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Лечение тиреотоксикоза, вызванного болезнью Грейвса или многоузловым токсическим зобом, в большинстве слу-
чает не представляет трудностей, так как назначение тионамидов позволяет быстро и безопасно нормализовать 
уровень тиреоидных гормонов. Однако в ряде случаев такая терапия может сопровождаться развитием серьезных 
побочных эффектов (агранулоцитоз, токсический гепатит, холестаз), тяжелых аллергических реакций, а также у па-
циента может быть индивидуальная непереносимость тионамидов. Именно в таких случаях используют карбонат 
лития (КЛ), особенно при тяжелом течении тиреотоксического синдрома. Известно, что КЛ способен накапливаться 
в  щитовидной железе (ЩЖ), возможно, через использование натрий-йодного симпортера. В результате активного 
транспорта концентрация КЛ в ЩЖ оказывается в 3–4 раза выше, чем в плазме крови, и это может сопровождать-
ся уменьшением как синтеза, так и секреции ее гормонов. В работе представлены случаи применения КЛ с целью 
нормализации уровня гормонов ЩЖ перед тиреоидэктомией. Назначение небольших доз КЛ (900 мг/сут) в течение 
7–14 дней привело к существенному снижению или нормализации сывороточной концентрации тиреоидных гормо-
нов, что позволило выполнить пациентам тиреоидэктомию. Короткий курс лечения КЛ не сопровождался развитием 
каких-либо побочных эффектов.
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Treatment of thyrotoxicosis caused by Graves’ disease or multinodular toxic goiter, is not difficult, in most cases, since the pre-
scription of thionamides allows to normalize the level of thyroid hormones quickly and safety. But in a number of cases this 
therapy might be associated with serious side effects (agranulocytosis, toxic hepatitis, cholestasis), severe allergic reactions 
and also individual intolerance on thionamides. In such cases lithium carbonate is used, especially in severe thyrotoxic syn-
drome. It is known, that lithium can accumulate in the thyroid gland at a concentration 3–4 times higher than in the plasma. 
Perhaps, lithium uses Na+/I- ions. It can inhibit the synthesis and secretion thyroid hormones of thyroid gland. The article 
presents the cases reported the use of lithium carbonate in thyrotoxicosis treatment before thyroidectomy. Administering 
low doses of carbonate lithium (900 mg/ per day) renders significant decrease or normalization of thyroid hormones concen-
tration within 7–14 days, thus it let perform thyroidectomy on the patients. No side effects have been identified with such 
a short course of lithium carbonate treatment.

KEYWORDS: thyrotoxicosis; carbonate lithium; lithium therapy; thionamide.

ЛЕЧЕНИЕ ТИРЕОТОКСИКОЗА КАРБОНАТОМ ЛИТИЯ. СЛУЧАИ ИЗ ПРАКТИКИ
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ВВЕДЕНИЕ

Лекарственная терапия тиреотоксикоза, вызванного 
болезнью Грейвса или многоузловым токсическим зобом, 
в подавляющем большинстве случаев не вызывает трудно-
стей. Тионамиды (метимазол и пропилтиоурацил) позволя-
ют быстро нормализовать уровень тиреоидных гормонов. 
Однако такая терапия невозможна при развитии серьез-
ных побочных эффектов (агранулоцитоз, токсический гепа-
тит, васкулит и т.д.), аллергических реакций на тионамиды 
или их индивидуальной непереносимости. Тяжелые побоч-
ные эффекты возникают редко, в 0,3% случаев [1], но тре-
буют альтернативных способов снижения сывороточной 
концентрации гормонов щитовидной железы (ЩЖ).

Одним из таких способов лечения является назна-
чение карбоната лития (КЛ), который обладает свой-
ством уменьшать продукцию тиреоидных гормонов. 
КЛ способен накапливается в ЩЖ, возможно, через ис-
пользование натрий-йодного симпортера. Кроме того, 
у пациентов с гипер- и эутиреозом этот препарат спосо-
бен снижать не только синтез, но и высвобождение гор-
монов ЩЖ через изменение полимеризации тубулина 
и торможение действия тиреотропного гормона (ТТГ) 
на циклический аденозинмонофосфат (цАМФ) [2, 3]. Не-
смотря на то что эффективность КЛ не превышает тако-
вую тионамидов, а длительная терапия иногда ассоци-
ирована с побочными эффектами, он может оказаться 
незаменимым лекарственным средством для быстрого 
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снижения сывороточной концентрации тиреоидных 
гормонов и достижения клинического эутиреоза у тя-
желых больных, которым по какой-то причине невоз-
можно назначение тионамидов.

