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Аннотация
Фибрилляция предсердий является самым частым нарушением ритма сердца у пациентов с хронической сердечной недостаточностью. Од-
ним из наиболее эффективных антиаритмических препаратов для лечения и профилактики широкого спектра наджелудочковых и желу-
дочковых тахиаритмий является амиодарон. В группе пациентов с пароксизмальной формой фибрилляции предсердий и низкой фракцией 
выброса левого желудочка он является препаратом выбора при проведении стратегии «контроля ритма». У пациентов, получающих амио-
дарон, нередко развивается экстракардиальное нежелательное явление – амиодарон-индуцированный тиреотоксикоз, усугубляющий тече-
ние сердечно-сосудистой патологии. В статье представляем клинический случай амиодарон-индуцированного тиреотоксикоза у пациентки 
30 лет с дилатационной кардиомиопатией и агранулоцитозом, развившимися на фоне тиреостатической терапии.
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Abstract
Atrial fibrillation is the most common heart rhythm disorder in patients with chronic heart failure. One of the most effective antiarrhythmic drugs 
for the treatment and prevention of a wide range of supraventricular and ventricular tachyarrhythmia is amiodarone. In the group of patients with 
paroxysmal atrial fibrillation and low left ventricular ejection fraction, it is the drug of choice when conducting a „rhythm control“ strategy. Patients 
receiving amiodarone often develop an adverse event – amiodarone-induced thyrotoxicosis, which exacerbates the course of cardiovascular 
pathology. In this article, we consider a clinical case of amiodarone-induced thyrotoxicosis in a 30-year-old patient with dilated cardiomyopathy and 
agranulocytosis that developed against the background of thyrostatic therapy.
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Введение
Фибрилляция предсердий (ФП) является наиболее ча-

стым нарушением ритма сердца у пациентов с хрониче-
ской сердечной недостаточностью (ХСН). Сочетаясь друг 
с другом, эти два состояния ухудшают прогноз за счет уве-
личения риска общей смертности и усугубляют симптомы 
заболевания, в том числе увеличивая риск госпитализаций 
по причине декомпенсации ХСН [1]. Распространенность 
ФП увеличивается с повышением функционального класса 
ХСН, достигая 50% и более у пациентов с IV функциональ-
ным классом [2]. Кроме того, возникновение ФП у паци-
ентов, имевших синусовый ритм на момент имплантации 
кардиоресинхронизатора, является нередкой причиной 
утраты эффективности лечения и развития декомпенса-
ции ХСН, что требует соблюдения стратегии «контроля 
ритма». Пациенты с низкой фракцией выброса (ФВ) лево-
го желудочка (ЛЖ) имеют существенные ограничения в 
возможности назначения антиаритмических средств. При 
этом, несмотря на наличие клинических рекомендаций, 
остаются дискутабельными подходы к лечению лиц данной 
категории, а тактика индивидуальна в каждом конкретном 
случае. Коморбидность в такой ситуации будет определять 
тяжесть состояния и требовать междисциплинарной вов-
леченности при выборе тактики лечения. Одним из наи-
более часто назначаемых для лечения и профилактики 
широкого спектра наджелудочковых и желудочковых та-
хиаритмий является амиодарон – антиаритмический пре-
парат, относящийся к III классу [3–7]. В группе пациентов с 
пароксизмальной формой ФП и низкой ФВ ЛЖ амиодарон 
является препаратом выбора при проведении стратегии 
«контроля ритма» [8]. Препарат также используется при 
лечении пациентов с имплантированными ресинхрони-
заторами, кардиовертерами-дефибрилляторами. Положи-
тельное влияние амиодарона продемонстрировано и при 
лечении прогрессирующей сердечной недостаточности 
благодаря минимальному отрицательному инотропному 
действию и относительно незначительному проаритмоген-
ному эффекту [9]. Однако необходимо учитывать возмож-
ность возникновения внесердечных побочных эффектов, 
вероятность которых возрастает по мере увеличения дли-
тельности его применения [10].

У пациентов, получающих амиодарон, нередко развива-
ется такое нежелательное явление, как амиодарон-индуци-
рованный тиреотоксикоз (АмИТ). Его распространенность 
может достигать 10–20,5%. АмИТ часто неотличим от спон-
танного тиреотоксикоза, однако клинические признаки 
проявляются не у всех пациентов и могут быть нивелиро-
ваны проявлениями заболевания сердца. Он может разви-
ваться как в раннем периоде, так и через несколько месяцев 
от начала терапии и даже спустя несколько месяцев после 
отмены терапии, поскольку амиодарон и его метаболиты 
имеют большой объем распределения и длительный пери-
од полувыведения из-за накопления в некоторых тканях, 
в частности в жировой. Существует два варианта  АмИТ, 

