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Резюме
Обоснование: биполярное аффективное расстройство (БАР) — сложное психическое заболевание, характеризующееся 

чередованием маний и депрессий. Нейроэндокринные факторы, включая функцию щитовидной железы, играют важную 
роль в патогенезе БАР. Дисфункция щитовидной железы, связанная с нарушениями гипоталамо-гипофизарно-тиреоидной 
оси (ГГТ-ось), влияет на баланс ключевых нейротрансмиттеров — норадреналина, серотонина и дофамина, что отражается 
на формировании аффективных состояний. Генетические и иммунно-воспалительные механизмы также вносят значительный 
вклад в развитие как БАР, так и нарушений функции щитовидной железы. Цель: оценить данные современных исследова-
ний о взаимосвязи между дисфункцией щитовидной железы и БАР, включая нейрохимические, генетические и иммунные 
механизмы, а также перспективы применения гормонов щитовидной железы в терапии БАР. Материалы и методы: про-
веден обзор научных публикаций за 2000–2023 гг., доступных в базах данных PubMed, Cochrane Library и eLibrary. Поиск 
проводился по ключевым словам: «bipolar disorder», «thyroid dysfunction», «thyroid hormones», «in ammation», «GWAS». 
В анализ включены оригинальные исследования, метаанализы, рандомизированные контролируемые исследования и ко-
гортные исследования. Обсуждение: генетические исследования, в частности GWAS, выявили общие генетические локусы, 
связанные с иммунной регуляцией и воспалительными процессами, повышающими риск развития как БАР, так и нарушений 
функции щитовидной железы. Антитела к тиреоидной пероксидазе, обнаруженные у пациентов с БАР и их родственников, 
подтверждают возможную генетическую уязвимость и аутоиммунный компонент обоих состояний. Клинические исследования 
продемонстрировали эффективность высоких доз L-тироксина в улучшении депрессивной симптоматики у пациентов с БАР, 
резистентных к стандартной терапии. Однако для оптимизации подходов к терапии требуется дальнейшее изучение факто-
ров, влияющих на ответ на гормональную терапию, включая генетическую предрасположенность, наличие сопутствующих 
тиреоидных нарушений и длительность течения заболевания. Заключение: углубленное понимание взаимосвязи между 
БАР и тиреоидной дисфункцией, включая нейрохимические, генетические и иммунные механизмы, способствует разработке 
персонализированных терапевтических подходов. Это открывает возможности для улучшения диагностики, профилактики 
и повышения качества жизни пациентов.

Ключевые слова: биполярное аффективное расстройство, БАР, дисфункция щитовидной железы, тиреоидные гормоны, 
нейротрансмиттеры, GWAS

Для цитирования: Скрябин В.Ю., Соколова С.И., Петровский В.П. Взаимосвязь дисфункции щитовидной железы и бипо-
лярного аффективного расстройства. Психиатрия. 2025;23(3):97–110. https://doi.org/10.30629/2618-6667-2025-23-3-97-110

REVIEW

УДК/UDC 616.895.1

https://doi.org/10.30629/2618-6667-2025-23-3-97-110

The Relationship between Thyroid Dysfunction and Bipolar Disorder

Valentin Yu. Skryabin1,2, Svetlana I. Sokolova3, Vladislav P. Petrovsky4

1Russian Medical Academy of Continuous Professional Education of the Ministry of Health of Russia, Moscow, Russia
2Royal College of Psychiatrists, London, United Kingdom
3Moscow research and practical center on addictions, Moscow, Russia
4V.P. Petrovsky centre for psychotherapy, Moscow, Russia

Corresponding author: Valentin Yu. Skryabin, sardonios@yandex.ru

Summary
Background: Bipolar disorder (BD) is a complex psychiatric condition characterized by alternating episodes of mania and 

depression. Neuroendocrine factors, including thyroid function, play a crucial role in the pathogenesis of BD. Thyroid dysfunction, 
associated with abnormalities of the hypothalamic-pituitary-thyroid axis, disrupts the balance of key neurotransmitters such 
as noradrenaline, serotonin, and dopamine which contributes to the development of affective states. Genetic and immune-
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in ammatory mechanisms also play a signi cant role in the pathophysiology of both BD and thyroid disorders. The aim of the 
review is to evaluate current evidence on the relationship between thyroid dysfunction and BD, focusing on neurochemical, 
genetic, and immune mechanisms, as well as the potential therapeutic applications of thyroid hormones in BD treatment. Materials 
and Methods: a literature review was conducted for the years 2000–2023, including publications available in PubMed, the Cochrane 
Library, and the e-Library databases. The search was performed using the keywords: bipolar disorder, thyroid dysfunction, thyroid 
hormones, in ammation, GWAS. Original studies, meta-analyses, randomized controlled trials, and cohort studies were included in 
the analysis. Discussion: Genetic studies, particularly genome-wide association studies (GWAS), have identi ed shared genetic 
loci associated with immune regulation and in ammation, which increase the risk of both BD and thyroid dysfunction. The 
presence of thyroid peroxidase antibodies in patients with BD and their relatives suggests a potential genetic predisposition 
and an autoimmune component underlying both conditions. Furthermore, clinical trials have demonstrated the ef cacy of high-
dose L-thyroxine in alleviating depressive symptoms in patients with BD who are resistant to standard therapy. However, further 
investigation is needed to determine the factors in uencing response to hormone therapy, including genetic predisposition, 
coexisting thyroid disorders, and disease duration, to optimize treatment strategies. Conclusion: а deeper understanding of the 
relationship between BD and thyroid dysfunction, including neurochemical, genetic, and immune mechanisms, will facilitate the 
development of personalized therapeutic approaches. This, in turn, may improve diagnosis, prevention, and overall quality of life 
for affected patients.

Keywords: bipolar disorder, BD, thyroid dysfunction, thyroid hormones, neurotransmitters, GWAS
For citation: Skryabin V.Yu., Sokolova S.I., Petrovsky V.P. The Relationship between Thyroid Dysfunction and Bipolar Disorder. 

Psychiatry (Moscow) (Psikhiatriya). 2025;23(3):97–110. (In Russ.). https://doi.org/10.30629/2618-6667-2025-23-3-97-110

ВВЕДЕНИЕ

Биполярное аффективное расстройство (БАР) пред-
ставляет собой хроническое заболевание, характери-
зующееся чередованием эпизодов мании, гипомании 
и депрессии, а также развитием смешанных аффек-
тивных эпизодов [1]. По данным эпидемиологических 
исследований распространенность биполярного рас-
стройства I типа в общей популяции составляет около 
1% в течение жизни [2]. Мультицентровое поперечное 
(cross-sectional) исследование, охватившее 11 стран, 
показало, что общая распространенность расстройств 
биполярного спектра в течение жизни составляет 2,4%, 
включая 0,6% для БАР I типа, 0,4% для БАР II типа, 
1,4% для субклинических форм БАР и 2,4% для всех 
форм заболевания. Годичная распространенность со-
ставила 1,5% для всех расстройств спектра, включая 
0,4% для БАР I, 0,3% для БАР II и 0,8% для субклини-
ческих форм БАР [3].

