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оригінальні дослідження

Останніми роками клініка внутрішніх хвороб характеризується збіль-
шенням пулу хронічної неінфекційної патології внутрішніх органів, 

до якої належать гастроезофагеальна рефлюксна хвороба (ГЕРХ) і авто-
імунний тиреоїдит (АІТ).

Гастроезофагеальна рефлюксна хвороба спостерігається в усіх країнах, 
її частота серед дорослого населення становить 20 — 40 %. Однак статис-
тика не охоплює всіх випадків хвороби. Так, припускають, що ще у 20 % 
населення є вияви захворювання, але з різних причин ці пацієнти не звер-
таються до лікарів [7, 14]. На думку деяких авторів, розвиток ГЕРХ в осіб 
молодого віку можуть спричинити чинники довкілля, які діють як про-
оксиданти: відсутність культури харчування, тютюнокуріння [3, 15, 16].

Автоімунний  тиреоїдит  має  комплексне  походження,  що  зумовлено 
дією  зовнішніх  стресорів  на  тлі  генетичної  схильності  та  змін  імунної 
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Матеріали та методи. Обстежено 120 осіб молодого віку (середній вік — (21,9 ± 2,7) 
року) з поєднаним перебігом ГЕРХ та АІТ (основна група) і 45 пацієнтів з ізольова-
ною ГЕРХ аналогічного віку (середній вік — (21,2 ± 2,4) року) (група порівняння). Усі 
обстежені були студентами вищих навчальних закладів. Вивчали загальну антиокси-
дантну активність як сукупного показника першої фази антиоксидантного захисту та 
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глутатіонпероксидази та відновленого глутатіону) як показників другої фази.

Результати. Загальна антиоксидантна активність сироватки крові була статистич-
но значущо меншою щодо показника контрольної групи (здорові особи) у хворих 
з  ізольованим  перебігом  ГЕРХ  та  значно  пригніченою  у  разі  приєднання  АІТ. 
Виявлено  зменшення  синтезу  глутатіонредуктази,  глутатіонпероксидази  та  від-
новленого  глутатіону  при  коморбідності  нозологій  і  залежність  цих  показників 
від морфологічної форми ураження слизової оболонки стравоходу: більш виразні 
зміни спостерігали при ерозивній формі захворювання.

Висновки. У пацієнтів із поєднаним перебігом ГЕРХ і АІТ відзначено зміни показ-
ників  системи  антиоксидантного  захисту,  про  що  свідчило  зменшення  загальної 
антиоксидантної активності та вмісту ферментів глутатіонової системи. Ці зміни 
залежали від морфологічної форми ураження стравоходу.
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активності  проти  автоантигенів  щитоподібної 
залози  [18].  Установлено,  що  поширеність  АІТ 
серед  дорослого  населення  становить  5 — 10 %. 
Спостерігається щорічний приріст, пов’язаний із 
залученням осіб молодого віку [8, 10]. Причинами 
негативних тенденцій вважають значну пошире-
ність вірусної інфекції в дитячий та підлітковий 
період,  високу  соціальну  активність  молоді, 
шкідливі звички, спадкову схильність [10, 15, 19].

Велику  поширеність  ГЕРХ  і  АІТ,  а  також 
наявність  можливих  спільних  чинників,  а  саме 
екзогенних оксидантів, які запускають патофізіо-
логічний каскад формування захворювань, можна 
розглядати як основу для поєднаного перебігу цих 
нозологій. Одним із обов’язкових складових роз-
витку і перебігу цих захворювань є запалення, яке 
розглядають як важливу клінічну проблему через 
залучення в патогенез багатьох патологічних ста-
нів. Переконливо доведено, що в умовах запален-
ня відбувається надмірна продукція реактивних 
вільних радикалів з формуванням оксидантного 
стресу внаслідок чого пошкоджуються біологічні 
макромолекули та мембрани клітин [9].

Оксидантний стрес виникає внаслідок дисба-
лансу між активністю процесів вільнорадикаль-
ного окиснення та функцією системи антиокси-
дантного захисту (АОЗ), яка виникла в процесі 
еволюції  для  запобігання  шкідливим  ефектам 
вільних  радикалів  на  клітини  та,  відповідно, 
тканини організму [5, 11, 17].

