
атологія щитоподібної залози
(ЩЗ) останнім часом привер-
тає значну увагу фахівців клініч-
ної та профілактичної медици-
ни, оскільки у структурі загаль-
ної захворюваності та смертно-
сті населення України та інших
країн світу посідає третє місце
після серцево-судинних та
онкологічних хвороб [1]. 

Це певним чином пов’язане з
тим, що ЩЗ активно реагує і на
геохімічний стан довкілля, і на
дію інших природних та антро-
погенних факторів з подаль-
шим розвитком різних патоло-
гічних станів. 

За даними ВООЗ, майже 2
млрд. жителів планети перебу-
вають у зоні ризику виникнен-
ня йододефіцитних захворю-
вань [1]. 

До цієї когорти належить і
населення України, особливо її
західних та північних областей
(Львівської, Черні вець кої, Іва -
но-Франків ської, Закар пат -
ської, Терно пільської, Волин -
ської, Рівнен ської Жито -
мирської, Київської, Чернігів -
ської) та Криму, що робить
завдання попередження захво-
рювань ЩЗ вельми актуальним
для нашої країни.

У першому повідомленні нами
було розглянуто фізичні та біоло-
гічні фактори і хімічні речовини
природного походження, які так
чи інакше впливають на ЩЗ. Дана
стаття є другою частиною роботи
і присвячена ефектам та механіз-
мам впливу на ЩЗ екзогенних
хімічних речовин антропогенного
(техногенного) по ходження.
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РИСКА ПАТОЛОГИИ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ
(аналитический обзор, второе сообщение)
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Заболевания щитовидной железы последнее
время привлекают значительное внимание. Это
определенным образом связано с тем, что железа
активно реагирует на геохимическое состояние
окружающей среды с дальнейшим возникновени-
ем тех или иных заболеваний. Борьба с заболева-
ниями такого происхождения является важной
задачей Всемирной организации здравоохранения
и весьма актуальна для Украины.
Цель исследования: проанализировать и системати-
зировать антропогенные химические факторы окру-
жающей среды и механизмы их действия как факто-
ров риска развития патологии щитовидной железы.
Среди экзогенных факторов, влияющих на разви-
тие патологии щитовидной железы, химические
(природные и антропогенные) являются наиболее
многочисленными. К химическим антропогенным
(техногенным) факторам относят тяжелые метал-
лы, стойкие хлорорганические полютанты, меди-
цинские препараты и пестициды.
Тяжелые металлы (свинец, кадмий, кобальт, ртуть)
преимущественно ингибируют 5'-монодейодиназу
печени І типа, нарушая превращение Т4 в Т3.
Стойкие хлорорганические загрязнители влияют
на щитовидную железу через гипоталамо-гипофи-
зарно-тиреоидную ось.
Некоторые медицинские препараты могут дей-
ствовать как зобогенные вещества, в основном

нарушая синтез гормонов (ацетазоламид, сульфа-
диазин, сульфизоксазол, сульфонилмочевинные
антидиабетические препараты). Однако могут быть
реализованы и другие механизмы.
Пестициды в основном не оказывают прямого дей-
ствия на щитовидную железу, а нарушают ее работу
опосредованно, влияя на метаболизм тиреоидных
гормонов в печени. Так действуют сульфонилмоче-
винные гербициды, пиразолкарбоксамидные фунги-
циды – ингибиторы сукцинатдегидрогеназы; оксазо-
ловые, трикетоновые, бензоилпиразоловые и бицик-
лооктеноновые гербициды – ингибиторы 4-гидро-
ксифенилпируватдиоксигеназы, пиретрины, а также
стойкие хлорорганические загрязнители – полихло-
рированные бифенилы, диоксины, фураны и др.
Основными механизмами негативного влияния
описанных факторов на щитовидную железу
являются нарушение транспорта и метаболизма
гормонов, нарушение регулирования их синтеза и
действия, прямое токсическое влияние на железу,
индукция аутоиммунных процессов, нарушение
усвоения йода.
Вывод. Проведенный анализ показал, что суще-
ствует множество антропогенных факторов химиче-
ской природы, с которыми человек контактирует
повседневно, способных негативно влиять на его
организм, вызывая патологические изменения в
щитовидной железе. Однако потенциальный риск
влияния большинства факторов реализуется при их
длительном воздействии в высоких дозах/концент-
рациях. Придерживаясь рекомендованных регла-
ментов их безопасного использования, можно пред-
отвратить создание условий для реализации меха-
низмов негативного влияния указанных факторов. 
Ключевые слова: щитовидная железа, патология,
химические факторы окружающей среды,
механизмы действия, аналитический обзор.
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Мета роботи: проаналізува-
ти та систематизувати антро-
погенні хімічні фактори навко-
лишнього середовища та
механізми їхньої дії як чинників
ризику розвитку патології
щитоподібної залози.