Значительная часть пациентов с БАР страдают со-
путствующими заболеваниями, включая расстройства, 
связанные с употреблением психоактивных веществ 
(ПАВ), и тревожные расстройства, которые могут не-
гативно влиять на общий исход и прогноз. По оценкам 
некоторых исследователей, частота коморбидности 
биполярного расстройства и расстройств, связанных 
с употреблением алкоголя, составляет 40–70% для 
БАР обоих типов [4]. Согласно результатам метаана-
лиза 52 исследований, распространенность тревож-
ных расстройств в течение жизни при БАР составляет 
42,7% [5].

С практической и научной точки зрения, наиболее 
важным является деление БАР на два типа: БАР I и БАР 
II. Эта систематика закреплена в DSM-IV и сохранена 
в DSM-5. БАР I диагностируют у пациентов, пережив-
ших хотя бы один развернутый маниакальный эпизод. 
БАР II включает пациентов, у которых отмечался хотя 
бы один эпизод гипомании и один эпизод большой 
депрессии, но без развернутых маниакальных эпизо-
дов в анамнезе. В МКБ-10 БАР представлено общей 

рубрикой F31, а БАР II рассматривается как его подтип, 
включенный в подрубрику «Другие биполярные аф-
фективные нарушения» (F31.8), наряду с рекуррентны-
ми маниакальными эпизодами [6]. Депрессивная фаза 
БАР характеризуется наибольшим инвалидизирующим 
воздействием и занимает значительную часть течения 
болезни. Пациенты с БАР проводят более половины 
жизни в болезненном состоянии, и треть этого време-
ни — в депрессии, что примерно втрое превышает про-
должительность периодов мании или гипомании [1].

Эндокринные механизмы играют важную роль в ре-
гуляции настроения, что подтверждается их влиянием 
на гормональные и нейротрансмиттерные системы, 
взаимосвязанные с патофизиологией БАР. Нарушение 
функции щитовидной железы, в частности, может при-
водить к развитию симптомов, схожих с проявлениями 
БАР, что делает изучение этих процессов крайне зна-
чимым. Исследования подтверждают, что нарушение 
работы гипоталамо-гипофизарно-тиреоидной оси ока-
зывает влияние на настроение и когнитивные функции, 
что особенно выражено при гипотиреозе. У пациентов 
с гипотиреозом отмечаются симптомы, схожие с де-
прессивными расстройствами, включая психомоторную 
заторможенность, снижение энергии и ухудшение кон-
центрации внимания [7].

Гипоталамо-гипофизарная система представляет 
собой совокупность функциональных взаимосвязей 
между различными звеньями эндокринной регуляции. 
Гипоталамус через специализированные нейроны се-
кретирует небольшие по размеру рилизинг-факторы 
гипофизарных гормонов. Аденогипофиз, в свою оче-
редь, содержит специализированные клетки, которые 
продуцируют полипептидные гормоны, влияющие 
на периферические звенья, выделяющие в кровоток 
эффекторные гормоны. Наибольшее значение имеют 
три тесно взаимосвязанных между собой компонента 
гипоталамо-гипофизарной системы: гипоталамо-гипо-
физарно-гонадная (ГГГ), гипоталамо-гипофизарно-ти-
реоидная (ГГТ) и гипоталамо-гипофизарно-надпочеч-
никовая (ГГН) оси [8]. ГГТ-ось в качестве основных 
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звеньев включает нейроны гипоталамуса, секрети-
рующие трипептид тиролиберин (тиреотропин-рили-
зинг-гормон, ТРГ), тиреотропоциты аденогипофиза, 
которые при воздействии на них тиролиберина про-
дуцируют тиреотропный гормон (ТТГ), а также фол-
ликулярные клетки щитовидной железы, воздействуя 
на которые, тиреотропный гормон усиливает их рост 
и дифференцировку, а также стимулирует в них синтез 
тиреоидных гормонов тироксина (Т4) и трийодтирони-
на (Т3) [9]. Перечисленные гормоны играют ключевую 
роль в регуляции роста и метаболизма. Данный регу-
ляторный каскад функционирует по механизму отрица-
тельной обратной связи: повышенные уровни Т3 и Т4 
подавляют секрецию ТРГ на уровне гипоталамуса и вы-
работку ТТГ в передней доле гипофиза. При снижении 
уровня тиреоидных гормонов эта регуляция ослабе-
вает, и выработка ТРГ и ТТГ продолжается. Нарушения 
в этой системе (например, при болезни Грейвса) при-
водят к избыточной выработке тиреоидных гормонов 
вследствие действия аутоантител к рецепторам ТТГ. 
Симптомы гипертиреоза включают учащенное сердце-
биение, потерю веса, непереносимость жары, тремор 
и раздражительность, в то время как гипотиреоз со-
провождается набором веса, непереносимостью хо-
лода, сонливостью, снижением когнитивных функций 
и подавленным настроением. Лечение направлено 
на достижение эутиреоидного состояния. Гипертиреоз 
лечат антитиреоидными препаратами (пропилтиоура-
цилом и метимазолом), а при рецидивах обсуждаются 
радикальные методы, такие как тиреоидэктомия или 
радиоактивная абляция с последующей заместитель-
ной терапией. Гипотиреоз лечат синтетическим Т4 (ле-
вотироксином) с возможным добавлением лиотирони-
на (Т3) [10].

Установлено, что снижение уровня тиреоидных гор-
монов оказывает выраженное влияние на активность 
серотонинергической системы, что может объяснять 
развитие депрессивных состояний у пациентов с гипо-
тиреозом. Это подтверждается клиническими данными, 
свидетельствующими о повышенной частоте депрессий 
среди пациентов с эндокринной патологией [11].

Ранее уже предпринимались попытки систематизи-
ровать данные о взаимосвязи дисфункции щитовидной 
железы и БАР, включая обзор литературы, представ-
ленный S.J. Norman и соавт. Авторы обзора анализиро-
вали нейрохимические, эндокринные и генетические 
аспекты данной проблемы [12].

Настоящий нарративный обзор научных публика-
ций дополняет существующие данные, включая более 
широкий спектр исследований.

Цель обзора — проанализировать взаимосвязь 
между биполярным аффективным расстройством 
и дисфункцией щитовидной железы, рассматривая эту 
проблему в контексте психиатрии, неврологии, эндо-
кринологии и генетики.