проведение четкой дифференциальной диагностики между 
ними важно, поскольку используются разные методы лече-
ния. Зачастую верификация типа АмИТ является крайне 
сложной задачей для клинициста. АмИТ 1-го типа (АмИТ1) 
обусловлен повышенной выработкой гормонов щитовид-
ной железы (ЩЖ), в то время как АмИТ2 связан с высво-
бождением синтезированных и накопленных гормонов из 
тиреоцитов вследствие их деструкции. АмИТ1 часто раз-
вивается на фоне предшествующей патологии ЩЖ (много-
узлового зоба, латентного течения болезни Грейвса), тогда 
как АмИТ2 чаще встречается среди пациентов с интактной 
ЩЖ. Медиана манифестации АмИТ1 составляет 3,5 мес от 
начала терапии, АмИТ2 может дебютировать значительно 
позже, медиана манифестации – 30 мес [11].

Клиническими проявлениями АмИТ могут быть жалобы 
на общую слабость, снижение веса, повышенное потоотде-
ление, тремор рук. Однако благодаря антиадренэргической 
активности амиодарона и его ингибирующему влиянию на 
конверсию тироксина (Т4) в трийодтиронин (Т3), описан-
ные симптомы могут быть сглажены или полностью от-
сутствовать. Доминирующими становятся сердечно-сосу-
дистые проявления: ухудшение течения предшествующих 
нарушений ритма сердца, учащение приступов стенокар-
дии, появление или усиление признаков ХСН.

Диагностика АмИТ базируется на определении уров-
ней тиреоидных гормонов: отмечается снижение тирео- 
тропного гормона (ТТГ) и повышение свободного Т3 и 
свободного Т4, антитела к рецептору ТТГ (АТ рТТГ), как 
правило, повышены у пациентов с АмИТ1. При ультра- 
звуковом исследовании (УЗИ) ЩЖ у пациентов с АмИТ1 
отмечается усиление кровотока, может наблюдаться уве-
личение объема ЩЖ, наличие узловых образований, в то 
время как при АмИТ2 васкуляризация железы ослаблена. 
Сцинтиграфия с использованием натрия пертехнетата 
99mТс для оценки поглотительной способности ЩЖ и опре-
деления ее функциональной активности не всегда инфор-
мативна, поскольку железа полностью насыщена йодом. 
Сканирование с 99mTc-sestaMIBI более предпочтительно 
при проведении дифференциальной диагностики вариан-
тов АмИТ [12].

Ввиду того, что АмИТ может привести к увеличению 
частоты госпитализаций и смертности пациентов, дости-
жение эутиреоза будет являться первостепенной задачей 
клинициста. При АмИТ1 целесообразно использование 
блокаторов синтеза тиреоидных гормонов – тиамазола или 
пропилтиоурацила. Однако применение данных препара-
тов сопряжено с развитием таких побочных эффектов, как 
лейкопения и агранулоцитоз. В качестве 1-й  линии тера-
пии АмИТ2 используют препараты из группы глюкокор-
тикоидов, в частности преднизолон, так как он обладает 
мембраностабилизирующим и противовоспалительным 
действием, подавляет цитолитические эффекты амиодаро-
на, а также снижает конверсию Т4 в более активную форму 
Т3 посредством ингибирования дейодиназы 1-го типа [13].
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Клиническое наблюдение
Пациентка Н. 30 лет поступила в инфекционное отде-

ление с подозрением на COVID-19 в мае 2020 г. с жало-
бами на одышку, чувство нехватки воздуха, учащенное 
сердцебиение, головокружение, повышение температуры 
до 38,5 °С в течение 4 дней. Из анамнеза известно (рис. 1), 

что в 2004 г. в возрасте 14 лет диагностирована гипертро-
фическая кардиомиопатия. В 2015 г. перенесла пневмонию, 
осложнившуюся развитием миокардита. В последующем 
стала отмечать периодическое появление отеков ниж-
них конечностей, одышку при физической нагрузке. По 
данным эхокардиографии выявлено снижение ФВ ЛЖ до 
30%, диагностирована дилатационная кардиомиопатия. 
С 2018 г. регистрируется полная блокада левой ножки пуч-
ка Гиса (БЛНПГ), по поводу чего имплантирован трехка-
мерный кардиоресинхронизатор-дефибриллятор. В 2019 г. 
развился пароксизм тахисистолической ФП, медикамен-
тозно купированный введением амиодарона. Препарат 
назначен на регулярной основе для контроля синусового 
ритма. В течение последнего года наблюдались неодно-
кратные пароксизмы ФП, купировавшиеся электрической 
кардиоверсией.

В декабре 2019 г. на фоне терапии амиодароном развился 
тиреотоксикоз. В марте 2020 г. назначены тиамазол 30 мг/сут 
и метилпреднизолон 8 мг/сут с последующим снижением 
дозы до 2 мг/сут, которые пациентка продолжала принимать 
на момент госпитализации.

