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Состояние кишечного микробиоценоза и качество 
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Актуальность. Неинвазивные методы диагностики патологии щитовидной железы с инаппарантным, мало-
симптомным или клинически неспецифическим течением — актуальная задача тиреоидологии на сегодняшний 
день. Представляется перспективным для такой диагностики использовать сочетание масс-спектрометрии микроб-
ных маркеров микробиоты кишечника человека с оценкой качества жизни посредством использования опросника
36-Item Short Form Survey (SF-36).

Цель исследования — изучить особенности кишечного микробиоценоза и субъективную оценку качества жизни 
у больных с заболеваниями щитовидной железы.

Материалы и методы. Обследован 21 пациент (8 мужчин и 13 женщин, медиана возраста составила 40,5
(31,75; 54) года соответственно; 15 — с заболеванием щитовидной железы различной степени выраженности кли-
нических проявлений, 6 — без заболевания щитовидной железы). Больным помимо стандартного клинического 
и лабораторно-инструментального обследования проводилось исследование содержимого толстой кишки методом 
хромато-масс-спектрометрии микробных маркеров. Посредством использования методики SF-36 реализована оцен-
ка качества жизни. В работе использовалась описательная, непараметрическая статистика; различия относительных 
величин частоты определяли с использованием точного критерия Фишера. Презентация результатов осуществлена 
с использованием диаграмм размаха, компактно изображающих одномерное распределение вероятностей, таблиц. 

Результаты исследования. Выявлены различия в составе микробиоты группы контроля и исследуемой груп-
пы по Alcaligenes spp., Staphylococcus spp., определяется тенденция к снижению в основной группе уровня 
Megamonas hypermegale, Peptostreptococcus anaerobius. Определена тенденция к снижению качества жизни в иссле-
дуемой группе по сравнению с контролем по параметрам социального функционирования, ролевого эмоционального 
функционирования.

Выводы. Патология щитовидной железы сопровождается отклонениями в составе фекальной микробиоты, опре-
деляемыми методом масс-спектрометрии микробных маркеров. Характерными особенностями изменений кишеч-
ного микробиома являются снижение уровня Alcaligenes spp., Staphylococcus spp., тенденция к снижению титров 
Megamonas hypermegale, Peptostreptococcus anaerobius. Нарушение эндокринной функции щитовидной железы может 
обусловливать ухудшение качества жизни, что проявляется тенденцией к снижению социального функционирования, 
ролевого эмоционального функционирования.

Ключевые слова: заболевания щитовидной железы; качество жизни; кишечный микробиом; масс-спектрометрия; 
микробиота кишечника; микробные маркеры; опросник.
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State of intestinal microbiocenosis and quality
of life in patients with thyroid diseases
Kirill P. Rayevskiy, Mikhail V. Solovev

Military Medical Academy, Saint Petersburg, Russia

BACKGROUND: Non-invasive methods for diagnosing thyroid pathology with an inapparent, asymptomatic or clinically 
non-specific course is an urgent task of thyroidology today. It seems promising for such diagnostics to use a combination of 
mass spectrometry of microbial markers of the human intestinal microbiota with an assessment of the quality of life using the 
36-Item Short Form Survey (SF-36) questionnaire.

AIM: to study the features of intestinal microbiocenosis and subjective assessment of the quality of life in patients with 
thyroid diseases.

MATERIALS AND METHODS: 21 patients were examined (8 men and 13 women, median age 40,5 [31,75; 54] years, re-
spectively; 15 with thyroid disease of varying degrees of clinical manifestations, 6 without thyroid disease). In addition to the 
standard clinical and laboratory-instrumental examination, the patients underwent a study of the contents of the large intestine 
by the method of chromato-mass spectrometry of microbial markers. Through the use of the SF-36 methodology, an assess-
ment of the quality of life was implemented. Descriptive, nonparametric statistics were used in the work, differences in rela-
tive frequency values were determined using Fisher’s exact test. The presentation of the results was carried out using range 
diagrams, compactly depicting a one-dimensional probability distribution, tables.