До складу АОЗ входять екзогенні та ендогенні 
антиоксиданти. Найважливішими ендогенними 
компонентами,  які  безпосередньо  здійснюють 
нейтралізацію вільних радикалів і активних форм 
кисню, є глутатіон та ензими глутатіонперокси-
дази (ГПО), глутатіонредуктаза (ГР), глутатіон-
трансфераза (глутатіонова система) [2, 6].

Аналіз літературних джерел виявив негатив-
ний  вплив  дизрегуляції  глутатіонової  системи 
АОЗ за різних патологічних станів людини [4], 
але  недостатньо  висвітлено  цю  проблему  при 
коморбідності  ГЕРХ  і  АІТ,  що  стало  підставою 
для проведення дослідження.

Мета роботи — визначити стан системи анти-
оксидантного  захисту  за  загальною  антиокси-
дантною активністю та показниками глутатіоно-
вої системи в осіб молодого віку з гастроезофаге-
альною рефлюксною хворобою та автоімунним 
тиреоїдитом.

Матеріали та методи
Обстежено  120  осіб  молодого  віку  (середній 

вік  —  (21,9 ± 2,7)  року)  з  поєднаним  перебігом 
ГЕРХ  та  АІТ  (основна  група)  і  45  пацієнтів 
з ізольованою ГЕРХ аналогічного віку (середній 
вік — (21,2 ± 2,4) року) (група порівняння). Серед 

пацієнтів переважали жінки: 93 (77,5 %) — в осно-
вній групі та 34 (75,6 %) — у групі порівняння. 
Всі  обстежені  були  студентами  різних  вищих 
навчальних закладів.

Автоімунний  характер  тиреоїдиту  підтвер-
джували на підставі визначення рівня антитіл до 
тиреопероксидази і тиреоглобуліну в сироватці 
крові.  За  результатами  дослідження  гормонів 
щитоподібної залози в усіх хворих на АІТ уста-
новлено еутиреоїдний стан.

Для  оцінки  стану  слизової  оболонки  стра-
воходу  проводили  ендоскопічне  дослідження 
стравоходу  за  допомогою  апарата  «Fuginon» 
(Японія), під час якого визначали візуальні зміни 
слизової оболонки стравоходу і проводили біо-
псію для гістологічного дослідження матеріалу. 
Діагноз  ГЕРХ  установлювали  за  даними  анам-
незу, клінічними виявами хвороби і результатами 
додаткових обстежень відповідно до рекоменда-
цій  Монреальського  консенсусу  (2006)  і  Лос-
Анджелеської класифікації захворювання.

Контрольну  групу  утворено  із  20  практично 
здорових студентів відповідного віку з порівнян-
ним співвідношенням статей.

Усі  пацієнти  підписали  добровільну  згоду 
на  участь  у  дослідженні  згідно  з  положенням 
Гельсінкської  декларації  (2000)  і  директивами 
Європейського  товариства  86/609  про  участь 
людини в медико-біологічних дослідженнях.

Загальну  антиоксидантну  активність  (ЗАА) 
в сироватці крові хворих визначали фотометрич-
ним  методом,  відновленого  глутатіону  (ВГТ), 
ГР  і  ГПО  —  спектрофотометричним  методом. 
Використовували комерційні тест-системи фірми 
«Elabscience» (США).

Дані наведено у вигляді медіани та нижнього 
та верхнього квартилів . Статистично значущи-
ми  вважали  відмінності,  які  відповідали  оцінці 
похибки ймовірності р < 0,05. Отримані результа-
ти оброблено із застосуванням системи Statistica 
Basic Academic 13 for Windows.

Результати та обговорення
При  дослідженні  загальної  антиоксидантної 

активності у хворих з поєднаним перебігом ГЕРХ 
та АІТ установлено значуще зниження при порів-
нянні  як  із  показником  контрольної  групи,  так 
і групи порівняння  (U = 1557; р < 0,01). В групі 
з ізольованим перебігом ГЕРХ також відзначали 
зниження рівня загальної антиоксидантної актив-
ності, хоча ці зміни при порівнянні з величинами 
у хворих з коморбідною патологією були менш 
виражені (табл. 1).