На электрокардиографии выявили трепетание предсер-
дий (ТП) с частотой сердечных сокращений 140–150 уд / мин,  
полную БЛНПГ. По данным эхокардиографии выявле-
ны дилатация и глобальная систолическая дисфункция 
всех камер сердца и диффузное снижение глобальной со-
кратимости миокарда ЛЖ: конечно-диастолический раз-
мер  ЛЖ 64 мм, ФВ ЛЖ ~20–25% (по Симпсону), левое пред-
сердие – 80 мл, TAPSE – 9 мм, фракция изменения площади 
правого желудочка – 25 %. Эксцентрическая гипертрофия 
миокарда ЛЖ. Признаки высокого центрального венозно-
го давления. В общем анализе крови отмечалось снижение 
уровней лейкоцитов до 2,3×109 (4,8–10,8), нейтрофилов до 
0,3×109 (1,9–8,0). Лабораторно подтвержден тиреотоксикоз: 
ТТГ<0,01 мМЕ/л (0,27–4,2), Т4 свободный – 73,35 пмоль/л 
(12–22), Т3 свободный – 6,22 пмоль/л (3,1–6,8), АТ рТТГ – 
6,3 мЕд/л (0,3–1,75). По данным УЗИ ЩЖ общий объем в 
пределах нормы, отмечалось снижение эхогенности парен-
химы, васкуляризация не усилена (рис. 2).

При поступлении по данным компьютерной томогра-
фии органов грудной клетки признаков пневмонии не вы-
явлено. Дважды получен отрицательный результат теста 
методом полимеразной цепной реакции на SARS-CoV-2 
(COVID-19). В течение первых суток пребывания в ста-
ционаре на фоне тахисистолического ТП и выраженно-
го снижения глобальной сократительной функции ЛЖ 
наблюдалось прогрессирующее ухудшение состояния с 
быстрым развитием декомпенсации сердечной недоста-
точности. Потребовалось проведение электроимпульсной 
терапии (ЭИТ) с восстановлением артифициального рит-
ма с предсердно-желудочковой стимуляцией 68 в минуту, 
что способствовало быстрой стабилизации состояния па-
циентки (рис. 3). В последующем на фоне антиаритмиче-
ской терапии соталолом 320 мг/сут нарушения ритма не 
рецидивировали. Согласно действующим клиническим 
рекомендациям применялась базисная терапия для паци-
ентов с ХСН, включающая ингибиторы ангиотензинпре-

2004 год 

В возрасте 14 лет 
диагностирована 

гипертрофическая 
кардиомиопатия

2015 год

Пневмония с последующим 
развитием миокардита 

и дилатационной 
кардиомиопатии

2018 год

Полная БЛНПГ, 
имплантирован 
трехкамерный 

кардиоресинхронизатор-
дефибриллятор

2019 год

Пароксизм ФП, назначен 
амиодарон 200 мг/сут

Выявлен тиреотоксикоз

2020 год

Назначены тиамазол 
30 мг/сут + 

метилпреднизолон 8 мг/сут

С подозрением на COVID-19 
госпитализирована 

в инфекционное отделение

Рис. 1. История заболевания.

Рис. 2. УЗИ ЩЖ. Объем ЩЖ не увеличен, отмечается снижен-
ная эхогенность паренхимы.

ЭИТ
1 разряд 200 Дж – 

восстановлен 
артифициальный 

ритм ЭКС 
65 мин

a b

Примечание. ЭКС – электрокардиостимулятор.

Рис. 3. Электрокардиограммы до (a) и после (b) проведения 
пациентке ЭИТ: a – ТП с частотой сокращения предсердий 
271 в минуту и проведением на желудочки 2:1, частота сокра-
щения желудочков 144 в минуту, полная БЛНПГ; b – артифици-
альный ритм предсердно-желудочковой стимуляции, частота 
сердечных сокращений 65 в минуту.
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вращающего фермента, антагонисты минералокорти-
коидных рецепторов, петлевые диуретики [14]. На фоне 
проводимой терапии достигнута компенсация сердечной 
недостаточности.

У пациентки с подозрением на вирусную пневмонию 
выявлен агранулоцитоз, в связи с чем терапию тиамазолом 
прекратили по жизненным показаниям, назначили пред-
низолон в дозе 30 мг/сут. При контрольном исследовании 
общего анализа крови через 3 дня отмечена положитель-
ная динамика: повышение уровней лейкоцитов и нейтро-
филов, ввиду чего принято решение воздержаться от на-
значения стимуляторов гемопоэза.

