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КРИТЕРИИ ДИАГНОСТИКИ ВЕРОЯТНОГО РАЗВИТИЯ АУТОИММУН-
НОГО ТИРЕОИДИТА У ДЕТЕЙ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 1 ТИПА 
Мацынина М.А. 
Донецкий национальный медицинский университет им. М.Горького 

Среди эндокринной патологии детского 
возраста ведущее место по частоте регистра-
ции занимает сахарный диабет 1 типа (СД1) [1, 
2, 5]. Установлено, что у детей с СД1 вовлече-
ние других эндокринных желез встречается в 2 
– 3раз чаще, чем в общей популяции [3, 4, 6]. 
Первое место по частоте среди сопутствую-
щих диабету эндокринных заболеваний зани-
мает патология щитовидной железы, в частно-
сти аутоиммунный тиреоидит (АИТ) [1, 2, 5, 
6]. В этом свете чрезвычайно важное значение 
приобретают сведения, касающиеся изучения 
характера иммуннопатологического синдрома 
с определением значимости отдельных субпо-
пуляций лимфоцитов, процессов апоптоза, а 
также антителообразования, что позволит су-
щественно улучшить диагностику вероятного 
развития АИТ у детей с СД 1.  

Цель работы: повышение эффективности 
диагностики вероятного развития аутоиммун-
ного тиреоидита у детей, страдающих сахар-
ным диабетом 1 типа на основании изучения 
субпопуляций лимфоцитов, процессов апопто-
за и антителообразования.  

Материалы и методы. Для достижения 
цели исследования обследовано 127 пациен-
тов, находившихся в эндокринологическом 
отделении областной детской клинической 
больницы г.Донецка. I группу составили 81 
детей с изолированным течением сахарного 
диабета 1 типа. Во II группу вошли 46 боль-
ных с изолированным течением аутоиммунно-
го тиреоидита. Для определения среднего зна-
чения лабораторных, в т.ч. иммуннологиче-
ских показателей, сформирована контрольная 
группа из 30практически здоровых сверстни-
ков. Обследованные дети репрезентативны по 
полу и возрасту.  

Учитывая ведущую роль нарушенных про-
цессов клеточного иммунитета в патогенезе 
аутоиммунных эндокринопатий, изучены суб-
популяции лимфоцитов периферической кро-
ви.Показатели экспрессии мононуклеарами 
крови молекул CD3, CD4, CD8, CD20,CD95 
определяли в реакции прямой иммунофлюо-
ресценции.Для определения концентрации ан-
тител (к глутаматдекарбоксилазе (GAD), к ин-
сулину (IAA) и к клеткам островков Лангер-
ганса (ICA),к тиреопероксидазе (АТ-ТПО), к 
тиреоглобулину (АТ-ТГ) в сыворотке крови 
использовался иммуноферментный ана-
лиз.Тест на наличие антител считался положи-
тельным при уровне антител, превышающем 
референтные значения. Референтные значения 
антител к глутаматдекарбоксилазе соответст-

вовали 0 – 1 Ед/мл, к инсулину: 0 - 10 Ед/мл, к 
клеткам островков Лангерганса: 0 – 1, к тире-
опероксидазе: 0 – 30 Ед/мл и к тиреоглобули-
ну: 0 – 100 Ед/мл.  

Статистическую обработку полученных 
результатов проводили с использованием сис-
темы «STATISTICAforWindows» в соответст-
вии с типом данных и численностью иссле-
дуемой группы. Для попарного сравнения 
средних значений в двух независимых группах 
использовали U-критерий Манна-Уитни 
(Mann-Whitney test). Для сравнения структуры 
групп в процентах использовали φ критерий 
Фишера (угловое преобразование Фишера).  

