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Резюме. В обзоре литературы представлен анализ 
состояния проблемы автоиммунного полигландулярно-
го синдрома-3А у детей. Рассмотрены вопросы регист-
рации синдрома среди детей, основополагающие меха-
низмы развития заболевания, характер иммунных нару-
шений. Описана при этом роль процессов антителооб-
разования и характер апоптоза. Изложенное свидетель-

ствует о необходимости дальнейшего изучения пробле-
мы, связанной с ранней диагностикой синдрома и его 
прогнозом.  
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Согласно современным возрениям автоиммун-
ное поражение нескольких эндокринных желез и 
других органов называют автоиммунным полиглан-
дулярным синдромом (АПС) [1, 2]. В частности, 
сочетание автоиммунного поражения поджелудоч-
ной (сахарный диабет 1-го типа) и щитовидной 
(автоиммунный тиреоидит) желез, называют авто-
иммунным полигландулярным синдромом-3А 
(АПС-3А) [1, 9]. Следует отметить, что в настоящее 
время значительно увеличилось число случаев по-
ражения поджелудочной и щитовидной желез [2, 
5]. А.Е. Будрейко [6], M. Bahceci и соавт. [17] при-
водят сведения о том, что среди больных сахарным 
диабетом 1-го типа (СД1) частота регистрации дру-
гих эндокринных заболеваний в 4-5 раз превышает 
таковую в популяции. При этом наиболее часто 
вовлекается в патологический процесс щитовидная 
железа (ЩЖ) [1, 2, 16, 27].  

По данным исследователей частота регистра-
ции АПС-3А в Украине за последние годы возрос-
ла до 32 % [2, 10]. На сегодня отсутствуют досто-
верные сведения о расовом и этническом превали-
ровании частоты встречаемости АПС-3А [19, 24, 
31], однако показано, что данный вид патологии 
чаще встречается у лиц женского пола [32, 33]. 

Согласно O. Noriko и соавт. [32] в патогенезе 
АПС-3А ведущая роль отводится автоиммуным 
нарушениям, генетической предрасположенности 
и внешнесредовым факторам.  

Генетическая природа всех автоиммунных 
полигландулярных синдромов очевидна, что подт-
верждает семейный характер этих заболеваний и 
обнаружение генов HLA, определяющих предрас-
положенность к отдельным компонентам АПС-3А 

[39, 40]. В частности, при автоиммунном пораже-
нии ЩЖ определяют аллели HLA-dr3, -dr5 и -b8 
[30, 37], а при автоиммунном поражении β-клеток 
ПЖ - HLA-dr4 и hla-dqb1*0302 [3, 6, 29]. 

В качестве негенетических пусковых факто-
ров рассматривают различные инфекционные 
заболевания, особенно вирусной этиологии 
[11, 15, 23]. Указывая, что в патогенезе АПС-3А 
большое значение имеют вирусы Коксаки В3, В4, 
реовирус 3-го типа, вирусы паротита, краснухи и 
цитомегаловирус [18, 25]. 

Описаны случаи развития АПС-3А после 
использования α-интерферона в терапии гепатита 
С [34], что по мнению Q. Chen и соавт. [21], 
A. Davidson и соавт. [22], обусловлено наличием 
определенных аллоантигенов главного комплекса 
гистосовместимости.  

Привлекают внимание экспериментальные 
исследования, доказывающие общность процес-
сов автоиммунной агрессии, направленной одно-
временно на ткань ПЖ и ЩЖ [20, 26, 29, 35]. В 
частности, на NOD- мышах и ВВ-крысах с экспе-
риментальным спонтанным автоиммунным диа-
бетом, близким к СД 1-го типа человека, Н.А. 
Кравчун и соавт. [9] показано, что в подавляю-
щем большинстве случаев развивается АИТ. В 
подобных случаях ведущая роль принадлежит Т-
лимфоцитам, реактивным к различным β-
клеточным автоантигенам (декарбоксилаза глута-
миновой кислоты, протеин тирозин-фосфатаза – 
2 ІА-2А, инсулин ІАА и цитоплазме островковых 
клеток ІСА) [28]. При изучении автоиммунных 
механизмов, приводящих к развитию СД 1-го 
типа и АИТ, и их сочетанию, показано, что наря-
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ду с сенсибилизацией CD4+ к интактным тирео-
цитам и к β-клеткам ПЖ, она установлена также 
к органоспецифическим антигенам, в частности к 
тиреоглобулину, тиреоидной пероксидазе, рецеп-
тору тиреотропного гормона, декарбоксилазе 
глутаминовой кислоты, инсулиновому рецепто-
ру, тирозинфосфатазе IA-2α и IA-2β [9, 13]. Наря-
ду с этим у таких больных отмечено нарушение 
баланса Т-хелперов и Т-супрессоров с последова-
тельным повышением иммуно-регуляторного 
индекса (ИРИ), степень которого зависит от акти-
вности иммунологической агрессии [4, 7, 36, 37]. 