Хімічні чинники є найчисель-
нішою групою факторів ризику
патології ЩЗ і поділяються на
речовини природного та ант-
ропогенного (техногенного)
генезу. 

До хімічних антропогенних
чинників належать
q важкі метали (свинець кад-

мій, ртуть тощо);
q стійкі хлорорганічні заб -

руднювачі (поліхлоровані біфе-
ніли /ПХБ/, поліхлоровані
дибензо-n-діоксини /ПХДД/,
поліхлоровані дибензофурани
/ПХДФ/ та інші);
q медичні препарати (суль-

фонаміди, антиретровірусні
препарати, гепарин, фенобар-
бітал, аміодарон, пропрано-
лол, інтерферон тощо);
q пестициди (триазоли, пі -

ра золкарбоксаміди, сульфо-
нілсечовини та інші).

Важкі метали відносять до
антитиреоїдних екзопатогенів.
Доведено, що у працівників
плавильних заводів з підвище-
ним вмістом свинцю у крови
порушується метаболізм тире-
оїдних гормонів, зокрема
перетворення Т4 на Т3 [2].

У лабораторних експеримен-
тах при введенні кадмію
щурам та мишам було виявле-
не зниження рівнів Т4 та Т3 у
крови, а також зниження ак -
тивності 5'-монодейодинази
печінки І типу [3, 4].

Відомо, що кобальт пригнічує
зв’язування йоду ЩЗ [5].
Механізм даного явища до
кінця не вивчений. Але відомо,
що нестача кобальту призво-
дить до зниження активності
5'-монодейодинази І типу та
зниження рівня Т3, а його над-
лишок – до розвитку зобу та
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зниження продукції тиреоїдних
гормонів [6, 7].

У працівників, які тривалий
час зазнавали дії пари ртуті,
рівень вільного Т4 та співвід-
ношення вільного Т4 до віль-
ного Т3 були дещо підвищени-
ми, що може бути пов’язаним
з інгібуючим ефектом ртуті на
5'-монодейодиназу печінки
[8]. Показано, що при профе-
сійному контакті з парою ртуті
чинником ризику її впливу на
метаболізм тиреоїдних гор-
монів є низька концентрація
йоду у сечі (нижче за 67,8
нмоль/л) [8].

Стійкі хлорорганічні за-
бруднювачі довкілля спро-
можні впливати на функціону-
вання ЩЗ через вісь «гіпотала-
мус – гіпофіз – ЩЗ». ПХБ,
ПХДД і ПХДФ можуть порушу-
вати роботу рецепторів тирео-
їдних гормонів, утворення їхніх
транспортних форм, механізм
захвату клітиною тощо [9].

Встановлено, що в осіб, які
мали професійний контакт з
ПХБ, був більшим об’єм ЩЗ,
частіше виявляли підвищені
рівні тиреоїдних антитіл,
зокрема до тиреопероксидази
(АТ-ТПО), до рецепторів тирео-
тропного гормону (АТ-рТТГ),
до тиреоглобуліну (АТ-ТГ), але
рівні загального Т4, пошире-
ність гіпотиреозу та тиреоток-
сикозу не відрізнялися від
таких у контрольній групі [10].

Механізм, за яким хлорорга-
нічні сполуки призводять до
збільшення ЩЗ та порушують
тиреоїдну функцію, остаточно
не визначений. Ефектами ПХБ
на гіпофізарно-тиреоїдную вісь
є порушення зв’язку тиреоїд-
них гормонів з білками плазми,
підвищення їх кон’югації у
печінці, зміни внутрішньоклі-
тинного метаболізму [9, 10].