Результаты и их обсуждение.Выяснилось, 
что среднее значение относительного количе-
ства лимфоцитов при СД1 (31,22 ± 7,11%) и 
АИТ (30,9 ± 6,18%) не имело статистически 
существенных отличийот соответствующего 
показателядетей контрольной группы (34,0 ± 
0,3%; р � 0,05).При исследовании субпопуля-
ций лимфоцитоввыявлено достоверное сниже-
ние общего числа Т-лимфоцитов CD3+: в 
группе детей с СД1 (42,3 ± 1,3%) и с АИТ 
(42,1 ± 1,4%) при 46,7 ± 1,3% в группе здоро-
вых детей. Наряду с этим, обнаружена тенден-
ция к повышению Т-хелперов CD4+ в I (21,1 ± 
1,2%)и во II(22,3 ± 1,8%)группах, при показа-
теле у детей контрольной группы 20,3 ± 4,5% 
(р>0,05). Содержание цитотоксических Т-
лимфоцитов CD8+ имело тенденцию к сниже-
нию при СД1 (10,7 ± 0,9%) по сравнению с 
показателем контрольной группы (12,5 ± 0,7%; 
р>0,05). При изолированном течении АИТ со-
держание CD8+ (12,9 ± 0,9%) не имело стати-
стически существенных отличий (р>0,05). Ус-
тановленные изменения соотношения субпо-
пуляций лимфоцитов привели к статистически 
существенному повышению ИРИ у детей с 
СД1 (1,9 ± 0,3) по сравнению с соответствую-
щим показателем детей контрольной группы 
(1, 6 ± 0,4), в то время как при АИТ показатель 
(1,7 ± 0,3) не имел достоверных отличий.  

При исследовании В-клеточного звена им-
мунитета установлено нарастание содержания 
CD20+ у детей с СД1 (9,5 ± 0,5%) и АИТ (7,7 ± 
0,9%) по сравнению с соответствующим пока-
зателем детей группы контроля (5,5 ± 0,5%; р 
< 0,05). 

В обеих группах отмечен факт активации 
запрограммированной гибели клетки по дан-
ным увеличения содержания «предуготовлен-
ных» к апоптозу лимфоцитов. В частности, 
установлено достоверное увеличение CD95+ в 
группе обследованных детей с СД1 (13,3 ± 
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1,3%) и с АИТ (15,5 ± 1,4%) по сравнению с 
показателем детей контрольной группы (10,5 ± 
1,6%; р<0,05).  

Полученные отклонения вI и во II группах 
свидетельствуют об угнетении Т-системы им-
мунитета (снижение общих и цитотоксических 
Т-лимфоцитов, повышении Т-хелперов) и па-
раллельном повышении содержания В-
лимфоцитов, которые активно вырабатывают 
аутоантитела с последовательной активизаци-
ей гуморальных механизмов повреждения как 
поджелудочной так и щитовидной желез.В 
подобных случаях активацию процессов апоп-
тоза можно расценивать как один из патогене-
тических механизмов аутоиммунного пораже-
ния эндокринных желез.  

Изучение процессов антителообразования 
показало, что антитела к глутаматдекарбокси-
лазе (GAD) были обнаружены у 47 из 81 детей 
с сахарным СД1 (58,0%) и у 4 из 46 пациентов 
с АИТ (8,7%). Антитела к инсулину (IAA) оп-
ределялись у 45 из 81 обследованныхIгруппы 
(55,5%) и у 4 из 46 II группы (8,7%). Антитела 
к клеткам островков Лангерганса (ICA) выяв-
лены у 43 из 81 больных с диабетом (53,1%) и 
не обнаружены при АИТ. В тоже время анти-
тела к тиреопероксидазе (АТ-ТПО) определе-
ны у 21 из 81 обследованных при СД1 (25,9%) 
и во всех 46 случаях при АИТ (100%).Что ка-
сается определения антител к тиреоглобулину 
(АТ-ТГ), то они зарегистрированы в 19,7% 
случаев СД1 (16 из 81) и у 2/3 (29) пациентов с 
АИТ (63,0%).Полученные результаты, исклю-
чая показатель содержания ICAу детей II 
группы, статистически существенно отлича-
лись от полученных при исследовании соот-
ветствующих АТ у 30 здоровых детей кон-
трольной группы (р < 0,001). 

Естественный научно-практический инте-
рес представляло рассмотрение частоты встре-
чаемости изучаемых антител в зависимости от 
длительности течения СД1. С этой целью все 
пациенты I группы распределены на 3 под-
группы. 1-ю подгруппу составили 30 детей с 
течением СД1 до 1 года, что соответствовало 
37,1%. Во 2-ю подгруппу вошли 33 обследо-
ванных с продолжительностью диабета от 1 до 
5 лет, что составило 40,7%. В 3-й подгруппе 
находилось 18 больных с течением заболева-
ния более 5 лет (22,2%).  

