза и представляющего опасность для жизни, 
Следует помнить, что в норме щитовидная железа пальпируется практически всегда. В норме при пальпации щитовидной железы объем ее долей не превышает объема дистальной фаланги большого пальца обследуемого. Щитовидная железа при большинстве заболеваний подвижная, не спаянная с подлежащими тканями. 
Степени увеличения щитовидной железы (ВОЗ, 2001г.): 
0 – зоба нет (объем долей не превышает объем дистальной фаланги большого пальца обследуемого);
I степень – зоб не виден, но пальпируется (размеры долей больше дистальной фаланги большого пальца обследуемого); или есть узловые образования, не приводящие к увеличению объема железы;  
II степень – зоб виден (при обычном положении шеи) и пальпируется.
На результат пальпации щитовидной железы влияют индивидуальные анатомические особенности (форма шеи, толщина мышц и подкожной клетчатки, расположение щитовидной железы). 
Для подтверждения диагноза необходимо проведение лабораторно-инструментальных методов исследования.
Лабораторная и инструментальная диагностика. Лабораторные исследования является обязательным этапом диагностики тиреотоксикоза. В ряде случаев в ОАК могут наблюдаться лейкопения, относительная и абсолютная нейтропения, относительный реже, абсолютный лимфоцитоз и моноцитоз, склонность к тромбоцитопении, иногда - эозинофилия. Возможно повышение СОЭ. Уровень эритроцитов и содержание гемоглобина обычно без отклонения от нормы, однако в ряде случаев может развиться гипохромная анемия. 
В БАК -  снижение содержания холестерина, общего белка, альбумина. Нередко отмечают снижение содержания в крови протромбина, иногда усиление выделения азота и креатинина вследствие повышенного распада белка под влиянием тиреоидных гормонов, отмечается гипергликемия, гиперкальциемия. 
При подозрении на тиреотоксикоз обязательно определение уровня тиреотропного гормона гипофиза (ТТГ), тиреоидных гормонов щитовидной железы, тироксина (Т4) и трийодтиронина (Т3),).  При тиреотоксикозе содержание в крови ТТГ снижается (при норме в 0,4-4,0 мЕд/л), увеличивается содержание Т3 (норма 1,08-3,14 нмоль/л.) и Т4 (норма у женщин 71-142 нмоль/л, у мужчин 59- 135 нмоль/л.)  
С помощью иммуноферментного анализа (ИФА) крови определяют наличие циркулирующих антител к рецепторам ТТГ, тиреоглобулину (АТ-ТГ) и к тиреоидной пероксидазе (АТ-ТПО). 
Методом УЗИ щитовидной железы определяется ее диффузное увеличение и изменение эхогенности (гипоэхогенность, характерная для аутоиммунной патологии). Обнаружить функционально активную ткань железы, определить форму и объем железы, наличие в ней узловых образований позволяет сцинтиграфия щитовидной железы. При наличии симптомов тиреотоксикоза и эндокринной офтальмопатии сцинтиграфия не обязательна, она проводится только в случаях, когда необходимо дифференцировать диффузный токсический зоб от других патологий щитовидной железы. При диффузном токсическом зобе получают изображение щитовидной железы с повышенным поглощением изотопа. Пункционная биопсия щитовидной железы: при узловых образованиях более 1 см в диаметре показано проведение тонкоигольной аспирационной биопсии под контролем УЗИ.
На ЭКГ при тиреотоксикозе   отмечают учащение сердечных сокращений. Наблюдают высокие заостренные зубцы Р и Т. В осложнѐнных случаях – мерцание предсердий, экстрасистолия, депрессия сегмента ST, отрицательный зубец Т. У 1/3 больных выявляют признаки гипертрофии левого желудочка функционального характера, исчезающие после устранения тиреотоксикоза.
Гипотиреоз
Гипотиреоз -  гетерогенный синдром, обусловленный снижением выработки гормонов щитовидной железой и/или уменьшением их воздействия на ткани-мишени. 
В зависимости от причин различают первичный, вторичный и периферический гипотиреоз.
Первичный гипотиреоз связывают с нарушениями структуры и функции клеток самой щитовидной железы. 
При вторичном гипотиреозе имеет место снижение секреции тиреотропного гормона гипофиза вследствие гипофизарных или гипоталамических нарушений. 
Периферический гипотиреоз обусловлен нарушениями в периферическом обмене тиреоидных гормонов или возникновением резистентности тканей-мишеней к их воздействию. 
Наиболее часто среди взрослого населения встречается первичный гипотиреоз. К развитию первичного гипотиреоза  приводят: идиопатическая атрофия щитовидной железы, развивающаяся обычно у женщин в постменопаузальном периоде; аутоиммунный тиреоидит (зоб Хашимото), сопровождающийся постепенной деструкцией ткани железы; уменьшение массы ткани щитовидной железы вследствие хирургического вмешательства, лучевая терапия области шеи, лечение антитиреоидными средствами (мерказолил, тиамазол) и лечение радиоактивным йодом по поводу тиреотоксикоза, использование йодсодержащих лекарственных препаратов (амиодарон, рентгеноконтрастные вещества, йодсодержащие кишечные антисептики), а также  воздействие других лекарственных препаратов, влияющих на превращения йода в щитовидной железе. Гипотиреоз встречается во всех возрастных группах, постепенно нарастая с возрастом, чаще у женщин. Тиреоидные гормоны влияют на многочисленные внутриклеточные процессы, рост и развитие организма, поэтому их недостаток приводит к различным системным нарушениям. 