Медичні препарати можуть
діяти як зобогенні сполуки, в
основному порушуючи зв’язу-
вання тиреоглобуліну з йодом
[7]. Однак можуть бути реалі-
зовані й інші механізми. Так,
антиаритмічний препарат
аміодарон впливає безпосе-
редньо на ЩЗ [12]; антирет-
ровірусні (індинавір, ставудин,
ламівудин та ритонавір) діють
на СD4+ Т-клітини [11]; гіполі-
підемічні або підвищують, як
клофібрат [13], або знижують,
як нікотинова кислота [7, 14],
концентрацію тироксин-зв’я -
зуючого глобуліну (ТЗГ) та під-

вищують активність ферментів
печінки, які беруть участь у
метаболізмі гормонів ЩЗ;
андрогени, анаболічні стерої-
ди та глюкокортикостероїди
знижують концентрацію ТЗГ;
саліцилати, антиконвульсант
дифенілгідратіон, діуретик
фуросемід, сульфонілсечови-
ни, антикоагулянт гепарин,
антиревматичний фенклофе-
нак [7] порушують утворення
транспортних форм йоду та
зв’язування гормонів ЩЗ з
ТЗГ; фенобарбітал підсилює
метаболізм гормонів ЩЗ у
печінці [15].

Виражений ефект на ЩЗ тва-
рин та людини ацетазоламіду –
сульфоніламідного діуретика,
зумовлений порушенням внут-
рішньотиреоїдного зв’язуван-
ня йоду, яке не пов’язане з
пригніченням активності вугле-
цевої ангідрази [7, 16]. Є дані,
що антимікробні сульфадіазин
та сульфізоксазол проявляють
аналогічний ефект, ймовірно
тому, що вони є синергістами
йоду [7]. Сульфонілсечовини,
похідні сульфонамідів, що
використовуються як антидіа-
бетичні засоби, також пригні-
чують синтез тиреоїдних гор-
монів [7]. Такі препарати, як
карбутамід, толбутамід, мета-
гексамід та хлорпропамід
порушують захват йоду ЩЗ, що
призводить до розвитку зобу (в
експериментах на щурах)
через зниження концентрації
гормонів та, за механізмом
зворотного зв’язку, збільшення
синтезу гіпофізом тиреотроп-
ного гормону (ТТГ) [7, 17].
Сульфонілсечовини також бло-
кують зв’язування Т4 транс-
портними білками, що призво-
дить до зниження його кон-
центрації у крови [17]. Даний
ефект найбільше проявляється
у разі внутрішньовенного вве-
дення сульфонілсечовин [7].

У 15-20% пацієнтів, яких ліку-
вали аміодароном, виникає
дисфункція ЩЗ. З них 15% – це
аутоімунний тиреоїдит Хаши -
мото [18], решта – гіпотиреої-
дизм і тиреотоксикоз – не є
аутоімунно індукованими, хоча
обидва захворювання зустрі-
чаються частіше у жінок з анти-
тілами до ЩЗ [19].

Є дані щодо розвитку хворо-
би Грейвса через 16-19 місяців
прийому антиретровірусних
препаратів (індинавіру, ставу-
дину, ламівудину та ритонаві-
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ру). Ймовірний механізм роз-
витку захворювання – індуко-
вані антиретровірусною тера-
пією зміни у СD4+ Т-клітинах
[7, 20].

Фенобарбітал та його похідні
підсилюють метаболізм тирео-
їдних гормонів у печінці, що, за
механізмом зворотного зв’язку,
призводить до збільшення син-
тезу гіпофізом ТТГ, який індукує
роботу ЩЗ, наслідком чого є її
гіпертрофія та розвиток фоліку-
лярноклітинних аденом [15].

Пестициди також можуть
порушувати роботу ЩЗ, але в
основному не впливаючи без-
посередньо на неї, а порушую-
чи метаболізм тиреоїдних гор-
монів.

Фунгіциди інгібітори сукци-
натдегідрогенази (іСДГ) зміню-
ють рівень тиреоїдних гормонів
та мають зобогенний ефект
[21, 22]. До іСДГ належать 18
сполук, 8 з яких – з відносно
молодого класу піразолкар-
боксамідів (флуксапіроксад,
пентіопірад, ізопіразам, седак-
сан, пенфлуфен, фураметпір,
біксафен, бензовіндифлупір)
[23]. Особливості механізму
їхньої дії детально вивчені та
висвітлені у багатьох публіка-
ціях. Доведено, що іСДГ інду-
кують процеси метаболізму у
печінці, а саме: підвищують
активність ферментів першої
(загальний цитохром Р450 та
окремі його ізоферменти) та
другої (глюкуронілтрансфера-
за) фаз метаболізму хімічних
речовин [24-36]. Основним
органом-мішенню дії піразол-
карбоксамідних іСДГ є печінка,
що підтверджується збільшен-
ням її абсолютної та відносної
маси, чисельними відхилення-
ми біохімічних параметрів
крови, гепатоцелюлярною гі -
пертрофією [27-31]. Зміни
рівня активності печінкових
трансаміназ розглядають як
непрямий показник індукції
мікросомальних ферментів, що
спричиняє посилений розпад
тироксину, внаслідок чого за
механізмом зворотного зв’язку
збільшується кількість ТТГ, що і
призводить до гіпертрофії ЩЗ
– вторинного органу-мішені дії
піразолкарбоксамідних іСДГ
[21, 22].