RESULTS: Differences in the composition of the microbiota of the control group and the study group for Alcaligenes spp., 
Staphylococcus spp. were revealed, a downward trend in the level of Megamonas hypermegale, Peptostreptococcus anaero-
bius in the main group is determined. A tendency revealing a decrease in the quality of life in the study group compared with 
the control in terms of social functioning, role emotional functioning was revealed.

CONCLUSIONS: Pathology of the thyroid gland is accompanied by deviations in the composition of the fecal microbio-
ta, determined by the method of mass spectrometry of microbial markers. Characteristic features of changes in the intes-
tinal microbiome are a decrease in the level of Alcaligenes spp., Staphylococcus spp., a tendency to decrease in the titers
of Megamonas hypermegale, Peptostreptococcus anaerobius. Violation of the endocrine function of the thyroid gland can cause 
a deterioration in the quality of life, which is manifested by a tendency to reduce social functioning, role-playing emotional 
functioning.
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ВВЕДЕНИЕ

Заболевания щитовидной железы (ЩЖ) являются ак-
туальной проблемой современной эндокринологии ввиду 
тяжести их течения, частоты осложнений и летальности.
Аутоиммунным тиреоидитом (АИТ) страдают 3–4 % на-
селения земного шара [1]. На территории Российской 
Федерации в период с 2009 по 2018 г. отмечен статисти-
чески значимый рост заболеваний ЩЖ, распространенно-
сти зоба и синдрома врожденной йодной недостаточности
[2, 3].

К наиболее распространенным заболеваниям ЩЖ 
относят АИТ. Необходимо учитывать вероятность 
бессимп томного или малосимптомного течения забо-
левания, что явно затрудняет диагностику [4, 5]. Важно 
отметить, что разовая диагностика АИТ не определяет 
прогноза заболевания, необходимо учитывать динами-
ку аутоиммунного процесса, корректировать терапию 
во времени [6].

Гипотиреоз может маскироваться под многие за-
болевания и синдромы, например хронические запоры, 
холестаз, ожирение. Проведение же всем пациентам 
со сходной симптоматикой специфической лабораторной 
диагностики функций ЩЖ нерационально, дорогостояще, 
иногда малоинформативно [7].

Качество жизни может быть до определенной степени 
изучено с использованием опросников, например с помо-
щью анкеты оценки качества жизни [8].

С помощью комплексного подхода к оценке состояния 
здоровья возможно более детальное изучение патогенеза 
заболеваний ЩЖ, взаимосвязи изменений в организме. 
Ряд литературных источников содержит прямые указания 
на взаимосвязь кишечного микробиома, качества жизни 
и функционирования ЩЖ [9–13].

Существуют различные методы оценки кишечно-
го микробиома [14–16]. Одним из рассматриваемых 
перспективных методов является масс-спектрометрия 
микробных маркеров микробиоты кишечника человека
[17–20].

Цель исследования — изучение кишечного микро-
биоценоза и качества жизни у больных с заболевани-
ями ЩЖ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Обследован 21 пациент (8 мужчин и 13 женщин, меди-

ана возраста составила 40,5 [31,75; 54] года; 15 — с забо-
леванием ЩЖ разной степени клинических проявлений, 
6 — без заболевания ЩЖ).

Основная группа: отбирались подходящие по кри-
териям включения (возраст старше 18 лет, наличие бо-
лезни ЩЖ (E00-E07 по МКБ)); наличие функционального 
или органического заболевания органов пищеварения 
(хронический гастрит, гастродуоденит в фазе ремиссии, 
функциональное расстройство желчного пузыря либо 

сфинктера Одди, синдром раздраженного кишечника, 
функциональный запор, функциональная диарея, дивер-
тикулез кишечника), клинически незначимого; согласие 
испытуемого на участие в исследовании.