Согласно данным Н.А. Кравчун [10], у боль-
ных АПС-3А активированы клеточные иммунные 
реакции, проявляющиеся значительным увеличе-
нием количества активированных Т-лимфоцитов с 
параллельным дефицитом Т-супрессоров. Что ка-
сается данных о количестве и функции Т-клеток 
периферической крови у больных с АПС-3А, то их 
следует рассматривать отдельно для CD4+ и CD8+ 
субпопуляций лимфоцитов, поскольку их функция 
и реакция существенно различается и часто меняе-
тся в противоположных направлениях [40]. 

Очевидно, что нарушение функционирования 
клеточного звена иммунной системы у больных 
АПС-3А закономерно ведет к избыточной активации 
продукции различных классов иммуноглобулинов, 
выработке органоспецифических антител, нараста-
нию ЦИК, деструкции тканей щитовидной и подже-
лудочной желез и, как следствие, к усугублению те-
чения патологического процесса [33, 40]. 

По данным J.D. Bretz и соавт. [20], особое 
значение в конечном механизме селективной им-
мунообусловленной деструкции, как β-клеток так 
и тиреоцитов принадлежит апоптозу – специфич-
ной форме клеточной смерти, которая вызывает-
ся ферментативной деградацией ДНК и, в отли-
чие от некроза, не связана с воспалительными 
факторами [38]. Ведущая роль в генезе подобных 
нарушений отводится дисфункции СD95 рецеп-
торов и продукции растворимых антиапоптотиче-
ских факторов, в частности растворимым FasL и 
Fas-лиганда [40]. Именно при отсутствии взаимо-
действия FasL и Fas-лиганда возможно развитие 
автоиммунного заболевания, поскольку специфи-
ческие к автоантигенам Т-клетки не подвергают-
ся, как в нормальных условиях, делеции и поэто-
му выживают и продолжают персистировать [29]. 
При этом, по данным R. Vanz и соавт. [40], важ-
ная роль в апоптотической гибели клеток принад-
лежит интерлейкину-2, т.к. при его отсутствии не 
происходит опосредованного Fas апоптоза, что 
ведет к развитию автоиммунного процесса. 

Тонкий баланс между клеточной пролифера-
цией и апоптозом через CD95 рецепторные взаи-
модействия играет важную роль в контроле мас-
сы клеток щитовидной и поджелудочной желез и 
определяет степень нарушения гормонопродуци-
рующих функций [40]. Поэтому активация де-
структивного процесса ПЖ и ЩЖ закономерно 
ведет к снижению их функциональной способнос-
ти. В свою очередь нарушения функционирования 

клеточного звена иммунной системы закономерно 
приводят к чрезмерной активации гуморального 
иммунного ответа, так как патологическая иммун-
ная реакция требует презентации антигена антиге-
нпрезентирующим клеткам: моноцитам, макрофа-
гам, дендритным клеткам и, возможно, тиреоци-
там и клеткам островков Лангенганса, путем эксп-
рессии молекул HLA-dr. В этих клеточных взаи-
модействиях важнейшую роль играют дополните-
льные молекулы, например, CD40 [40]. Необходи-
мым звеном также является координированная 
продукция клетками, в том числе иммунной сис-
темы, различных цитокинов, которые выделяются 
в непосредственное окружение клеток-мишеней. 