В нашей работе мы представили два случая лечения 
тиреотоксикоза КЛ из нашей практики, а также проана-
лизировали данные литературы о показаниях к назначе-
нию, эффективности лечения, переносимости и побоч-
ных эффектах КЛ.

ОПИСАНИЕ СЛУЧАЕВ

Случай 1. Пациент ГНА, 69 лет, мужчина, поступил 
в отделение эндокринологии в связи с тяжелым тече-
нием болезни Грейвса. При поступлении получал ра-
нее назначенную терапию тиамазолом 14 дней в дозе 
20 мг/сут. На 5-й день пребывания в стационаре у паци-
ента было зарегистрировано повышение уровней тран-
саминаз: аланинаминотрансферазы (АЛТ) — 93,3 Ед/л 
(референсные значения 0,0–40,0), аспартатаминотранс-
феразы (АСТ) — 57,9 Ед/л (референсные значения 
0,0–37,0), гамма-глутамилтранспептидазы (ГТП)  — 
57,80 Ед/л (референсные значения <50,00), общего би-
лирубина — 153,30 мкмоль/л (референсные значения 
3,40–20,50), прямого билирубина  — 123,1 мкмоль/л 
(референсные значения 2,00–5,10). Во время госпи-
тализации подтверждено отсутствие гепатитов В и С, 
по результатам ультразвукового исследования — изме-
нений в печени не выявлено. Лабораторные показате-
ли расценены как проявление токсического гепатита, 
в связи с чем тиамазол был отменен. Уровень тиреоид-
ных гормонов на момент отмены тиамазола составил: 
свободного трийодтиронина (св. Т3) — 21 пмоль/л (ре-
ференсные значения 3,1–6,8 пмоль/л) и свободного ти-
роксина (св. Т4) — 52 пмоль/л (референсные значения 
10,8–22,0  пмоль/л), ТТГ — 0,005 мкМЕ/мл (референс-
ные значения 0,27–4,2 мкМЕ/мл). В связи с сохранени-
ем тиреотоксикоза было принято решение о назначе-
нии КЛ (900 мг/сут в 3 приема). Через 14 дней терапии 

была отмечена положительная динамика: св. Т4 соста-
вил 19  пмоль/л, св.  Т3  — 4  пмоль/л (рис. 1). При этом 
уровень трансаминаз и билирубина нормализовался. 
На фоне приема препарата жалоб у пациента не было, 
побочные эффекты не зарегистрированы. Пациенту 
была выполнена тиреоидэктомия.

Случай 2. Пациент АМА, 19 лет, женщина. Поступила 
в клинику с диагнозом болезнь Грейвса с невозможно-
стью продолжать терапию тиреостатиками из-за инди-
видуальной переносимости. Кроме того, на фоне приема 
20 мг тиамазола в сутки было зарегистрировано повыше-
ние титра печеночных ферментов: АЛТ до 152,7 Ед/л (ре-
ференсные значения 0,0–37,0 Ед/л) и АСТ до 66 Ед/л (рефе-
ренсные значения 0,0–37,0 Ед/л). На момент поступления 
сывороточная концентрация св. Т4 была 60,9  пмоль/л 
(референсные значения 10,8–22,0 ммоль/л), св. Т3 — 
38,64 пмоль/л (референсные значения 3,1–6,8 ммоль/л), 
ТТГ — 0,005 мкМЕ/мл (референсные значения 0,27–4,2). 
В стационаре была предпринята попытка уменьшения 
дозы тиамазола до 7,5 мг/сут и назначения гепатопро-
текторной терапии, однако у пациентки сохранялись 
выраженное покраснение и зуд кожи лица, жалобы 
на тошноту и головную боль, симптомы тиреотоксикоза 
прогрессировали. Учитывая нарастание клинической 
симптоматики тиреотоксикоза и невозможность продол-
жения тиреостатической терапии, пациентке был назна-
чен КЛ в дозе 900 мг в сутки в 3 приема, 7-дневное ле-
чение привело к снижению уровня св. Т4 до 25 пмоль/л 
и св. Т3 до 12 пмоль/л. Динамика снижения тиреоидных 
гормонов представлена на рисунке 2. Пациентка также 
отметила существенное улучшение общего состояния, 
а именно: исчезновение покраснения и зуда кожи, отсут-
ствие дрожи в теле, сердцебиений, улучшение эмоцио-
нального фона. Уровень печеночных трансаминаз нор-
мализовался: АЛТ — 36 Ед/л, АСТ — 32 Ед/л. Каких-либо 
побочных эффектов от приема КЛ не было зарегистриро-
вано. Достижение нормальных значений сывороточной 
концентрации тиреоидных гормонов позволило безо-
пасно выполнить тиреоидэктомию.