Клиника. Клиническая картина гипотиреоза значительно варьирует в зависимости от выраженности и длительности дефицита тиреоидных гормонов, возраста пациента и наличия у него сопутствующих заболеваний. Чем быстрее развивается гипотиреоз, тем более явными проявлениями он сопровождается. В большинстве случаев заболевание развивается постепенно, жалобы неспецифичны. Пациенты отмечают физическую и психическую утомляемость на снижение работоспособности, слабость, нарушения памяти, резко выраженную сонливость, головные боли. Нередки жалобы на зябкость, появление одутловатости лица, ломкость и выпадение волос на голове и на теле, сухость и шелушение кожи, снижение слуха, изменение голоса в сторону более низкого тембра. Аппетит, как правило, не меняется, однако возможна прибавка в весе. Возможно возникновение запоров, нарушений менструального цикла, половых дисфункций; изредка пациентов могут беспокоить артралгии, мышечные боли и спазмы. При наличии значительного увеличения щитовидной железы пациенты обращают внимание на изменение формы шеи. 
При осмотре пациенты заторможены, апатичны, речь и жесты медленные, голос низкий, память и интеллект нередко снижены. Возможны синкопальные состояния. В ряде случаев возникает ночная слепота, связанная с нарушениями обмена каротина, и атаксия, как правило, мозжечкового происхождения.  Щитовидная железа не пальпируется в случае ее уменьшения, атрофии, фиброзных изменений, при аутоиммунном тиреоидите она может выглядеть увеличенной и уплотненной. Кожа сухая, холодная, чаше бледная, иногда желтоватая, может шелушиться, что особенно заметно на локтях.  Характерен желтоватый или морковный оттенок кожи у пациентов (связывается с накоплением каротина, обмен которого нарушается при гипотиреозе). Из-за наличия плотного отека кожа не собирается в складки, над- и подключичные впадины, паховые складки выглядят сглаженными. Лицо одутловато с грубыми чертами, веки отечные, нос, губы, язык утолщены. Волосы тусклые, оволосение на теле скудное, часто отмечается выпадение наружной трети бровей (симптом Хертога), возможно частичное облысение. Ногти сухие и ломкие. Характерны миалгии, уменьшение мышечной силы и повышение мышечной утомляемости, особенно в проксимальных группах мышц. Мышечные боли, судороги и замедленная релаксация мышц являются клиническими проявлениями гипотиреоидной миопатии. При этом мышечная масса увеличивается, мышцы становятся плотными, тугоподвижными, хорошо контурируются. Возникает псевдогипертрофия мышц. Нередко наблюдаются артралгии, артропатии, синовиты и артрозы. 
Со стороны сердечно-сосудистой системы характерны неприятные ощущения и боли в области сердца при незначительном физическом напряжении, не связанные с физической нагрузкой и не купирующиеся нитроглицерином, (симптомы гипотиреоидного сердца). Перкуторно отмечается расширение границ сердца. Пальпируется разлитой низкоамплитудный низкорезистентный верхушечный толчок. Аускультативно отмечается глухость тонов, брадикардия, иногда выслушивается систолическиий шум, ритм галопа. Пульс на лучевой артерии малый и мягкий. Иногда отмечается накопление жидкости в полости перикарда. В связи с нарушением сократительной способности миокарда и перикардитом возможно развитие сердечной недостаточности.  Артериальное давление может быть низким, нормальным и повышенным.
 Со стороны органов дыхания у пациентов с гипотиреозом вследствие гипотиреоитического отека слизистых дыхательных путей и гиповентиляции альвеол отмечается предрасположенность к бронхитам и пневмониям. Может встречаться чаше двухстороннее накопление экссудата в полости плевры. 
 Поражение желудочно-кишечного тракта при гипотиреозе встречается практически у всех пациентов, клинически проявляется снижением аппетита, появлением чувства тяжести в подложечной области после еды, тошноты, иногда рвоты, полноты и распирания в области пупка, запорами. В отдельных случаях имеется сочетание с аутоиммунным гастритом, что сопровождается развитием атрофии слизистой оболочки желудка и ахлоргидрией. Атрофия и отек слизистой оболочки желудка и кишечника приводит к нарушению всасывания железа, что клинически и лабораторно проявляется развитием гипохромной анемии. Замедляется пассаж по желудочно-кишечному тракту, характерны запоры, возможно развитие асцита.
Нарушение функции почек характеризуется уменьшением диуреза и задержкой жидкости в организме, что связано с уменьшением почечного кровотока и клубочковой фильтрации. В анализе мочи нередко отмечается протеинурия и лейкоцитурия.
При гипотиреозе у женщин наблюдается аменорея, бесплодие; у мужчин – импотенция.
Поражение центральной нервной системы характеризуется психическими расстройствами, в той или иной степени наблюдающимися практически у всех больных: ухудшением памяти, безразличием, необщительностью, депрессией с периодически возникающими галлюцинациями и бредом, сонливостью днем и бессонницей ночью. Поражение периферической нервной системы проявляется развитием полинейропатии, онемением рук и ног, парестезией, снижением сухожильных рефлексов.
Лабораторная и инструментальная диагностика.
В ОАК - гипохромная анемия, иногда лейкопения, лимфоциоз, увеличение СОЭ. 
В БАК - гиперхолестеринемия, повышенное содержание холестерина, триглицеридов, β-липопротеидов; снижено содержание общего белка, альбуминов.
В ОАМ – иногда лейкоцитурия протеинурия, уменьшение диуреза.
Критериями диагностики гипотиреоза являются определение базального (не стимулированного) ТТГ и показателей свободных Т4 и Т3. Нормальный базальный уровень ТТГ исключает гипотиреоз. При повышенном базальном ТТГ диагноз подтверждают обнаружением пониженных концентраций свободных Т4 и Т3.
УЗИ щитовидной железы – уменьшение размеров при первичном гипотиреозе. 
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