При написании обзора литературы использовали 
такие ключевые слова и медицинские предметные 
рубрики (MeSH), как «hypothalamic-pituitary-thyroid 

axis», «thyroid dysfunction», «bipolar disorder», «mood 
disorders», «thyroid hormones», «GWAS», а также их 
русскоязычные эквиваленты: «гипоталамо-гипофи-
зарно-тиреоидная ось», «дисфункция щитовидной 
железы», «биполярное аффективное расстройство», 
«расстройства настроения», «тиреоидные гормоны», 
«полногеномный поиск ассоциаций». Поиск проводили 
в базах данных PubMed, Cochrane Library и e-Library. 
В анализ включали публикации с 2004 по 2024 год, 
за исключением исследований, проведенных на бере-
менных женщинах, а также статей на языках, отличных 
от русского и английского. Критерии отбора включали 
работы, выполненные на мужчинах и женщинах всех 
возрастов, эксперименты на животных, метаанализы, 
рандомизированные контролируемые исследования 
(РКИ), когортные исследования, исследования «слу-
чай–контроль». Результаты проведенного анализа пу-
бликаций опираются исключительно на оригинальные 
исследования, опубликованные за последние 20 лет.

НЕЙРОХИМИЧЕСКАЯ ДИНАМИКА

Ассоциации между нейротрансмиттерами и би-
полярным расстройством

Расстройства настроения — это комплексные 
состояния, обусловленные множеством факторов, 
в том числе функционированием разнообразных ней-
ротрансмиттерных систем. Некоторые нейротрансмит-
теры играют ключевую роль в патогенезе расстройств 
настроения, включая норадреналин (НА), серотонин 
(5-гидрокситриптамин, 5-HT), дофамин (ДА), гамма-а-
миномасляную кислоту (ГАМК) и глутамат [13–15]. 
Углубленное понимание роли этих нейрохимических 
веществ важно для раскрытия механизмов, приводя-
щих к развитию БАР, и разработки эффективных ме-
тодов лечения.

Норадреналин (НА) регулирует настроение, оказы-
вает влияние на когнитивные функции и сон, реакцию 
на стресс. Этот нейромедиатор тесно взаимодействует 
с системами серотонина и дофамина, также участву-
ющими в регуляции настроения [16]. НА взаимодей-
ствует с дофамином и серотонином, модулируя их 
высвобождение и захват, что способствует стабили-
зации настроения [17]. Кроме того, НА участвует в ре-
акциях на стресс, а нарушение этой системы может 
привести к изменению уровней дофамина и серото-
нина, что способствует формированию расстройств 
настроения [13]. Роль НА в развитии аффективных 
расстройств подтверждается эффективностью анти-
депрессантов, таких как ингибиторы обратного захвата 
норадреналина (ИОЗН), а также норадреналина и до-
фамина (ИОЗНД), которые способствуют повышению 
уровня НА в синапсах, облегчая симптомы расстройств 
настроения.

Серотонин (5-HT) участвует в регуляции настроения, 
сна, аппетита и реакций на стресс. Нарушения в функ-
ционировании серотонинергической системы могут 
приводить к депрессивным и тревожным симптомам, 
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а также способствовать эмоциональной дисрегуляции, 
характерной для БАР. Например, нарушение переда-
чи сигналов серотонина может вызывать повышен-
ную эмоциональную реактивность и нестабильность 
настроения, особенно в маниакальных эпизодах [14]. 
Снижение уровня серотонина также связано с им-
пульсивностью и агрессивностью, характерными для 
маниакальных состояний. В связи с этим назначение 
селективных ингибиторов обратного захвата серото-
нина (СИОЗС) при БАР требует осторожности, так как 
они могут индуцировать манию или гипоманию, уве-
личивая риск нагрузочного циклирования эпизодов 
настроения [18].

Дофамин (ДА) оказывает влияние на настроение, 
мотивацию, обработку вознаграждений и контроль 
движений. Дисфункция дофаминергической системы 
при БАР может способствовать развитию нарушений 
настроения, таких как импульсивность, перепады на-
строения и психотические состояния [19]. Низкие 
уровни ДА ассоциируются с такими депрессивными 
симптомами, как ангедония, сниженная мотивация 
и усталость [20]. В противоположность этому, в маниа-
кальных эпизодах повышение уровня дофамина может 
вызывать приподнятое настроение, повышенную энер-
гию, импульсивность и сниженную потребность во сне. 
Для контроля маниакальных симптомов используются 
препараты, модулирующие уровень дофамина, напри-
мер, антипсихотики первого поколения, блокирующие 
дофаминовые рецепторы [21].

Значительную роль в патофизиологии расстройств 
настроения играет ГАМКергическая нейротрансмис-
сия [22]. ГАМК представляет собой тормозный ней-
ромедиатор, регулирующий возбудимость нейронов 
центральной нервной системы (ЦНС). Недостаток ГАМК 
повышает возбудимость нейронов, что способствует 

появлению таких симптомов, как возбуждение и тре-
вожность. Препараты, усиливающие действие ГАМК, 
включая бензодиазепины, помогают снять тревожные 
симптомы и способствуют расслаблению [23].

Глутамат, будучи основным возбуждающим нейро-
медиатором, также играет важную роль в патогенезе 
БАР [24]. Экспериментальные данные, полученные 
на животных моделях, показывают, что стабилизаторы 
настроения воздействуют на глутаматные рецепторы, 
изменяя поведение, связанное с настроением.

Взаимодействие между НА, 5-HT и другими ней-
ротрансмиттерными системами (ДА, ГАМК и глута-
мат) крайне важно для поддержания эмоционального 
равновесия [14]. Любая дисрегуляция в этих систе-
мах может способствовать развитию и обострению 
расстройств настроения, таких как БАР. Информация 
о функциях, местах синтеза и веществах, влияющих 
на указанные нейротрансмиттеры, обобщена в табл. 1.

Роль щитовидной железы в патофизиологии ре-
гуляции настроения при аффективных расстрой-
ствах

Функция щитовидной железы играет ключевую роль 
в поддержании эмоциональной стабильности, так как 
изменения уровня ее гормонов могут существенно вли-
ять на настроение и когнитивные функции. Гормоны 
щитовидной железы (Т3 и Т4) влияют на синтез, высво-
бождение и метаболизм таких нейротрансмиттеров как 
норадреналин, дофамин и серотонин [25]. Изменения 
в уровне этих гормонов могут приводить к дисбалансу 
нейротрансмиттерных систем, что отражается на регу-
ляции настроения. Так, тиреоидные гормоны воздей-
ствуют на синтез и биодоступность триптофана, что 
может повлиять на функционирование серотониновой 
системы и, следовательно, вызвать эмоциональную не-
стабильность [26]. Также они регулируют активность 

Таблица 1. Функции, места синтеза и вещества, усиливающие действие нейротрансмиттеров, участвующих 
в патогенезе БАР
Table 1 Functions, sites of synthesis and substances that enhance the action of neurotransmitters involved in the 
pathogenesis of bipolar disorder

Нейротрансмиттер Функция Место синтеза Вещества, усиливающие действие

Норадреналин

Основной нейротрансмиттер симпатической 
нервной системы; регулирует настроение, 
возбуждение, внимание, память 
и сосудистый тонус

Голубое пятно Психостимуляторы, кокаин, бупропион, 
миртазапин, ИОЗН, ТЦА

Серотонин Ответственен за регуляцию настроения, сна, 
аппетита и реакции на стресс Ядра шва