Контрольная группа: отбирались подходящие 
по критериям включения (возраст старше 18 лет, от-
сутствие болезни ЩЖ (E00-E07 по МКБ); наличие функ-
ционального или органического заболевания органов 
пищеварения (хронический гастрит, гастродуоденит 
в фазе ремиссии, функциональное расстройство желч-
ного пузыря либо сфинктера Одди, синдром раздра-
женного кишечника, функциональный запор, функцио-
нальная диарея, дивертикулез кишечника), клинически 
незначимого; согласие испытуемого на участие в ис-
следовании.

Критериями исключения из исследования служили: 
возраст младше 18 лет; наличие клинически значи-
мых заболеваний сердечно-сосудистой, дыхательной, 
пищеварительной, мочевыделительной, нервной, эн-
докринной (помимо патологии ЩЖ) систем; тяжелые 
системные заболевания (сепсис, туберкулез, вирусный 
гепатит, ВИЧ-инфекция, диффузные болезни соедини-
тельной ткани); отказ пациента от участия в исследо-
вании.

Каждый пациент получал подробную информа-
цию о проводимом исследовании и подписывал форму 
информированного согласия на участие в исследова-
нии.

Наличие болезни ЩЖ, функционального или орга-
нического заболевания органов пищеварения устанав-
ливалось на основании комплексной оценки жалоб, 
данных анамнеза заболевания, клинического осмотра 
и параклинических данных: результатов лабораторных 
и инструментальных методов исследования, в том числе 
обязательного морфологического подтверждения диа-
гноза в анамнезе или на момент включения в исследо-
вание.

Пациенты при амбулаторном и стационарном лечении 
получали терапию, соответствующую региональным стан-
дартам в этот период.

Помимо стандартного клинического и лабораторно-
инструментального обследования, проводилось иссле-
дование содержимого толстой кишки методом хромато-
масс-спектрометрии микробных материалов. Кроме того, 
всем испытуемым проведена оценка качества жизни 
при помощи опросника SF-36.

В работе использовалась описательная, параметриче-
ская и непараметрическая статистика. Различия между 
независимыми выборками по количественным призна-
кам оценивали посредством U-критерия Манна–Уитни, 
относительных величин частоты — с использованием 
точного критерия Фишера. Презентация результатов 
осуществлена в виде диаграмм размаха, компактно изо-
бражающих одномерное распределение вероятностей,
таблиц.
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Обследованные пациенты соответствовали крите-
риям включения и не имели критериев исключения 
из исследования (см. выше). Группы сравнения были 
сопоставимы по полу, возрасту, характеру фоновой 
патологии. Практически все пациенты имели жалобы, 
характерные для абдоминального болевого синдрома, 
проявления желудочной, кишечной диспепсии, асте-
нического синдрома малой либо умеренной интенсив-
ности. Часть пациентов имели в анамнезе указание 
на наличие патологии ЩЖ, проявлявшейся субъективно 
слабостью, утомляемостью, сонливостью, депрессией, 
непереносимостью холода либо протекавшей бессимп-
томно, с наличием соответствующих лабораторных (из-
менение содержания в сыворотке крови тиреотропного 

гормона (ТТГ), свободного тироксина, антител к тирео-
пероксидазе и тиреоглобулину, анти-рецТТГ) и инстру-
ментальных (наличие изменений формы, размеров, 
эхогенности, характера и/или интенсивности крово-
снабжения паренхимы при ультразвуковом исследова-
нии, результаты биопсии очаговых образований ЩЖ)
феноменов.

Характеристика групп пациентов и результаты анке-
тирования оценки качества жизни отображены в табл. 1 
и 2 соответственно.

Отмечено статистически значимое различие в соста-
ве микробиоты кишечника двух групп по показателям 
Alcaligenes spp. и Staphylococcus spp. (рис. 1 и 2 соот-
ветственно). Наблюдалась тенденция к снижению титров 
Megamonas hypermegale и Peptostreptococcus anaerobius 
(рис. 3 и 4 соответственно).