По данным ряда исследователей [24, 35, 38, 
40] СД 1 в сочетании с АИТ характеризуется ме-
нее агрессивным клиническим течением по срав-
нению с клиникой изолированного СД1. В пользу 
этого свидетельствует меньшая частота острого 
начала заболевания, число случаев пред- и кома-
тозных состояний, связанных с декомпенсацией 
СД1, большая частота регистрации случаев мани-
фестации диабета с уровнем гликемии до 10 
ммоль/л и меньшая - с гликемией 15 и более 
ммоль/л. Кроме того, исследователи реже наблю-
дали развитие сосудистых осложнений, а также 
достоверно меньшие показатели содержания гли-
козилированного гемоглобина [13, 14, 27].  

По данным зарубежных [15, 33, 40] и отечес-
твенных [2] авторов, у пациентов с АПС-3А име-
ет место увеличение частоты регистрации анти-
тереоидных антител, таких как антитела к тирео-
глобулину и у микросомальному антигену. 

Важно заметить, что при гистологическом 
исследовании ЩЖ и ПЖ при АПС-3А определя-
ются в целом близкие составляющие инфильтра-
та, лимфоциты, макрофаги, естественные клетки-
киллеры и плазматические клетки [2, 35, 39].  

Данные УЗИ при АПС-3А и АИТ как моно-
патологии, свидетельствуют о значительно мень-
шей частоте встречаемости крупнозернистой 
структуры ЩЖ, а так же о наличии гипо- и ги-
перэхогенных включений. В то же время выявле-
но большее количество случаев узлообразования 
при сочетанной патологии, что в ряде случаев 
объясняется поздней диагностикой АИТ [28, 32]. 

Современные представления о патогенезе авто-
иммунных заболеваний, к которым относится АПС-
3А, определяют необходимость использования 
средств, регулирующих функцию иммунной систе-
мы с целью предотвращения прогрессирования авто-
иммунного процесса в организме, и возможно, час-
тичного восстановления её функции [8, 9, 12].  

Учитывая изложенное, можно прогнозиро-
вать развитие АПС-3А путем выявления генети-
ческих и иммунологических маркеров предраспо-
ложенности еще на доклинической стадии, про-
водить своевременную профилактику и адекват-
ную терапию.  

Выводы 
В настоящей статье представлен анализ сос-

тояния проблемы АПС-3А. Изложены вопросы 
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регистрации синдрома среди детей, основопола-
гающие механизмы развития заболевания, харак-
тер иммунных нарушений. Описана при этом 
роль процессов антителообразования и характер 
апоптоза. Изложенное свидетельствует о необхо-
димости дальнейшего изучения проблемы, свя-
занной с ранней диагностикой синдрома и его 
прогнозом. Решение подобных вопросов возмож-
но путем выявления генетических и/или иммуно-
логических маркеров предрасположенности, а 
также особенностей процессов антителообразова-
ния и апоптоза на доклинической стадии, что 
позволит проводить своевременную профилакти-
ку и адекватную терапию.  
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АВТОІМУННИЙ ПОЛІГЛАНДУЛЯРНИЙ СИНДРОМ-3А У ДІТЕЙ 

Є.В. Прохоров, М.О. Мациніна 
Резюме. В огляді літератури наведено аналіз стану проблеми автоімунного полігландулярного синдрому-3А у 

дітей. Розглянуті питання реєстрації синдрому серед дітей, основоположні механізми розвитку захворювання, хара-
ктер імунних порушень. Розкрита при цьому роль процесів антитіло утворення та характер апоптозу. Викладене 
свідчить про необхідність подальшого вивчення проблеми, пов’язаної з ранньою діагностикою синдрому та його 
прогнозом.  

Ключові слова: автоімунний полігландулярний синдром-3А, цукровий діабет, автоімунний тиреоїдит, діти, 
патогенез.  

AUTOIMMUNE POLYGLANDULAR SYNDROME-3A IN CHILDREN 

Ye.V. Prokhorov, M.О. Matsynina  
Abtract. An analysis of the state of the problem of autoimmune polyglandular syndrome-3A in children is presented 

in a bibliographical review. Questions of registering the syndrome among children, the fundamental mechanism of the de-
velopment of the disease, the nature of immune disturbances have been considered. The role of the processes of antibody 
formation and the character of apoptosisis disclosed hereat. The above-stated is indicative of a necessity of further study of 
the problem connected with early diagnostics of the syndrome and its prognosis.  

Key words: autoimmune polyglandular syndrome-3A, diabetes mellitus, autoimmune thyroiditis, children, patho-
genesis.  
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