СИОЗС, миртазапин и другие атипичные 
антидепрессанты, ИОЗН, ТЦА, антагонисты 
серотонина и ингибиторы его обратного захвата

ГАМК Тормозный нейротрансмиттер, который 
регулирует возбудимость нейронов в мозге Прилежащее ядро Алкоголь, бензодиазепины, фенобарбитал, 

небензодиазепиновые снотворные

Дофамин
Регуляция настроения, мотивации, 
обработки вознаграждений и контроля 
движений

Черная субстанция, 
вентральная 
область покрышки, 
гипоталамус

Некоторые антипсихотики, бупропион, 
антагонисты NMDA-рецепторов, ингибиторы 
МАО-В, ингибиторы КОМТ, дофаминовые 
агонисты, предшественники дофамина

Глутамат

Возбуждающий и тормозный 
нейротрансмиттер, участвующий 
в регуляции памяти, исполнительных 
функций и настроения

Глиальные клетки Алкоголь, фенциклидин, кокаин, никотин

Примечание: ИОЗН — ингибиторы обратного захвата норадреналина, ТЦА — трициклические антидепрессанты, СИОЗС — селективные 
ингибиторы обратного захвата серотонина, МАО — моноаминоксидаза, КОМТ— катехол-О-метилтрансфераза.
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тирозин-гидроксилазы — фермента, участвующего 
в синтезе дофамина [27]. Это может объяснять связь 
гипотиреоза с такими симптомами, как ангедония, мо-
торная заторможенность и снижение мотивации [7].

Кроме того, гормоны щитовидной железы оказыва-
ют влияние на экспрессию, доступность и активность 
транспортеров серотонина, дофамина и норадрена-
лина, влияя на их концентрацию в синапсах и на пе-
редачу сигнала. Дисрегуляция функции щитовидной 
железы может привести к изменению плотности и аф-
финности рецепторов нейротрансмиттеров, нарушая 
их сигнальные пути и вызывая физиологические ре-
акции [26]. Помимо влияния на нейротрансмиттеры, 
тиреоидные гормоны играют ключевую роль в функ-
ционировании и развитии головного мозга (в част-
ности, таких его структур, как префронтальная кора, 
миндалина и гиппокамп) [28].

Т3 и Т4 также играют роль в процессах нейропла-
стичности, то есть в способности головного мозга 
адаптироваться и реорганизовывать нейронные свя-
зи [26]. Дисрегуляция гормонов щитовидной железы 
может вызывать функциональные изменения голов-
ного мозга, влияя на когнитивные способности, обра-
ботку эмоций и регуляцию настроения, что усиливает 
выраженность симптомов БАР [28].

Исследования подтверждают наличие двусто-
ронней связи между дисфункцией щитовидной же-
лезы и развитием БАР. В частности, исследование 
A. Fagiolini и соавт. показало, что у 15,3% пациентов 
с БАР, получавших терапию литием, был диагностиро-
ван гипотиреоз, и чем дольше длилось лечение литием, 
тем выше был риск развития дисфункции щитовидной 
железы [29]. Это подчеркивает важность регулярного 
мониторинга функции щитовидной железы у пациен-
тов с БАР I типа, получающих терапию литием. Клини-
ческие случаи, описанные A. Bocchetta и соавт., указы-
вают на связь между БАР и высоким уровнем антител 
к щитовидной железе, что, по мнению авторов, сви-
детельствует о потенциальной предрасположенности 
к аутоиммунным заболеваниям щитовидной железы 
у потомков пациентов с БАР [30]. Применение антипси-
хотиков, стабилизаторов настроения и иммунотерапии 
не только улучшило психический статус пациентов, но 
и нормализовало функцию щитовидной железы, а так-
же снижало уровень антител.

Еще одно исследование выявило высокую часто-
ту нарушений со стороны щитовидной железы у па-
циентов с БАР, в особенности гипотиреоза, который 
встречался у 10–30% исследуемой популяции [31]. 
В рамках этого исследования изучались потенциаль-
ные механизмы, лежащие в основе этой взаимосвязи, 
такие как нейроэндокринная дисрегуляция и иммун-
ные процессы (например, аутоиммунный тиреоидит), 
которые, возможно, связывают дисфункцию щитовид-
ной железы с БАР. Кроме того, систематический обзор 
продемонстрировал, что у пациентов с биполярной де-
прессией уровень антител к щитовидной железе был 
выше по сравнению с общей популяцией, что позволяет 

предполагать, что дисфункция щитовидной железы мо-
жет быть фактором риска развития БАР [32].

T. Ittermann и соавт., в исследовании 2142 участ-
ников из проекта «Study of Health in Pomerania», ана-
лизировали потенциальную взаимосвязь между нару-
шениями функции щитовидной железы и тревожными 
и депрессивными расстройствами с использованием 
шкалы депрессии Бека [33]. Было установлено, что ги-
потиреоз ассоциирован с высокой тяжестью депрессии 
по шкале Бека, тогда как гипертиреоз положительно 
коррелировал с большим депрессивным расстройством 
(БДР). В целом эти данные указывают на тесную связь 
между дисфункцией щитовидной железы и изменения-
ми настроения при БАР, а также на возможное влияние 
на депрессивные и тревожные состояния.

Интересным фактом является то, что тревожно-де-
прессивные нарушения, согласно данным литературы, 
коррелируют с уровнем именно ТТГ, но не антител к ти-
реоидной пероксидазе. Это позволяет предположить, 
что на психические функции оказывает влияние не 
столько аутоиммунный процесс в щитовидной железе, 
сколько ее функциональный статус [11].

Связь дисфункции щитовидной железы и бипо-
лярного аффективного расстройства

В контексте исследования взаимосвязи между дис-
функцией щитовидной железы и БАР следует учиты-
вать пересекающиеся химические и физиологические 
механизмы, лежащие в основе этих состояний. Гор-
моны щитовидной железы, норадреналин и дофамин 
имеют общего предшественника — тирозин, что обу-
словливает структурное и функциональное сходство 
между этими нейрохимическими веществами [31]. 
Кроме того, рецепторы как для нейротрансмиттеров, 
так и для гормонов щитовидной железы сосредото-
чены в лимбической системе, что подчеркивает необ-
ходимость сбалансированного взаимодействия этих 
медиаторов для выполнения их регуляторных функ-
ций [34].

БАР традиционно связывают с нарушениями ней-
ротрансмиттерного баланса, включая повышенную 
активность дофамина и глутамата, а также уменьше-
ние активности холинергической мускариновой си-
стемы [35]. Анализ посмертных образцов головного 
мозга пациентов с БАР показал изменения, указываю-
щие на возможное ускорение метаболизма норадрена-
лина, и снижение уровня 5-HIAA (основного метаболи-
та серотонина), что отражает характерные колебания 
настроения [36]. Повышение норадреналина ассоци-
ировалось с маниакальными симптомами, а снижение 
5-HIAA — с депрессивными эпизодами.