Таблица 1. Характеристика групп пациентов

Показатель
Основная группа 

(n = 15)
Группа контроля 

(n = 6)

Характер поражения щитовидной 
железы

Аутоиммунный тиреоидит 9 0

Диффузно-узловой зоб 2 0

Узловой зоб 4 0

Характер нарушения функций 
щитовидной железы

Эутиреоз 3 6

Субклинический гипотиреоз 6 0

Манифестный гипотиреоз 2 0

Субклинический гипертиреоз 3 0

Манифестный гипертиреоз 1 0

Наличие функционального 
или органического заболевания 
органов пищеварения

Хронический гастрит 7 4

Функциональное расстройство сфинктера Одди 3 2

Функциональное расстройство желчного пузыря 5 3

Дивертикулез толстой кишки 1 1

Синдром раздраженного кишечника 2 1

Функциональный запор 2 3

Функциональная диарея 2 1

Таблица 2. Результаты анкетирования оценки качества жизни исследуемой группы и группы контроля

Параметры анкеты Основная группа (n = 15), М ± σ Группа контроля (n = 6), М ± σ 

Физическое функционирование 74,3 ± 15,3 80,3 ± 13,8

Ролевое физическое функционирование 67,5 ± 34,6 70,4 ± 19,1

Боль 82,2 ± 15,7 85,6 ± 23,2

Общее здоровье 60,3 ± 9,7 65,4 ± 13,4

Жизнедеятельность 67,9 ± 11,7 72,8 ± 14,3

Социальное функционирование 60,9 ± 16,9 79,9 ± 20,3

Ролевое эмоциональное функционирование 65,3 ± 13,3 82,5 ± 24,0

Психологическое здоровье 78,7 ± 10,5 82,3 ± 12,5
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Alcaligenes spp. и Staphylococcus spp.
В исследуемой группе 12 из 15 пациентов имели 

выраженное снижение показателей Alcaligenes spp. 
и Staphylococcus spp. В группе контроля 1 из 6 обследо-
ванных имел сходную лабораторную картину (рис. 1, 2).

Megamonas hypermegale и Peptostreptococcus 
anaerobius

Титры M. hypermegale и P. anaerobius в группе ис-
следования тяготели к минимальным значениям, тогда 
как в группе контроля характеризовались значитель-
ной дисперсией показателей. При этом в исследуемой 
группе 8 из 15 пациентов имели снижение показателей 
Megamonas hypermegale и Peptostreptococcus anaerobius 
относительно референсных значений. В группе контроля 
ни один из 6 пациентов не имел сходной лабораторной 
картины (рис. 3, 4).

Количество наблюдаемых случаев детекции микроор-
ганизмов в исследуемых группах приведено в табл. 3–8.

В настоящей работе использовалась методика масс-
спектрометрии микробных маркеров. Преимуществами 
данного метода являются универсальность, чувстви-
тельность, сравнительно невысокая стоимость анализа. 
Следует упомянуть, что метод одинаково эффективен 
как для аэробных, так и для анаэробных микроорганизмов, 

что особенно важно при оценке воспалительных процес-
сов. К недостаткам можно отнести недоступность метода 
в основных клинических организациях и отсутствие выяв-
ления чувствительности микроорганизма к антибиотикам 
[17–20].

Несмотря на выраженный прогресс в разработке со-
временных диагностических методов определения ко-
личества и идентификации составляющей микробиоты 
толстой кишки человека, изучать взаимосвязь между 
заболеваниями ЩЖ и микробиотой толстой кишки отно-
сительно недавно начали зарубежные коллеги. На терри-
тории России данная проблема либо не освещена, либо 
малоизучена [9–13]. В нашей работе выявлены различия 
по составу микробиоты группы контроля и исследуемой 
группы по Alcaligenes spp., Staphylococcus spp., и тен-
денция к таковым относительно Megamonas hypermegale 
и Peptostreptococcus anaerobius.

Известно, что Alcaligenes spp. играет значительную 
роль в лимфоидных компартментах кишечно-ассоции-
рованной лимфоидной ткани, в отсутствие B-лимфоцитов 
и мукозальных антител в Пейеровых бляшках снижается 
количество данного микроорганизма [21]. В исследуемой 
группе выявлено снижение количества Alcaligenes spp. 
По данным литературы известно, что при аутоимунном 
тиреоидите повышается активность B-лимфоцитов [22]. 
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Рис. 1. Сравнение микробиоты толстой кишки исследуемой 
группы и группы контроля по Alcaligenes spp.