До гербіцидів інгібіторів 4-
гідроксифенілпіруватдіоксиге-
нази (4-ГФПД) належать 12
сполук [32], які представляють
4 хімічні класи: бензоїлцикло-
гександіони або трикетони

(мезотріон, сулкотріон, тем-
ботріон), бензоїлпіразоли
(бен  зофенап, пірасульфотол,
піразоксифен, піразолінат,
топ  рамезон), оксазоли (ізо-
ксафлютол) та 2 некласифіко-
вані діючі речовини, які ми
умовно віднесли до біцикло-
октенонів (бензобіциклон,
біциклопірон). Зміни у ЩЗ
(фолікулярно-клітинна гіпер-
трофія та гіперплазія, а також
фолікулярно-клітинна адено-
ма) є результатом індукування
інгібіторами 4-ГФПД метабо-
лічної активності печінки, у
тому числі й ферментів, які
беруть участь у катаболізмі
тиреоїдних гормонів [33, 34].

Індукування інгібіторами 4-
ГФПД печінкового метаболізму
тиреоїдних гормонів спричи-
няє посилений розпад їх та
стабільне підвищення рівня ТТГ
за механізмом зворотного
зв'язку. Саме хронічна стиму-
ляція ЩЗ ТТГ і призводить до
розвитку структурних змін
органа аж до появи фолікуляр-
но-клітинної аденоми, що
виявлено у дослідах з вивчення
субхронічної й хронічної ток-
сичності та канцерогенності
[35, 36].

За тривалого впливу піритри-
нів на організм щурів
реєструють виникнення пухлин
ЩЗ [37]. У тварин спостері-
гають підвищення активності
гл ю к у р о н и л т р а н с ф е р а з и
печінки та, відповідно, знижен-
ня у крови рівнів Т3 та Т4.
Вказані зміни призводять до
інтенсифікації виділення гіпо-
фізом ТТГ, гіпертрофії клітин та
збільшення маси ЩЗ. Тобто
механізм розвитку пухлин ЩЗ
за дії піритринів є епігеномним,
пов’язаним з індукцією фер-
ментів печінки за фенобарбіта-
ловим типом [37].

Існують також дослідження,
які підтверджують негативну
дію на ЩЗ таких пестицидів, як
алахлор, ацетахлор, клофент-

разин, манкоцеб та його мета-
боліт етилентіосечовина, фіп -
роніл, пендиметалін, піримета-
ніл [38]. Вплив цих пестицидів
призводить до розвитку пухлин
ЩЗ за механізмом, що анало-
гічний описаному вище: зни-
ження рівня тиреоїдних гормо-
нів у результаті посилення
метаболізму їх у печінці, гіпер-
трофія ЩЗ внаслідок її стиму-
лювання ТТГ [39].

Аналіз та узагальнення
інформації, що представлена в
обох повідомленнях, дозволяє
визначити основні механізми
негативного впливу факторів
довкілля на ЩЗ, а саме:
q порушення транспорту