За  даними  фіброгастродуоденоскопії  сли-
зової  оболонки  стравоходу  в  осіб  з  поєднаним 
перебігом ГЕРХ і АІТ у 34 випадках виявлено 
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ерозивну форму захворювання, у 86 — відсутність 
ерозій, у групі з ізольованою ГЕРХ — відповідно 
в 11 та 34 випадках. При аналізі рівня ЗАА най-
менше  його  значення  виявлено  при  ерозивній 
формі захворювання як у хворих основної групи 
(220,1662 (100,3882; 323,7973) і 337,7287 (168,9415; 
457,4244) мкмоль/л, U = 898; р < 0,01), так і в осіб 
групи порівняння (284,0811 (203,8127; 411,8649) 
та 502,9459 (387,5113; 681,4054) мкмоль/л, U = 69; 
р < 0,01).

Установлено  зміни  активності  показників 
глутатіонової системи АОЗ (табл. 2). Так, вміст 
ВГТ, ГПО та ГР у хворих основної групи і групи 
порівняння статистично значущо (р < 0,01) був 
меншим, ніж в осіб контрольної групи, при поєд-
наній патології зміни були більш виражені.

Проведено  вивчення  показників  глутатіоно-
вої системи АОЗ з урахуванням морфологічних 
змін  слизової  оболонки  стравоходу  (табл. 3). 
Установлено, що вміст ВГТ, ГПО та ГР залежав 
від гістоморфологічної форми. Так, у пацієнтів 

основної  групи  з  наявністю  ерозій  відзначено 
значуще зниження рівня всіх показників порів-
няно з хворими без дефектів слизової оболонки 
стравоходу.  У  групі  з  ізольованою  ГЕРХ  еро-
зивна  форма  захворювання  супроводжувалася 
зменшенням вмісту ГР і ГПО щодо показників 
осіб без ерозій.

Таким чином, відповідно до результатів дослі-
дження  у  хворих  молодого  віку  з  ГЕРХ  і  АІТ 
установлено  зменшення  як  системної  анти-
оксидантної  активності  (за  рівнем  ЗАА),  так 
і  внутрішньоклітинної  (за  вмістом  показників 
глутатіонової  системи).  Відомо,  що  глутатіон 
переважно міститься в цитоплазмі (85 %), у мен-
шій  кількості  (10 — 15 %)  —  у  мітохондріях  та 
ендоплазматичному ретикулумі. Для ГЕРХ і АІТ 
характерним патофізіологічним виявом є неспе-
цифічне запалення в слизовій оболонці страво-
ходу і щитоподібній залозі, яке взаємопов’язане 
з  розвитком  оксидантного  стресу.  Виявлене 
зменшення  активності  системи  АОЗ  є  індика-
тором  накопичення  токсичних  метаболітів  та 
екзогенних ксенобіотиків, які вносять вклад в іні-
ціацію цих захворювань. Глутатіон розглядають 
як потужний антиоксидант, здатний здійснювати 
детоксикацію вільних радікалів та ксенобіотиків 
зі шкідливим ефектом. У хворих на ГЕРХ уста-
новлено зменшення активності АОЗ при певних 
клінічних  формах.  Так,  за  наявності  ерозивних 
змін  слизової  оболонки  відзначено  зменшення 
показників ЗАА і компонентів глутатіонової сис-
теми, що, ймовірно, є причиною прогресування та 
розвитку ускладнень цього захворювання.

Таблиця 1. Загальна антиоксидантна активність 
крові, мкмоль/л

Група Загальна антиоксидантна активність 

Контрольна (n = 20) 517,8108 (419,1486; 809,2243)

Основна (n = 120)
305,2570 (160,1890; 425,1080)  

U = 376,0; p < 0,01

Порівняння (n = 45)
439,4680 (311,5332; 585,6220)  

U = 284,5; p < 0,01

Примітка. р — рівень значущості різниці щодо контрольної 
групи.