При исследовании спинномозговой жидкости у па-
циентов с гипотиреозом изучали уровни гомованили-
новой кислоты (метаболита дофамина) и 5-HIAA (мета-
болита серотонина) для оценки функции щитовидной 
железы. Обнаружено, что уровень этих метаболитов 
отрицательно коррелировал с концентрацией ТТГ и Т3 
в крови, что указывает на взаимодействие тиреоидной 
и нейротрансмиттерной систем [34].
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Результаты исследования, проведенного M. Bauer 
и соавт., показали, что инфузия гормонов щитовидной 
железы приводит к увеличению уровня 5-HT, 5-HTP 
и 5-HIAA в коре мозга у грызунов [37]. Авторы объяс-
няли этот эффект десенсибилизацией пресинаптиче-
ских рецепторов 5-HT1A в области шва и сенсибили-
зацией постсинаптических рецепторов 5-HT2 в коре, 
что способствовало усилению серотонинергической 
передачи. Также было зафиксировано влияние тире-
оидных гормонов на передачу дофаминергического 
сигнала [38].

По результатам кросс-секционного исследования, 
в рамках которого определяли уровень ТТГ, Т3 и Т4 
в крови пациентов с БАР, была выявлена связь повы-
шенного уровня Т3 с маниакальными эпизодами [25]. 
У пациентов с БАР риск нарушения функции щитовид-
ной железы оказался в 2,5 раза выше, чем в общей по-
пуляции. Другое исследование, проведенное G. Feng 
и соавт., было направлено на изучение концентрации 
тиреоидных гормонов у нелеченных пациентов с БАР 
и БДР [39]. Хотя у 12 из 83 пациентов было обнаружено 
снижение гормональной секреции, значимых различий 
между группами пациентов с БАР и БДР выявлено не 
было.

Приведенные данные подчеркивают важность даль-
нейшего изучения взаимосвязи между гормонами щи-
товидной железы и нейротрансмиттерными системами 
для лучшего понимания патофизиологии БАР и разра-
ботки более эффективных методов лечения.

Дисфункция гипоталамо-гипофизарно-тиреоид-
ной оси как катализатор БАР

Системы реакции на стресс
ГГТ-ось напрямую взаимодействует с централь-

ной системой реакции на стресс. Под воздействием 
стрессовых факторов гипоталамус инициирует выброс 
кортикотропин-рилизинг-гормона (КРГ), который сти-
мулирует гипофиз к выделению адренокортикотропно-
го гормона (АКТГ) [40]. В ответ АКТГ активирует над-
почечники для секреции кортизола [41]. Параллельно 
активация симпатической нервной системы вызывает 
высвобождение адреналина и норадреналина, допол-
нительно усиливая выброс кортизола [40].

Кортизол оказывает значительное влияние на функ-
ционирование ГГТ-оси. Например, его повышенные 
уровни могут угнетать секрецию тиреотропин-рили-
зинг-гормона гипоталамусом и ТТГ гипофизом, что 
приводит к гипотиреозу. Кортизол также вмешивает-
ся в преобразование тироксина (Т4) в трийодтиронин 
(Т3) через ингибирование фермента 5'-дейодиназы, 
в результате снижается уровень активных тиреоидных 
гормонов [42].

Длительный стресс и связанная с ним дисрегуляция 
ГГТ-оси могут усиливать нестабильность настроения 
и усугублять симптомы БАР [41]. Например, гипотире-
оз сопровождается снижением энергии, когнитивными 
нарушениями и изменениями настроения, которые ча-
сто совпадают с проявлениями депрессии, затрудняя 
диагностику и лечение.

Многочисленные исследования подтвердили роль 
кортизола в патогенезе БАР. В 2017 г. была опубли-
кована работа J.D. Rosenblat и соавт., в которой ре-
троспективно проанализированы результаты 41 иссле-
дования, показавшие, что БАР ассоциировано с повы-
шенными уровнями кортизола и АКТГ, при этом связь 
с КРГ не наблюдалась [43]. В одном из последующих 
исследований измерение средних концентраций кор-
тизола в слюне и волосах показало двукратное уве-
личение уровня кортизола у пациентов с БАР по срав-
нению с контрольными группами [44]. Повышение 
уровня кортизола может способствовать развитию как 
маниакальных, так и депрессивных симптомов у сома-
тически здоровых людей, что аналогично состояни-
ям, наблюдаемым при синдроме Кушинга [45]. Также 
была обнаружена взаимосвязь между гипотиреозом, 
повышенным уровнем кортизола, увеличением частоты 
депрессивных эпизодов, тревожных состояний и ког-
нитивных нарушений [46]. У пациентов с гипотирео-
зом расстройства настроения отмечались чаще, чем 
у участников эутиреоидных контрольных групп.

У пациентов с БАР, как правило, ослаблена реакция 
на стресс, что было продемонстрировано в исследова-
нии с участием родных братьев и сестер, где регистри-
ровали изменения уровня кортизола и альфа-амилазы 
в ответ на стрессовые стимулы [47]. Эксперименталь-
ная группа, в которую были включены эутиреоидные 
пациенты с БАР, получавшие медикаментозную тера-
пию, подвергалась сериям стресс-индуцирующих зада-
ний, аналогичных Трирскому социальному стресс-тесту 
(The Trier social stress test, TSST). Концентрацию кор-
тизола и альфа-амилазы в слюне измеряли исходно, 
до и после выполнения заданий, а также фиксировали 
субъективные оценки стресса.

У пациентов с БАР повышение уровня кортизола 
было менее выраженным, чем у здоровых лиц из кон-
трольных групп, тогда как уровень альфа-амилазы, 
напротив, возрастал после выполнения заданий. 
Примечательно, что подобные аномальные вариации 
гормонального ответа были особенно заметны у лиц 
с историей многократных эпизодов БАР. Кроме того, 
в исследовании цитировались данные, указывающие 
на связь между исходным уровнем кортизола у потом-
ков пациентов с биполярным расстройством и дис-
функцией ГГТ-оси, что дополнительно подтверждает 
эндокринные механизмы, лежащие в основе БАР [48].

Метаанализ 42 исследований, в которых использо-
вали различные инструменты, такие как шкала жизнен-
ных событий и трудностей (Life Events and Dif culties 
Schedule, LEDS), интервью о недавних жизненных со-
бытиях (The Interview for Recent Life Events, IRLE), 
шкала социальной адаптации (Social Readjustment 
Rating Scale, SRRS), шкала жизненных событий Пай-
кела (Paykel Scale of stressful life events, PLES), шка-
ла депрессии Бека (Beck Depression Inventory, BDI), 
а также данные о госпитализациях, был направлен 
на оценку влияния стрессовых жизненных событий 
на острые проявления БАР. Результаты показали, 
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что пациенты с БАР чаще сообщали о более высоком 
уровне стрессовых событий по сравнению с лицами, 
страдающими другими психическими расстройствами. 
При этом непосредственная связь между стрессовы-
ми событиями и выраженностью острых симптомов 
была незначительной. Авторы мета-анализа пришли 
к выводу, что стресс играет существенную роль в воз-
никновении и обострении БАР, несмотря на вариа-
тивность дизайна и популяций включенных в анализ 
исследований.