Рис. 3. Сравнение микробиоты толстой кишки исследуемой 
группы и группы контроля по Megamonas hypermegale

Рис. 2. Сравнение микробиоты толстой кишки исследуемой 
группы и группы контроля по Staphylococcus spp.

Рис. 4. Сравнение микробиоты толстой кишки исследуемой 
группы и группы контроля по Peptostreptococcus anaerobius
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Таблица 3. Микробиологическая характеристика пациентов по статистически значимым различиям

Показатель
Основная группа (n = 15), 

Mе [Q25÷Q75]
Группа контроля (n = 6),

Mе [Q25÷Q75]
Референтный

диапазон

Alcaligenes spp. 0 [0; 29,25] 54,5 [13,5; 117,25] 64–108 кл/г × 105

Staphylococcus spp. 0 [0; 0] 520,5 [93,5; 689,5] 274–682 кл/г × 105

Megamonas hypermegale 6 [0; 28,25] 34 [11,5; 72,25] 3–69 кл/г × 105

Peptostreptococcus anaerobius 277 [0; 1633,25] 1369,5 [769,75; 2657,75] 216-7760 кл/г × 105

Таблица 4. Частота встречаемости представителей фекальной микробиоты в исследуемых группах в рамках референтных значений

Показатель
Основная группа

(n = 15)
Группа контроля

(n = 6)
Референтный

диапазон
Значимость
различий, p

Alcaligenes spp. 2 0 64–108 кл/г × 105 p > 0,065

Staphylococcus spp. 1 2 274–682 кл/г × 105 p > 0,065

Megamonas hypermegale 4 4 3–69 кл/г × 105 p > 0,065

Peptostreptococcus anaerobius 6 5 216–7760 кл/г × 105 p > 0,065

Таблица 5. Частота встречаемости представителей фекальной микробиоты в исследуемых группах ниже референтных значений

Показатель
Основная группа

(n = 15)
Группа контроля

(n = 6)
Референтный

диапазон
Значимость
различий, p

Alcaligenes spp. 0 3 64–108 кл/г × 105 p < 0,05

Staphylococcus spp. 1 1 274–682 кл/г × 105 p > 0,065

Megamonas hypermegale 8 0 3–69 кл/г × 105 p < 0,065

Peptostreptococcus anaerobius 8 0 216–7760 кл/г × 105 p < 0,065

Таблица 6. Частота встречаемости представителей фекальной микробиоты в исследуемых группах выше референтных значений

Показатель
Основная группа

(n = 15)
Группа контроля

(n = 6)
Референтный

диапазон
Значимость
различий, p

Alcaligenes spp. 0 0 64–108 кл/г × 105 p > 0,05

Staphylococcus spp. 0 2 274–682 кл/г × 105 p > 0,05

Megamonas hypermegale 1 1 3–69 кл/г × 105 p > 0,05

Peptostreptococcus anaerobius 0 0 216–7760 кл/г × 105 p > 0,05

Таблица 7. Частота встречаемости представителей фекальной микробиоты в исследуемых группах ниже референтных значений (2 нормы)

Показатель
Основная группа

(n = 15)
Группа контроля

(n = 6)
Референтный

диапазон
Значимость
различий, p

Alcaligenes spp. 12 1 64–108 кл/г × 105 p < 0,05

Staphylococcus spp. 12 1 274–682 кл/г × 105 p < 0,05

Megamonas hypermegale 0 0 3–69 кл/г × 105 p > 0,05

Peptostreptococcus anaerobius 0 0 216–7760 кл/г × 105 p > 0,05

Примечание. Значение p представлено при наличии значимых различий между группами.