Таблиця 2. Показники глутатіонової активності антиоксидантної системи 

Група ВГТ, мкмоль/г Нb ГПО, МО/г Нв ГР, мкмоль НАДФН/г Нb

Контрольна (n = 20) 1,913 (1,485; 2,550) 18,753 (16,023; 19,800) 1,875 (1,845; 1,984)

Основна (n = 120)
Різниця щодо контрольної групи

1,200 (1,050; 1,350)
U = 1557; р < 0,01

13,320 (11,100; 14,800)  
U = 248; р < 0,01

1,310 (1,150; 1,367)  
U = 0,00; р < 0,01

Порівняння (n = 45)
Різниця щодо основної групи

1,620 (1,485; 1,800) 
U = 1405; р < 0,01

14,820 (13,300; 15,580)  
U = 1990; р < 0,01

1,533 (1,444; 1,600)  
U = 379; р < 0,01

Таблиця 3. Показники глутатіонової системи антиоксидантного захисту  
з урахуванням форми гастроезофагеальної рефлюксної хвороби

Показник Група Ерозивна ГЕРХ Неерозивна ГЕРХ Значущість різниці

ГПО, МО/г Нb
Основна 11,840 (10,730; 14,375) 14,615 (14,060; 15,355) U = 571,5; p < 0,01

Порівняння 14,212 (12,540; 15,276) 15,428 (14,820; 15,960) U = 89; p < 0,01

ВГТ, мкмоль/г Нb
Основна 1,050 (1,005; 1,088) 1,215 (1,170; 1,386) U = 523,5; p < 0,01

Порівняння 1,800 (1,500; 1,815) 1,545 (1,470; 1,800) U = 103; p < 0,01

ГР, мкмоль НАДФН/г Нb
Основна 1,208 (1,092; 1,333) 1,358 (1,333; 1,417) U = 452,5; p < 0,05

Порівняння 1,545 (1,470; 1,800) 1,644 (1,511; 1,667) U = 144; p = 0,261674
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Вартий уваги факт, що запалення разом з окси-
дантним  стресом  бере  участь  у  порушенні  гор-
монального  балансу.  Деякі  гормони  впливають 
на  рівень  антиоксидантів,  а  оксидантний  стрес 
змінює синтез, активність та метаболізм гормонів 
[12]. Установлено, що тиреоїдні гормони беруть 
активну участь в антиоксидантній модуляції, що 
показано в дослідженнях in vivo та in vitro [13].

Відновлений глутатіон є важливим кофакто-
ром  як  антиоксидантних  ензимів,  так  і  деоди-
наз — ензимів, які відповідають за перетворення 
тироксину  (T4)  на  трийодтиронін  (T3).  Згідно 
з літературними даними, у хворих з порушення-
ми  функції  щитоподібної  залози  відбуваються 
зміни  різних  ланок  АОЗ.  Д. А. Кашкалда  та 
співавт.  (2020)  виявили,  що  у  підлітків  з  гіпо-
адрогенією за наявності мінімальної тиреоїдної 
недостатності та субклінічного гіпотиреозу про-
гресивно знижувався рівень ГПО [1].

У нашому дослідженні пацієнти мали еутирео-
їдний стан щитоподібної залози, але, незважаю-
чи  на  відсутність  змін  гормонального  статусу, 
виявлено дисфункцію антиоксидантної системи 
на системному рівні та за показниками глутатіо-
нової ланки, що дає підставу розглядати загальну 

антиоксидантну  активність,  ВГТ,  ГПО  і  ГР  як 
прогностичні  маркери  взаємного  обтяження 
перебігу ГЕРХ і АІТ.

Висновки
У  хворих  на  ГЕРХ,  а  також  при  його  поєд-

нанні  з  АІТ  установлено  статистично  значуще 
зниження загальної антиоксидантної активності 
сироватки крові порівняно зі здоровими особами, 
найбільш виражене при коморбідному перебігу 
захворювань.

Вміст відновленого глутатіону, глутатіонперокси-
дази і глутатіонредуктази у пацієнтів з ізольованою 
ГЕРХ був статистично значущо меншим порівняно 
з показниками контрольної групи. Приєднання АІТ 
супроводжувалося статистично значущими змінами 
цих показників порівняно з контрольною групою та 
групою з ізольованою ГЕРХ.

При  поєднаному  перебігу  ГЕРХ  і  АІТ  зміни 
показників загальної антиоксидантної активності 
та глутатіонової ланки залежать від морфологіч-
них змін слизової оболонки стравоходу: наявність 
ерозивних уражень супроводжувалося більшим 
вираженим пригніченням показників порівняно 
з неерозивною формою ГЕРХ.
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Роль дисфункции антиоксидантной системы  
в течении гастроэзофагеальной рефлюксной болезни  
у молодых пациентов с аутоиммунным тиреоидитом
Цель — определить состояние системы антиоксидантной защиты на основании изучения общей антиоксидантной 
активности  и  показателей  глутатионовой  системы  у  лиц  молодого  возраста  с  гастроэзофагеальной  рефлюксной 
болезнью (ГЭРБ) и аутоиммунным тиреоидитом (АИТ).