Рисунок 1. Динамика сывороточной концентрации тиреоидных гормонов (св. Т4, св. Т3) при лечении карбонатом лития пациента ГНА, 69 лет.
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ОБСУЖДЕНИЕ

КЛ более 70 лет с успехом используют в психиатри-
ческой практике для лечения биполярных расстройств, 
мании, шизофрении [4, 5]. В конце 60-х годов прошлого 
века было замечено, что у некоторых пациентов на фоне 
этой терапии происходило увеличение ЩЖ [6]. Последу-
ющие наблюдения продемонстрировали, что до 50% па-
циентов, получающих КЛ, могут иметь не только зоб, 
но и гипотиреоз [7]. Изучение механизмов, лежащих 
в основе этих эффектов КЛ, показало, что он способен 
накапливаться в ЩЖ, возможно, через использование 
натрий-йодного симпортера [3]. В результате актив-
ного транспорта концентрация КЛ в ЩЖ оказывается 
в 3–4 раза выше, чем в плазме крови [2, 3], и это может со-
провождаться уменьшением как синтеза, так и секреции 
ее гормонов. Уменьшение синтеза тиреоидных гормонов 
исследователи объясняют способностью КЛ изменять 
структуру тиреоглобулина и препятствовать тем самым 
связыванию остатков йодтирозинов в процессе образо-
вания йодтиронинов [2, 3]. Кроме того, у пациентов как 
с эу-, так и гипертиреозом этот лекарственный препарат 
снижал синтез и высвобождение гормонов ЩЖ путем 
изменения полимеризации тубулина и ингибирования 
действия ТТГ на цАМФ [3, 8]. Также, согласно экспери-
ментальным данным, хроническая терапия КЛ наруша-
ла связывание тиреоидных гормонов с их рецепторами 
в головном мозге крыс и регулировала таким образом 
экспрессию генов этих рецепторов [9].

Первые попытки назначения КЛ при тиреотоксикозе 
относятся к началу 70-х годов ХХ в. Согласно исследова-
ниям R. Temple (1972 г.) [10] и J. Lazarus (1974 г.) [11], КЛ 
эффективно снижал уровни гормонов ЩЖ у пациентов 
с тиреотоксикозом. Несмотря на то что проведенное 
вскоре рандомизированное исследование не показало 
значительного преимущества КЛ над тионамидами [12] 
и он не рекомендован для стандартного медикаментоз-
ного лечения гипертиреоза современными клинически-
ми рекомендациями [13], его продолжают использовать 
в определенных клинических ситуациях.

К таким клиническим ситуациям относятся плохо под-
дающийся стандартной антитиреоидной терапии тяжелый 
тиреотоксикоз и тиреотоксический криз [14, 15]. Другим 
показанием является развитие осложнений (токсический 

гепатит, васкулит, и т.д.) при лечении тяжелого тиреотокси-
коза тионамидами [16, 17]. Способность КЛ стимулировать 
гранулоцитопоэз, в том числе путем индукции грануло-
цитарного колониестимулирующего фактора, послужила 
основанием для его назначения при нейтропении и агра-
нулоцитозе [18, 19]. Серьезные аллергические реакции 
на тионамиды или их индивидуальная непереносимость 
также могут служить основанием для замены последних 
на КЛ [20]. Такие свойства КЛ, как торможение высвобожде-
ния йода из ЩЖ и задержка в ней радиоактивного йода без 
нарушения его поступления, лежат в основе использова-
ния препарата в качестве дополнения к радиоактивному 
йоду при лечении гипертиреоза [21]. Кроме того, КЛ пока-
зал свою эффективность при лечении пациентов с амиода-
рон-индуцированным тиреотоксикозом 1 типа [22].

В первом из представленных нами случаев (ГНА, 
69 лет) мы использовали КЛ в связи с тем, что у пациента 
на терапии тионамидами наблюдалось повышение пе-
ченочных энзимов, расцененное нами как проявление 
токсического гепатита. Замена тиамазола на КЛ и назна-
чение гепатопротекторной терапии позволили не толь-
ко снизить уровень тиреоидных гормонов, но и норма-
лизовать уровни трансаминаз. Действительно, развитие 
осложнений лечения тионамидами — наиболее частое 
показание для назначения КЛ [17, 23]. Так, по данным 
Y. Ng и соавт., 11 из 13 пациентов с тиреотоксикозом был 
назначен КЛ вместо тионамидов из-за развития серьез-
ных побочных эффектов, а именно токсического гепати-
та, нейтропении и агранулоцитоза [24].