Среди детей с длительностью диабета до 1 
года с наибольшей частотой встречались АТ к 
глутаматдекарбоксилазе (GAD), которые заре-
гистрированы у 23 из 30 обследованных, что 
составило 76,7%. Примерно с такой же часто-
той встречались АТ к клеткам островков Лан-
герганса (73,3% - у 22 из 30) и АТ к инсулину 
(55,5% - у 20 из 30).Одинаково часто, в 7,4% 
случаев (у 6 из 81) выявлены антитела к тире-
опероксидазе (АТ-ТПО) и к тиреоглобулину 
(АТ-ТГ). При длительности диабета от 1 до 5 
лет у больных несколько преобладали антите-
ла к инсулину (57,6% - у 19 из 33), в то время 

как частота регистрации GAD и ICA оказалась 
одинаковой и составила 55,5%, соответственно 
(у 17 из 33 пациентов).АТ-ТПО выявлены у 9 
из 81 обследованных, составив 11,1%. В 7,4% 
случаев (у 6 из 81) обнаружены АТ-ТГ. Нако-
нец, в случаях продолжительности СД1 более 
5 лет отмечена отчетливая тенденция к сниже-
нию частоты встречаемости практически всех 
изучаемых АТ: GAD – до 38,9%, IAA – до 
33,3% и ICA – до 16,7%. При этомАТ-ТПО 
выявлены у6 из 81 обследованных (7,4 %), а 
АТ-ТГ- у 5 из 81 детей (6,1%). 

Таким образом, при изолированном тече-
нии сахарного диабета 1 типа с наибольшей 
частотой, причем не зависимо от длительности 
течения заболевания, регистрируются пре-
имущественно GAD. В этой связи, с целью 
выяснения прогностической значимости ти-
реоидных антител предпринято раздельное 
рассмотрение частоты их регистрации в груп-
пах как с менее (GAD- (отр.) пациенты), так и 
более (GAD+ (пол.) пациенты) высокими ре-
ферентными значениями уровня антител к 
глутаматдекарбоксилазе. 

Для решения данной задачи дети с СД1 
разделены на 2 подгруппы. 1-юподгруппу со-
ставили 47 больных (58,0%) с GAD-
положительными референтными значениями, 
во 2подгруппу вошли 34 обследованных 
(42,0%) с GAD-отрицательными референтны-
ми значениями. 

Как показало исследование, тиреоидные 
АТ (АТ-ТПО и АТ-ТГ) отчетливо превалиро-
вали среди GAD+ (21 из 47 детей, что состави-
ло 44,7%) над GAD- пациентами (8 из 34 де-
тей, что составило 23,5%). Что касается анти-
тел к тиреопероксидазе, то они преобладали у 
GAD+ пациентов с сахарным диабетом 1 типа 
(34,0%; 16 из 47)по сравнению с GAD- паци-
ентами (14,7%; 5 из 34). Одновременно анти-
тела к тиреоглобулину встречались в 25,5% 
случаев у GAD+ пациентов (у 12 из 47) и в 
11,8% случаев - GAD- пациентов (у 4 из 34). 

Суммируя изложенное следует констати-
ровать, что АТ к структурам и тканям щито-
видной железы встречались в 1,9 раза чаще у 
GAD+ больных, т.е. с высокими референтны-
ми значениями антител к глутаматдекарбокси-
лазе, по сравнению с GAD-пациентам. В тоже 
время по частоте встречаемости, преобладали 
АТ-ТПО, которые обнаруживались в 2,3 раза 
чаще у GAD+ пациентов, а АТ-ТГ - в 2,1 раза.  

Таким образому детей с СД1, независимо 
от длительности течения заболевания, прева-
лируют антителак глутаматдекарбоксилазе, 
которые можно расценивать как наиболее спе-
цифичный маркер аутоагрессии, направленной 
против ткани поджелудочной железы. Важно и 
то, что при изолированном течении сахарного 
диабета 1 типа, преимущественно у GAD+ па-
циентов, закономерно обнаруживаются анти-
тела к ткани щитовидной железы, среди кото-
рых независимо от длительности течения за-
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болевания преобладают антитела к тиреопе-
роксидазе. 

Выводы. О вероятном развитии аутоим-
мунного тиреоидита у детей с сахарным диа-
бетом 1 типа свидетельствуют: во-первых, уг-
нетение Т-клеточного звена иммунитета в ви-
де сниженияCD3+, CD8+ и повышенияCD4+с 

параллельным повышением содержания В-
лимфоцитов (CD20+); во-вторых, активация 
процессов апоптоза по данным увеличения 
экспрессии CD95+, и, наконец, обнаружение 
антител к тиреопероксидазе у детей с высоки-
ми референтными значениями антител к глу-
таматдекарбоксилазе. 
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