Таблица 8. Частота встречаемости представителей фекальной микробиоты в исследуемых группах выше референтных значений (2 нормы)

Показатель
Основная группа

(n = 15)
Группа контроля

(n = 6)
Референтный

диапазон
Значимость
различий, p

Alcaligenes spp. 1 2 64–108 кл/г × 105 p > 0,05

Staphylococcus spp. 1 0 274–682 кл/г × 105 p > 0,05

Megamonas hypermegale 2 1 3–69 кл/г × 105 p > 0,05

Peptostreptococcus anaerobius 1 1 216–7760 кл/г × 105 p > 0,05
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Следовательно, в исследуемой группе не должно было
происходить снижения титра Alcaligenes spp., если оно 
связано с активностью B-лимфоцитов. Имеются литера-
турные данные, указывающие на повышение Alcaligenes 
spp. при аутоимунном тиреоидите [9]. Требуется даль-
нейшее уточнение характера изменений титра данного 
микробионта.

Количество Staphylococcus spp. в исследуемой группе 
также было снижено по сравнению с группой контроля. 
Можно предположить наличие взаимосвязи этого ре-
зультата с деятельностью Alcaligenes spp, так как данные 
микроорганизмы дезорганизуют рост E. coli, S. pyogenes, 
P. aeruginosa, S. aureus, продуцируют антибиотики [21]. 
Однако в нашем исследовании титры Alcaligenes spp. 
также оказались сниженными, что может свидетельство-
вать о наличии иного, пока не детектируемого компонен-
та микробиоты, препятствующего пролиферации данных 
микроорганизмов, либо супрессорной роли иммунной 
системы.

Одними из бактерий, продуцирующих короткоце-
почечные жирные кислоты в толстой кишке, являются 
Megamonas hypermegale [23]. В исследуемой группе 
по сравнению с группой контроля определяется тен-
денция к снижению Megamonas hypermegale. Соглас-
но литературным источникам, снижение концентрации 
короткоцепочечных жирных кислот в кишечнике может 
быть причиной повышения активности клеток Th-17
[23, 24]. Избыточная активность Th-17 является частью 
патогенеза аутоимунного тиреоидита [25, 26]. В литера-
туре имеются данные, свидетельствующие о сниже-
нии Megamonas hypermegale при аутоимунном тирео-
идите [9].

Особое внимание обратило на себя снижение в по-
ловине случаев в исследуемой группе Peptostreptococcus 
anaerobius, в то время как в группе контроля подоб-
ная ситуация не встречалась. Известно, что повышение 
Peptostreptococcus anaerobius в микробиоте кишечника 
связывают с колоректальным раком [27]. Однако остается 
неизвестным, с чем может быть связано снижение коли-
чества данного микроорганизма в микробиоте кишечника 
при патологии ЩЖ.

Результаты оценки качества жизни с помощью опрос-
ников свидетельствуют о тенденции к снижению уровня 

социального и ролевого эмоционального функционирова-
ния у лиц с нарушенной функцией ЩЖ, главным образом 
гипотиреозом.

В нашем исследовании выявлена связь между забо-
леваниями ЩЖ, качеством жизни и изменениями микро-
биома кишечника. При всей многофакторности этиологии 
и патогенеза аномалий ЩЖ представляется высоковеро-
ятным участие обитателей интестинальной экосистемы, 
непосредственное либо опосредованное воздействием 
продуктов их метаболизма, изменением потоков нутри-
ентов, нейрогуморальными и/или иммунологическими 
реакциями макроорганизма, в инициации и развитии ти-
реоидной патологии.

ВЫВОДЫ
1. Патология ЩЖ сопровождается значимыми откло-

нениями в составе фекальной микробиоты, определяе-
мыми методом масс-спектрометрии микробных маркеров.

2. Характерными особенностями изменений кишечно-
го микробиома являются снижение титров Alcaligenes spp., 
Staphylococcus spp., наблюдается тенденция к сниже-
нию уровня Megamonas hypermegale, Peptostreptococcus 
anaerobius.

3. Нарушение эндокринной функции ЩЖ может об-
условливать ухудшение качества жизни, что проявляется 
тенденцией к снижению социального и ролевого эмоцио-
нального функционирования.
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