гормонів;
q порушення метаболізму

гормонів;
q порушення регулювання

синтезу гормонів;
q порушення дії гормонів

(руйнування та пригнічення
роботи рецепторів);
q прямий токсичний вплив

на ЩЗ;
q утворення антитіл до ЩЗ

(аутоімунні процеси);
q порушення засвоєння

йоду та синтезу гормонів.
Так, різні речовини пору-

шують транспорт, метаболізм,
дію та виведення Т4. Деякі з
медичних препаратів та мікро-
організмів можуть викликати
гіпотиреоїдизм або тиреоток-
сикоз з аутоімунним механіз-
мом розвитку. У такому випад-
ку відміна вживання даних
медикаментів не призведе до
нормалізації роботи органу
[7]. Низка медичних препара-
тів (естрогени, клофібрат,
фуросемід та інші) порушує
утворення ТЗГ та транспорт-
них форм гормонів [7, 13, 40].
Інші речовини можуть вплива-
ти на метаболізм тиреоїдних
гормонів: пригнічувати пере-
творення Т4 на Т3 (глюкокорти-
коїди, пропранолол, аміода-
рон); стимулювати розпад та
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виведення гормонів (фенобар-
бітал, пес тициди) [7, 13, 18,
24, 25]. Регуляцію синтезу гор-
монів ЩЗ в основному пору-
шують різні медичні препара-
ти: збільшують (літій, допамін,
кломітен, спіролактон) або
зменшують (піридоксин, глю-
кокортикоїди, соматостатин,
опіати, метформін) концентра-
цію ТТГ та тропність до рецеп-
торів [7]. Бензодіазипіни та
блокатори кальцієвих каналів
порушують захват гормонів;
фуросемід та нестероїдні про-
тизапальні препарати зни-
жують тропність Т3 до цито-
зольних рецепторів [7].

Висновок
Проведений аналіз показав,

що існує дуже багато антропо-
генних факторів хімічної при-
роди, з якими людина контак-
тує щоденно, та які здатні
негативно впливати на її орга-
нізм, викликаючи патологічні
зміни у ЩЗ. 

Однак потенційний ризик
впливу більшості з них реалізу-
ється за їхньої тривалої дії у
високих дозах/концентраціях.
Якщо дотримуватися рекомен-
дованих регламентів їх безпеч-
ного використання (дозування
та режимів прийому ліків, крат-
ності та норми витрат пестици-
дів, гранично допустимих ски-
дів та викидів у довкілля відхо-
дів промисловості, що можуть
містити важкі метали тощо), то
умови реалізації механізмів
негативного впливу зазначе-
них чинників на ЩЗ не створю-
ватимуться.
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Last time the diseases of thyroid gland attract a consid-
erable attention. In a certain way it is connected with the
fact that the gland actively responds to the geochemical
state of the environment with the further occurrence of
one or another diseases. Control of the diseases of
such an origin is one of the important tasks of the World
Health Organization and is highly relevant for Ukraine. 
Objective. We analyzed and systematized the anthro-
pogenic chemical factors of the environment and the
mechanisms of their effect as the factors for the devel-
opment of thyroid gland pathology. Chemical (natural
and anthropogenic) factors, affecting the development
of thyroid diseases, are the most numerous among the
exogenous ones. Heavy metals, persistent organochlo-
rine pollutants, medical preparations, pesticides and
agrochemicals belong to the chemical anthropogenic
(technogenic) factors. Heavy metals (lead, cadmium,
cobalt, mercury) preferentially inhibit 5'-monodeiodi-
nase of liver of type I, disrupting the conversion of T4
into T3. Persistent organochlorine pollutants affect the
thyroid gland through the hypothalamic— pituitary-thy-
roid axis. Some medicines can act as goitrogenic sub-
stances mainly disrupting a hormone synthesis (aceta-

zolamide, sulfadiazine, sulfizoxazole, sulfonylurea anti-
diabetic drugs). However, the other mechanisms may
be realized. Mainly the pesticides don’t affect directly
the thyroid gland, but disturb its functioning indirectly
affecting the metabolism of thyroid hormone in liver.
Pyrazole-carboxamide fungicides – succinate dehydro-
genase inhibitors; oxazole, triketone, benzoylpyrazole
and bicyclooctane herbicides – inhibitors of 4-hydrox-
yphenilpyruvatdioxygenase, pyrethrins and persistent
organochlorine pollutants –polychlorinated biphenyls,
dioxins, furans, etc. act in such a way. The main mecha-
nisms of the negative impact of the mentioned above
factors on thyroid gland are violation of the transport
and metabolism of the hormones; violation of the regu-
lation of their synthesis and action; direct toxic effect on
the gland; induction of autoimmune processes; violation
of iodine absorption. 
Conclusion. Thus, our analysis shows that there are
many anthropogenic chemical factors which affect a
human daily and can adversely affect the human body,
causing pathological changes in the thyroid gland.
However, a potential risk of the influence of the majority of
the factors is realized at their long-term exposure in the
high doses/concentrations. Adhering to the recommend-
ed regulations of their safe use it is possible to prevent the
creation of conditions for the realization of the mecha-
nisms of the negative impact of mentioned factors. 

Keywords: thyroid gland, pathology, chemical environ-
mental factors, mechanism of action, analytical review.
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