Аллергические реакции и индивидуальная непере-
носимость как единственная причина для перевода па-
циента на КЛ встречаются гораздо реже. В той же работе 
Y. Ng и соавт. только у 2 из 13 пациентов причиной заме-
ны тионамидов на КЛ была аллергическая реакция в виде 
выраженной кожной сыпи [24]. В представленном нами 
2-м случае (пациентка АМА, 19 лет) именно аллергическая 
реакция в виде зуда и покраснения кожи лица потребова-
ла отмены тиамазола. Хотя следует отметить, что наряду 
с сыпью наблюдалось и повышение уровней печеночных 
ферментов. Замена тионамидов на КЛ привела не только 
к нормализации печеночных ферментов, но и к исчез-
новению покраснения и зуда кожи. Также существенно 
уменьшились клинические проявления тиреотоксикоза, 
снизился уровень тиреоидных гормонов.

Рисунок 2. Динамика сывороточной концентрации тиреоидных гормонов (св. Т4, св. Т3) при лечении карбонатом лития пациентки АМА, 19 лет.
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Некоторые авторы (Lazarus J.H.) [11] использовали КЛ 
как единственную терапию тиреотоксикоза, другие ком-
бинировали его с препаратами, обладающими антити-
реоидной активностью (Bhuyan A.K., Saleem T., Nair G.C., 
Tsunoda T.) [17, 25–27]. Наряду с пероральным приемом 
описаны случаи парентерального введения препарата. 
Так, I. Prakash и соавт. пациентке с тиреотоксикозом 
и индуцированным тионамидами гепатитом назначили 
внутривенную инфузию КЛ, что позволило быстро нор-
мализовать св. Т4 и св. Т3 и получить клинический эути-
реоз. При этом, так же, как и при пероральном приеме 
КЛ, не было отмечено повышения уровней печеночных 
ферментов и других побочных эффектов [28].

Доза КЛ, которую большинство авторов применяли 
для лечения тиреотоксического синдрома, составляла 
от 500 до 1500 мг в сутки (Burman K.D. [29], Lazarus J.H. [11], 
Saleem T. [25], David T.F. [30]). По мнению K. Burman и соавт., 
доза 900 мг КЛ в день обеспечивает терапевтическую кон-
центрацию препарата в крови, является безопасной и уже 
через неделю позволяет существенно снизить уровень 
тиреоидных гормонов в сыворотке крови [29]. Длитель-
ность терапии КЛ в разных исследованиях колебалась 
от 5 дней [25, 31] до 6 мес (Ng Y.W. [24], Burman K.D. [29]), 
но чаще это были короткие кусы терапии, длившиеся око-
ло 2–4 нед (Lazarus J.H. [11], Bistriceanu M. [14], Ng Y.W. [24]), 
причем многие авторы отмечали, что значимое снижение 
гормонов наступает уже к концу 1-й недели [12, 17]. Более 
того, в наблюдении R.  Temple и соавт. показано снижение 
концентрации гормонов ЩЖ уже на 4-й день лечения 
КЛ [10]. В представленных нами случаях суточная доза 
КЛ была 900 мг (300 мг 3 раза в день), а длительность его 
приема варьировала от 7 (пациентка АМА, 19 лет) до 14 
(пациент ГНА, 69 лет) дней. Такая терапия позволила нор-
мализовать (пациент ГНА, 69 лет) или значительно снизить 
(пациентка АМА, 19  лет) сывороточную концентрацию 
тиреоидных гормонов и подготовить пациентов к тирео-
идэктомии.

Наиболее частые описанные в литературе побочные 
эффекты препарата (тошнота, рвота, тремор рук, судороги, 

почечная недостаточность и нарушение электролитного 
баланса) возникают при высокой его концентрации в кро-
ви, обычно вызванной длительным использованием [22]. 
Поэтому в тех случаях, когда требуется длительная тера-
пия (21 и больше дней), рекомендуется оценка сывороточ-
ной концентрации КЛ в плазме крови [2]. Следует помнить 
также, что при длительном использовании КЛ возможно 
развитие тиреотоксикоза, вызванного, вероятно, деструк-
тивным тиреоидитом [32, 33]. Кроме того, описаны случаи 
гиперпаратиреза, которые связывают с прямой стимуля-
цией КЛ высвобождения паратиреоидного гормона и уве-
личением реабсорбции кальция в почках [34].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Короткий курс лечения тиреотоксикоза КЛ (7–14 дней) 
является эффективным и безопасным и может быть ис-
пользован в случаях, когда стандартная антитиреоидная 
терапия сопровождается серьезными побочными эф-
фектами или не переносится пациентом. Основная зада-
ча короткого курса терапии КЛ состоит в нормализации 
или существенном снижении уровня тиреоидных гормо-
нов перед тиреоидэктомией.
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