Материалы и методы.  Обследованы  120  человек  молодого  возраста  (средний  возраст  —  (21,9 ± 2,7)  года)  с  соче-
танным течением ГЭРБ и АИТ (основная группа) и 45 пациентов с изолированной ГЭРБ аналогичного возраста 
(средний  возраст  —  (21,2 ± 2,4)  года)  (группа  сравнения).  Все  обследованные  были  студентами  высших  учебных 
заведений. Изучали общую антиоксидантную активность как совокупный показатель первой фазы антиоксидантной 
защиты и состояние глутатионового звена антиоксидантной системы (активность глутатионредуктазы, глутатион-
пероксидазы и восстановленного глутатиона).

Результаты.  Общая  антиоксидантная  активность  сыворотки  крови  была  статистически  значимо  меньше  относи-
тельно показателя контрольной группы (здоровые лица) у больных с изолированным течением ГЭРБ и значительно 
подавленной в случае присоединения АИТ. Выявлено уменьшение синтеза глутатионредуктазы, глутатионперокси-
дазы и восстановленного глутатиона при коморбидности нозологий и зависимость этих показателей от морфологи-
ческой формы поражения слизистой оболочки пищевода: более выраженные изменения наблюдали при эрозивной 
форме заболевания.

Выводы.  У  пациентов  с  сочетанным  течением  ГЭРБ  и  АИТ  отмечено  изменение  показателей  антиоксидантной 
защиты, о чем свидетельствовало уменьшение общей антиоксидантной активности и содержания ферментов глута-
тионовой системы. Эти изменения зависели от морфологической формы поражения пищевода.

Ключевые слова:  гастроэзофагеальная  рефлюксная  болезнь,  аутоиммунный  тиреоидит,  общая  антиоксидантная 
активность, восстановленный глутатион, глутатионпероксидаза, глутатионредуктаза.
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The role of antioxidant system dysfunction in the course  
of gastroesophageal reflux disease in young patients  
with autoimmune thyroiditis
Objective  —  to  determine  the  state  of  the  antioxidant  defense  system  by  studying  the  total  antioxidant  activity  and 
indicators  of  the  glutathione  system  in  young  patients  with  gastroesophageal  reflux  disease  (GERD)  and  autoimmune 
thyroiditis (AIT).

Materials and methods.  The  study  involved  120  patients  with  GERD  and  AIT  (mean  age  —  21.9 ± 2.7  уears)  and  45 
subjects  with  isolated  GERD  (mean  age  —  21.2 ± 2.4  уears).  All  the  investigated  patients  were  the  students  of  higher 
educational institutions. The general antioxidant activity was investigated as the aggregate indicator of the first phase of 
antioxidant defense and the state of the glutathione link of the antioxidant system (the activity of glutathione reductase, 
glutathione peroxidase and reduced glutathione).

Results.  It has been established that  in patients with  isolated GERD the total antioxidant activity of blood serum was 
significantly lower in comparison with the control group and was significantly suppressed with the addition of AIT. 

The  decreased  synthesis  of  glutathione  reductase,  glutathione  peroxidase  and  reduced  glutathione  was  reveled  at  the 
comorbid pathologies, as well as dependence of these parameters from the morphological forms of the esophageal mucous 
lesions: the most intensive alterations were observed  at the erosive form of the disease.

Conclusions.  The  combination  of  GERD  and  AIT  was  accompanied  by  the  changes  in  the  antioxidant  defense  system 
parameters.  This  was  manifested  in  the  inhibition  of  the  indicator  of  the  total  antioxidant  activity  and  the  enzymatic 
component of the second phase of the system — the glutathione link. These changes were dependent on the morphological 
form of the esophageal lesions.

Key words:  gastroesophageal  reflux  disease,  autoimmune  thyroiditis,  total  antioxidant  activity,  reduced  glutathione, 
glutathione peroxidase, glutathione reductase
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