ВОСПАЛЕНИЕ И ДИСРЕГУЛЯЦИЯ 

ИММУННОЙ СИСТЕМЫ

Хроническое воспаление играет важную роль в па-
тогенезе как БАР, так и нарушений щитовидной желе-
зы, что может служить одним из ключевых звеньев, 
связывающих эти состояния. Например, у пациентов 
с БАР во время острых маниакальных эпизодов отме-
чены повышенные уровни С-реактивного белка [49], 
маркера активного воспаления, а также увеличенная 
концентрация провоспалительных цитокинов (интер-
лейкинов-1, 2, 6 и TNF-α). Примечательно, что в одном 
из исследований уровень интерлейкина-6 снижался 
по завершении маниакальных эпизодов [50]. При гипо-
тиреозе снижение антиоксидантной защиты поддержи-
вает хроническое воспаление, тогда как при гиперти-
реозе усиленная выработка активных форм кислорода 
(АФК) также способствует воспалительному фону [41].

Повышение уровня пероксидов и малондиальдеги-
да в плазме у пациентов с шизофренией свидетель-
ствует о наличии оксидативного стресса. Эта последо-
вательность — от хронического воспаления до иммун-
ной дисфункции и структурных повреждений — будет 
рассмотрена более детально в разделе, посвященном 
нейровоспалению.

Изучение взаимосвязи между аутоиммунным тире-
оидитом и БАР остается актуальной задачей. В дат-
ском исследовании, включавшем 9920 пациентов с БАР, 
проводился анализ показателей аутоиммунного тире-
оидита и тиреотоксикоза. Однако статистически зна-
чимой ассоциации между этими заболеваниями и БАР 
выявлено не было [51]. Тем не менее, такие аутоиммун-
ные заболевания, как ревматоидный артрит, псориаз, 
язвенный колит, аутоиммунный гепатит и синдром Гий-
ена–Барре, продемонстрировали значимую связь с БАР, 
указывая на возможную роль иммунной дисфункции 
в его этиологии. J.D. Rosenblat и соавт. в обзоре эпи-
демиологических исследований отмечают у пациентов 
с БАР увеличение частоты аутоиммунных заболеваний, 
таких как аутоиммунный тиреоидит, системная красная 
волчанка, аутоиммунный гепатит, рассеянный склероз 
и ревматоидный артрит [43].

Исследование, включавшее 51 пару монозиготных 
и дизиготных близнецов с БАР и 35 контрольных пар, 
выявило у пациентов с БАР повышенный уровень ан-
тител к тиреоидной пероксидазе (TPO-Abs) по срав-
нению с контрольной группой [52]. Особенно сильная 

взаимосвязь между аутоиммунной дисфункцией щи-
товидной железы и БАР была обнаружена у женщин, 
хотя уточнение данного феномена затруднено из-за 
гендерного дисбаланса в исследуемой выборке. В дру-
гом исследовании отчетливая связь между уровнем 
антител к TPO и антител к тиреоглобулину обнаружена 
при БАР с быстрым циклом, причем уровень TPO-Abs 
показал в этих случаях более значимую статистиче-
скую корреляцию [53].

Несмотря на то, что общие механизмы хронического 
воспаления, объединяющие БАР и аутоиммунный тире-
оидит, остаются до конца не выясненными, в последние 
годы активно изучается терапевтический потенциал 
противовоспалительных средств при БАР. К примеру, 
применение N-ацетилцистеина приводило к клиниче-
ски значимому уменьшению депрессивных симптомов 
у пациентов с БАР [40]. Однако данные об эффективно-
сти нестероидных противовоспалительных препаратов 
(НПВП) в отношении маниакальных и гипоманиакаль-
ных эпизодов противоречивы, и пока неизвестно, могут 
ли НПВП снижать тяжесть этих симптомов.

НЕЙРОВОСПАЛЕНИЕ 

И НЕЙРОВИЗУАЛИЗАЦИЯ

В недавнем систематическом обзоре обобщены 
данные, демонстрирующие изменения в объеме раз-
личных структур головного мозга: прежде всего, зон, 
отвечающих за регуляцию эмоций и аффекта [54]. Эти 
аномалии были зафиксированы с помощью функцио-
нальной и структурной МРТ и коррелировали с повы-
шенными уровнями воспалительных маркеров. Подоб-
ная связь укрепляет гипотезу о ведущей роли провос-
палительных механизмов не только в патогенезе БАР, 
но и в усилении симптоматики. Центральные и пери-
ферические воспалительные процессы могут вызывать 
прогрессирующее ухудшение состояния и повышать 
уровень стресса, замыкая патологический круг хрони-
ческого воспаления.

Кроме того, нейровизуализационные исследова-
ния, фокусирующиеся на пациентах с БАР, выявили 
уменьшение объема серого вещества в префронталь-
ных и лимбических отделах, расширение латеральных 
желудочков, гиперинтенсивность глубокого белого 
вещества, а также повышенную активность минда-
лины, стриатума и таламуса [51]. В условиях нейро-
воспаления были зафиксированы изменения в рабо-
те глутаматергической системы и NMDA-рецепторов, 
приводящие к эксайтотоксическому повреждению ней-
ронов посредством активации каскада арахидоновой 
кислоты. Арахидоновая кислота, входящая в состав 
фосфолипидов клеточных мембран, под воздействием 
фосфолипазы А2 высвобождает провоспалительные 
метаболиты в процессе нормальной нейротрансмис-
сии [34]. При избытке глутамата активация астроцитов 
в этом каскаде усиливает повреждение нервной ткани.

Литий, как показывают некоторые исследо-
вания, обладает антиоксидантными свойствами 
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и нейропротективным потенциалом [52]. Опыты на жи-
вотных выявили, что длительное введение некоторых 
антипсихотиков, таких как кветиапин и оланзапин, 
может усиливать оксидативное повреждение мозга 
и приводить к постепенному снижению числа астро-
цитов [31, 48]. Эти данные подчеркивают сложность 
выбора фармакотерапии, учитывая различное влияние 
препаратов на оксидативный стресс и состояние ней-
рональной ткани.

ГЕНЕТИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ: 

ОБЩИЕ ФАКТОРЫ, ВЛИЯЮЩИЕ 

НА ДИСФУНКЦИЮ ЩИТОВИДНОЙ 

ЖЕЛЕЗЫ И ВОЗНИКНОВЕНИЕ 

БИПОЛЯРНОГО РАССТРОЙСТВА

Аутоиммунный тиреоидит и биполярное рас-
стройство

Современные исследования указывают на воз-
можные общие генетические механизмы и клини-
ческие последствия взаимосвязи аутоиммунного 
тиреоидита с БАР. Обнаружение антител к TPO-Abs 
у пациентов с БАР свидетельствует о потенциальном 
перекрывании генетической предрасположенности. 
В одном из исследований анализировали образцы 
крови 22 монозиготных и 29 дизиготных близнецов 
с БАР, а также 35 здоровых пар близнецов на наличие 
TPO-Abs. У 27% близнецов с БАР выявили TPO-Abs; 
сходные результаты получены и у их родственников 
без диагноза БАР [52]. В семьях с дизиготными близ-
нецами, где один был болен БАР, отмечалась повы-
шенная частота аутоиммунного тиреоидита по срав-
нению с контрольными парами близнецов, что наво-
дит на мысль о наличии общих наследуемых факторов 
риска. Длительное наблюдение, описанное в иссле-
довании G. Snijders и соавт., показало стабильный 
уровень TPO-Abs у пациентов с БАР в течение 6–12 
лет. Это позволило предположить, что данные анти-
тела могут служить маркером предрасположенности 
к заболеванию [56]. Несмотря на это, рутинный скри-
нинг TPO-Abs у пациентов с БАР или их родственни-
ков не рекомендован при отсутствии специфической 
симптоматики или гормональных нарушений, так как 
доказательной базы для подобной практики пока не-
достаточно.

В другом исследовании 140 потомков родителей 
с БАР наблюдали в течение 55 месяцев, оценивая нали-
чие у них психопатологической симптоматики и анали-
зируя кровь на содержание TPO-Abs и уровень ТТГ [57]. 
Результаты продемонстрировали повышенную рас-
пространенность TPO-Abs у дочерей пациентов с БАР, 
сопровождавшуюся у части испытуемых нарушением 
функции щитовидной железы. Хотя у этих TPO-положи-
тельных потомков не отмечалось увеличения частоты 
аффективных расстройств, полученные данные ука-
зывают на независимую генетическую предрасполо-
женность к аутоиммунному тиреоидиту среди потомков 
пациентов с БАР.

Исследования с использованием полногеномного 
поиска ассоциаций

Применение полногеномного поиска ассоциаций 
(GWAS) позволило выявить генетические вариации, 
связанные как с функцией щитовидной железы, так 
и с биполярным расстройством, сосредоточив внима-
ние на генах, вовлеченных в регуляцию гормонов щи-
товидной железы, и генах, повышающих вероятность 
развития БАР. Так, в исследовании A.E. Baum и соавт., 
направленном на поиск генетических маркеров БАР, 
были обнаружены ассоциации полиморфных локусов 
ряда генов с развитием заболевания [58]. Хотя четких 
основных генов риска выявлено не было, у лиц с изме-
нениями в этих локусах обнаружено больше предрас-
полагающих аллелей, в частности, в локусе DGKH, что 
указывает на полигенный характер БАР. Исследования 
GWAS также показали, что БАР и нарушения функции 
щитовидной железы ассоциированы с генами, регули-
рующими иммунные функции и воспалительные про-
цессы, включая гены главного комплекса гистосовме-
стимости (Human Leukocyte Antigens, HLA) [59].

Полигенные шкалы риска (PRS), построенные на ос-
нове данных GWAS, становятся важным инструментом 
для оценки генетической предрасположенности как 
к БАР, так и к нарушениям функции щитовидной же-
лезы [59]. Объединяя информацию о многочисленных 
однонуклеотидных полиморфизмах (SNP), можно выя-
вить лиц с повышенным генетическим риском развития 
этих состояний.

Исследование S. Soheili-Nezhad и соавт., основанное 
на данных GWAS, выявило значимые связи симптомов 
гипотиреоза с расстройствами настроения (особенно 
при БАР), а также выделило локусы 6p22.1 и 6p22.2 
как потенциальные медиаторы генетического взаимо-
действия нарушений щитовидной железы и БАР [60]. 
Кроме того, авторы исследования предположили, что 
локус MHC, активно участвующий во множестве ауто-
иммунных заболеваний, поддерживает гипотезу о том, 
что связь между БАР и дисфункцией щитовидной же-
лезы может определяться сходными аутоиммунными 
патогенетическими путями, а не только гормональными 
механизмами [60].

Метод GWAS также использовали для сравнения 
генетической предрасположенности к шизофрении 
и БАР, поскольку эти состояния имеют ряд схожих кли-
нических проявлений. В одном исследовании GWAS, 
включавшем 2586 пациентов с БАР, проходивших тера-
пию литием с 2008 по 2013 г., авторы применили подход 
с использованием PRS для анализа геномных вариаций, 
повышающих риск развития шизофрении [61]. Оказа-
лось, что генетическая предрасположенность к шизо-
френии отрицательно коррелирует с эффективностью 
лечения литием пациентов с БАР. Выявленные генети-
ческие вариации в области антигенов HLA и путях пре-
зентации антигенов проливают свет на молекулярные 
механизмы, лежащие в основе как шизофрении, так 
и ответа на терапию литием. Интеграция полученных 
данных с клинической информацией может помочь 
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прогнозировать вероятность успешного лечения лити-
ем пациентов с БАР [62].

Роль семейной предрасположенности в развитии 
биполярного расстройства и нарушений функции 
щитовидной железы

Наличие случаев заболевания в семье является ин-
дикатором генетического риска как для БАР, так и для 
нарушений функции щитовидной железы. Известно, 
что БАР отличается высокой наследуемостью, а его 
генетическая архитектура существенно пересекает-
ся с архитектурой других психических расстройств. 
Аналогичным образом генетическая предрасположен-
ность играет значимую роль в развитии тиреоидной 
дисфункции: вариации генов, связанных с иммунной 
регуляцией и воспалительными процессами, повыша-
ют вероятность нарушения работы щитовидной желе-
зы [63].

Исследования российских популяций показали, что 
у потомков пациентов с БАР чаще встречаются при-
знаки дисфункции щитовидной железы, включая ау-
тоиммунные изменения. Это согласуется с гипотезой 
о наличии общих генетических факторов, влияющих 
как на психические, так и на эндокринные заболева-
ния [11].

Изучение генетических корреляций между БАР 
и другими психическими расстройствами, такими как 
шизофрения и большое депрессивное расстройство, 
позволяет глубже понять общие генетические механиз-
мы, лежащие в их основе. Например, выявлен значи-
тельный уровень генетического перекрывания между 
БАР и шизофренией, что подчеркивает важность на-
следственной предрасположенности при прогнозиро-
вании риска этих расстройств [64].

Недавнее исследование, выполненное методом 
Менделевской рандомизации, было направлено на изу-
чение причинно-следственных связей между генетиче-
скими факторами, влияющими на функцию щитовидной 
железы, и риском развития БАР [65]. Используя гене-
тические варианты, связанные с функцией щитовидной 
железы, в качестве инструментальных переменных, 
исследователи обнаружили значимую генетическую 
ассоциацию между уровнем Т4 и риском БАР. В част-
ности, генетически обусловленная тенденция к повы-
шению концентраций Т4 коррелировала с увеличением 
риска развития БАР, что свидетельствует о потенциаль-
ной роли гормонального дисбаланса щитовидной же-
лезы в патогенезе данного расстройства. Более того, 
результаты указали на двустороннюю связь: повышен-
ный уровень Т4 способствует увеличению риска БАР, 
а генетическая предрасположенность к БАР оказывает 
влияние на функциональное состояние щитовидной 
железы.