В последующем при динамическом контроле отмечалась 
нормализация уровней тиреоидных гормонов. В 2020 г. в 
ФГБУ «НМИЦ трансплантологии и искусственных орга-
нов им. акад. В.И. Шумакова» проведены ортотопическая 
трансплантация сердца по бикавальной методике в усло-
виях искусственного кровообращения и эксплантация 
электрокардиостимулятора. После проведенной операции 
пациентка получала стандартную сердечно-сосудистую 
терапию, а также терапию иммуносупрессорами, прово-
дили динамическое наблюдение за общим состоянием. 
К декабрю 2023 г. состояние пациентки было стабильным, 
функция трансплантата оставалась удовлетворительной, 
отмечали достижение ожидаемого клинического эффекта: 
увеличилась толерантность к физическим нагрузкам, зна-
чительно улучшилось общее состояние, сохранялся эути-
реоз.

Обсуждение
При постановке диагноза АмИТ чрезвычайно важно 

определить тип этого состояния, что является решающим 
фактором в выборе терапии. С этой целью обычно исполь-
зуют радиоизотопное сканирование (сцинтиграфию ЩЖ). 
Однако не всегда удается достоверно определить характер 
процесса в ткани ЩЖ. Принимая во внимание недостаточ-
ную эффективность тиреостатической терапии (сохраня-
ющийся повышенный уровень свободного Т4 на фоне те-
рапии тиамазолом в дозе 30 мг в течение 2 мес, сниженную 
эхогенность паренхимы ЩЖ, а также отсутствие усиления 
васкуляризации по данным УЗИ, несмотря на повышен-
ный уровень АТ рТТГ), состояние пациентки расценено 
как АмИТ2 (деструктивный тиреоидит). Отсутствие по-
ложительной динамики на фоне терапии глюкокортико-
стероидами в начале лечения, вероятнее всего, связано с 
назначением недостаточной дозы препарата и ранней ини-
циацией его отмены.

Возможными причинами развития агранулоцитоза 
могли послужить миелотоксическое действие тиамазо-
ла, применение которого при болезни Грейвса приводит 
к развитию агранулоцитоза в 0,2–0,5% случаев [15], и со-
путствующая вирусная инфекция. Выявление АТ рТТГ у 
пациентов с АмИТ не обязательно свидетельствует о ги-
перфункции ЩЖ и может наблюдаться у пациентов с де-
структивным вариантом АмИТ [16].

Отсутствие признаков пневмонии по данным компью-
терной томографии, а также дважды отрицательный ре-
зультат теста методом полимеразной цепной реакции на 
SARS-CoV-2 (COVID-19) дополнительно подтвердили кон-
цепцию о том, что развившиеся у пациентки клинические 
симптомы обусловлены нарастанием сердечной недоста-
точности, а не вирусной пневмонией. После успешной кар-
диоверсии у пациентки удалось эффективно удерживать 
синусовый ритм на фоне терапии соталолом. Тактика «кон-
троля ритма» позволила стабилизировать гемодинамиче-
ские показатели и достичь компенсации ХСН. Учитывая 
критическое снижение систолической функции сердца на 
фоне максимально переносимой медикаментозной тера-
пии, крайне высокий риск развития фатальных событий, 
приняли решение о проведении трансплантации сердца. 

Выбор данной тактики обусловлен тем, что, несмотря на 
современные возможности медикаментозной терапии, 
единственным радикальным методом лечения терминаль-
ной стадии ХСН остается ортотопическая трансплантация 
сердца, т.е. трансплантация донорского сердца в грудную 
клетку реципиента после удаления пораженного сердца.

В случае нашей пациентки выбран бикавальный ме-
тод, как имеющий ряд преимуществ, влияющих на общую 
выживаемость. В частности, данный метод обеспечивает 
лучшее сохранение морфологии и функции правого пред-
сердия, тем самым снижая частоту дилатации предсердий, 
необходимости электростимуляции, возникновения надже-
лудочковых аритмий и трикуспидальной регургитации [17].

Заключение
В клинической практике сочетание ФП и ХСН всегда 

является крайне неблагоприятным, особенно у коморбид-
ных пациентов. В свою очередь, АмИТ представляет со-
бой сложную диагностическую и терапевтическую задачу, 
особенно у пациентов с сопутствующей патологией. Для 
лечения недиагностированных форм АмИТ нередко ис-
пользуют комбинированную терапию глюкокортикоидами 
и тиреостатиками, что может быть сопряжено с развитием 
такого осложнения, как агранулоцитоз. Данный клиниче-
ский случай ярко демонстрирует трудности верификации 
типа тиреотоксикоза и выбора дальнейшей стратегии веде-
ния пациентов с тяжелой сопутствующей патологией.

Привлечение междисциплинарной команды позволило 
своевременно определить оптимальный метод лечения и 
достигнуть желаемого клинического эффекта.
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