ОПТИМИЗАЦИЯ ЛЕЧЕНИЯ

Данные исследований позволяют предполагать 
перспективность использования гормонов щитовид-
ной железы как дополнения к стандартной терапии 

аффективных расстройств. Показано, что для дости-
жения терапевтического эффекта у пациентов с БАР 
зачастую требуются более высокие дозы L-тироксина, 
чем при лечении первичных нарушений щитовидной 
железы. Несмотря на опасения относительно воз-
можных побочных эффектов, большинство пациентов 
с аффективными расстройствами, как правило, хорошо 
переносит такие повышенные дозы без серьезных ос-
ложнений.

Для оценки эффективности применения гормонов 
щитовидной железы в терапии БАР было проведено 
несколько клинических исследований. Так, в одном 
рандомизированном, плацебо-контролируемом двой-
ном слепом исследовании под руководством M. Bauer 
изучали влияние высоких доз L-тироксина на тяжесть 
депрессивных симптомов у эутиреоидных пациентов 
с биполярной депрессией, резистентной к стабилиза-
торам настроения и/или антидепрессантам [66]. В ис-
следовании приняли участие 25 пациентов, которые 
были случайным образом разделены на группы для 
получения либо L-тироксина, либо плацебо в течение 
6 недель. ПЭТ-сканирование выявило снижение ме-
таболической активности в таламусе и вентральном 
стриатуме после 6 недель лечения L-тироксином, что 
сопровождалось улучшением депрессивной симптома-
тики.

Полученные данные указывают на возможное 
терапевтическое влияние высоких доз L-тироксина 
на мозговую активность у пациентов с БАР и облегче-
ние симптомов депрессии. Аналогичные исследования 
также продемонстрировали положительный эффект 
высоких доз L-тироксина у пациентов с БАР, не реаги-
ровавших на стандартные методы лечения.

Однако не все пациенты одинаково реагируют 
на гормональную терапию. Отсутствие улучшения у ча-
сти пациентов указывает на важность изучения инди-
видуальных факторов, таких как генетическая пред-
расположенность, наличие сопутствующих тиреоидных 
нарушений, а также тяжесть и длительность течения 
БАР, которые могут влиять на эффективность лечения.

ОБСУЖДЕНИЕ

Взаимосвязь между хроническим воспалением, 
аутоиммунными процессами и патогенезом БАР пред-
ставляет собой важное направление исследований, 
которое открывает перспективы для целенаправлен-
ных фармакологических вмешательств. Современные 
данные свидетельствуют о том, что хроническое воспа-
ление и связанные с ним иммунные дисфункции игра-
ют значимую роль в этиологии БАР, включая его связь 
с тиреоидной дисфункцией. Например, исследование 
S. Soheili-Nezhad и соавт. показало, что взаимодей-
ствие БАР и нарушений функции щитовидной железы 
может быть обусловлено сходными аутоиммунными 
патогенетическими путями, а не только гормональны-
ми механизмами [60]. Эти данные подчеркивают необ-
ходимость дальнейших исследований, направленных 
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на изучение роли воспалительных и иммунных факто-
ров в патогенезе БАР.

Применение методов GWAS внесло значительный 
вклад в изучение генетических корреляций между 
БАР, тиреоидной дисфункцией и другими психиче-
скими и соматическими расстройствами. Результаты 
таких исследований подтвердили наличие общего ге-
нетического фона между БАР и шизофренией, а также 
выявили значимые связи с тиреоидной дисфункци-
ей. Генетические вариации в области антигенов HLA 
(Human Leukocyte Antigens) и механизмах антигенной 
презентации указывают на существование общих па-
тогенетических механизмов. Интеграция этих данных 
с клинической информацией создает перспективы для 
более точного прогнозирования риска, разработки 
стратегий ранней профилактики и внедрения персона-
лизированных терапевтических подходов, основанных 
на генетических профилях риска.

Еще одним перспективным направлением явля-
ется исследование применения гормонов щитовид-
ной железы в терапии БАР. Например, клинические 
исследования под руководством M. Bauer показали, 
что высокие дозы L-тироксина способствуют улучше-
нию депрессивной симптоматики у пациентов с би-
полярной депрессией, резистентной к стандартной 
терапии [66]. Однако различия в реакции пациентов 
на гормональную терапию подчеркивают необходи-
мость изучения факторов, влияющих на ее эффек-
тивность. Среди таких факторов можно выделить 
генетическую предрасположенность, наличие сопут-
ствующих тиреоидных нарушений, а также тяжесть 
и длительность течения БАР. В этой связи особую 
актуальность приобретает разработка персонализи-
рованных подходов с использованием генетических 
тестов, позволяющих выявлять пациентов, наиболее 
склонных к положительному ответу на терапию. Также 
важно продолжать исследования долгосрочной безо-
пасности и эффективности высоких доз L-тироксина 
и T3 у пациентов с БАР.

Наконец, дальнейшее применение метода GWAS 
и анализ новых данных остаются ключевыми для углу-
бления понимания сложных взаимосвязей между тире-
оидной дисфункцией и БАР. Расширение знаний в этой 
области позволит уточнить молекулярные механизмы 
патогенеза, разработать более эффективные стратегии 
профилактики и лечения, а также создать персонали-
зированные подходы, направленные на улучшение ка-
чества жизни пациентов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Представленные данные свидетельствуют о слож-
ной, многоуровневой взаимосвязи между дисфункци-
ей щитовидной железы и биполярным аффективным 
расстройством. Эти состояния взаимно влияют друг 
на друга через разнообразные механизмы, включая 
нейрохимические, эндокринные, генетические и им-
мунологические процессы. Нейротрансмиттерные 

системы, такие как серотонинергическая, норадре-
нергическая и дофаминергическая, тесно связаны 
с тиреоидным гормональным фоном и могут играть 
ключевую роль в формировании депрессивных и ма-
ниакальных эпизодов. Генетические исследования, 
в том числе GWAS, демонстрируют полигенную при-
роду обоих состояний, указывая на важность иммун-
ных и воспалительных путей, а также наследуемых 
факторов риска.

Применение гормонов щитовидной железы рас-
сматривается как перспективное направление в те-
рапии пациентов с БАР, резистентных к стандартным 
методам лечения. Хотя полученные результаты об-
надеживают, необходимы дальнейшие исследования 
для уточнения профиля безопасности, определения 
оптимальных дозировок и выявления подгрупп паци-
ентов, которые наиболее чувствительны к подобным 
вмешательствам.

Изучение патогенеза и взаимодействия тиреоидных 
и аффективных нарушений способствует разработке 
более точных диагностических критериев, персонали-
зированных терапевтических стратегий и улучшению 
профилактики. Эти усилия направлены на повышение 
качества жизни пациентов с БАР и сопутствующими 
нарушениями функции щитовидной железы.
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