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CLINICAL CASE  •  КЛІНІЧНИЙ ВИПАДОК

Автоімунний поліендокринний синдром (АПС)  — 
це мультифакторне захворювання, яке характери-
зується поєднанням щонайменше двох ендокри-
нопатій автоімунного генезу та часто асоціюється 
з  неендокринними автоімунними розладами. Така 
мультиорганна залученість обумовлює значний клі-
нічний поліморфізм і складність верифікації окремих 
фенотипів синдрому. Характерною особливістю АПС 
є  послідовна маніфестація його складових із часто 
великими інтервалами між виникненням окремих 
нозологій [1]. Патологічний процес тривалий час має 
латентний перебіг, супроводжується циркуляцією 
специфічних автоантитіл і лімфоцитарною інфільтра-
цією тканин-мішеней, що зрештою призводить до 
органної недостатності, що прогресує [2].

Першу систематизовану класифікацію АПС запро-
понували M. Neufeld і R. Blizzard у 1980 р. Виділено 
чотири типи синдрому [3]: АПС I  типу (ювеніль-
на форма) діагностують за наявності принаймні 
двох компонентів «класичної тріади»: хронічного 
слизово-шкірного кандидозу (зазвичай маніфестує 
першим у  віці до 5 років), гіпопаратиреозу та хво-
роби Аддісона. АПС II типу (синдром Шмідта) роз-
вивається переважно в дорослому віці. Його патог-
номонічним критерієм є  обов’язкове автоімунне 
ураження кори надниркових залоз (хвороба Адді-
сона) у  поєднанні з  автоімунним захворюванням 

щитоподібної залози (ЩЗ) та/або цукровим діабетом 
(ЦД) 1  типу. АПС III типу вирізняється відсутністю 
адреналової недостатності. Його провідним ком-
понентом є автоімунний тиреоїдит, що асоціюється 
з  іншими автоімунними станами (ЦД 1  типу, целіа-
кією, міастенією тощо). Подальша деталізація АПС 
III типу, запропонована C. Betterle та співавт. (2004), 
дала змогу диференціювати його на чотири під-
типи залежно від характеру супутньої патології. 
До підтипу IIIA відносять поєднання автоімунного 
тиреоїдиту з  іншими ендокринними автоімунними 
хворобами (зокрема ЦД 1 типу). Підтип IIIB охоплює 
комбінацію автоімунного захворювання ЩЗ із пато-
логіями шлунково-кишкового тракту (атрофічний 
гастрит, целіакія, склерозувальний холангіт, авто-
імунний гепатит, первинний біліарний цироз тощо). 
Підтип IIIC — це асоціація автоімунного тиреоїдиту 
із автоімунними захворюваннями нервової систе-
ми (розсіяний склероз, міастенія, синдром м’язової 
скутості), шкіри (вітиліго, алопеція) та/або систе-
ми крові (антифосфоліпідний синдром, автоімунна 
гемолітична анемія). Підтип IIID об’єднує випадки 
тиреоїдної автоімунності з ревматичними чи карді-
ологічними захворюваннями.

У науковій літературі триває дискусія щодо варі-
ативності класифікаційних підходів до АПС [4]. Так, 
C.  Betterle та співавт. (2023) зазначають, що термін 
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«поліендокринний» у назві АПС III типу не повністю 
відображує його сутність, оскільки синдром часто 
має системні неендокринні вияви. Тому запропо-
новано альтернативну назву  — «множинний авто-
імунний синдром III», що акцентує увагу на мульти-
органному характері автоімунної агресії [5].

До АПС IV типу відносять некласифіковані ком-
бінації принаймні двох органоспецифічних авто-
імунних захворювань, які не відповідають критеріям 
АПС інших типів.

В основі імуногенетичної диференціації АПС 
лежать два принципово різні механізми: моногенний 
і  полігенний. АПС I  типу є  класичним моногенним 
захворюванням, зумовленим мутаціями в  гені авто-
імунного регулятора (AutoImmune REgulator (AIRE)). 
Натомість розвиток АПС II та III типів має полігенну 
природу й асоційований із варіаціями в кількох локу-
сах, зокрема в генах системи HLA (Human Leukocyte 
Antigen), CTLA-4 (Cytotoxic T-Lymphocyte-Associated 
protein 4) і PTPN-22 (Protein Tyrosine Phosphatase Non-
receptor type 22) [2]. З огляду на ці етіопатогенетичні 
розбіжності деякі дослідники пропонують спрощену 
бінарну класифікацію розладів [6]. L. Frommer і  G. 
Kahaly виділяють ювенільну та дорослу форми АПС 
[7]. Остання об’єднує АПС II, III та IV типу традиційної 
класифікації в єдину категорію.

Попри глобальну тенденцію до зростання поши-
реності автоімунних розладів, їх часто розгляда-
ють у вузькоспеціалізованих дисциплінах як окремі 
патології. Такий підхід зумовлює обмежену кіль-
кість масштабних популяційних досліджень АПС 
і  призводить до недооцінки коморбідних станів, 
які в  оглядах нерідко описують поза контекстом 
поліендокринної автоімунності [5, 8]. На особливу 
увагу заслуговує АПС III типу як найпоширеніший 
варіант синдрому, що охоплює близько 41 % мож-
ливих комбінацій ендокринних компонентів. Попри 
те, що в 15 — 30 % осіб із ЦД 1 типу наявні антитіла 
до тирео пероксидази або тиреоглобуліну, пошире-
ність латентного автоімунного ураження підшлун-
кової залози серед пацієнтів із тиреопатіями зали-
шається предметом дискусій і потребує подальшого 
вивчення. Згідно з результатами системного аналізу 
G.  Pham-Dobor та співавт., у  структурі АПС ІІІ ЦД 
1 типу значно частіше є ініціальним захворюванням, 
а  не вторинною нозологією. У  пацієнтів, в  яких ЦД 
1  типу розвинувся першим, хвороба Грейвса (ХГ) 
виникала як друге захворювання в  18,5 % випад-
ків. З  подібною частотою фіксували поєднання ЦД 
1 типу та целіакії (16,9 %). «Лідером» комбінованого 

перебігу є тиреоїдит Хашимото (52,1 %) [9]. За дани-
ми популяційних реєстрів, імовірність приєднання 
ЦД 1 типу після маніфестації ХГ є низькою. Установ-
лено, що в пацієнтів із маніфестною ХГ найчастіши-
ми вторинними виявами є целіакія (21,4 %), ревма-
тоїдний артрит (16,7 %), хвороба Аддісона (9,5 %) та 
хвороба Крона (9,5 %), тоді як ЦД 1 типу не належить 
до п’ятірки найочікуваніших асоціацій [9].

Представлений нами клінічний випадок демон-
струє нетипову для АПС ІІІ послідовність маніфес-
тації автоімунних захворювань: ХГ як початковий 
розлад із подальшим приєднанням ЦД 1 типу через 
нетривалий час, що свідчить про агресивність авто-
імунного процесу, імовірно, через наявність спіль-
них генетичних детермінант (зокрема поліморфізмів 
гена PTPN22 або локусів HLA).

Мета роботи — описати клінічний випадок авто-
імунного поліендокринного синдрому підтипу ІІІА, 
проаналізувати етапи діагностики та лікування для 
оптимізації стратегії ведення таких пацієнтів.

Представлений клінічний випадок може допо-
внити наукову базу для подальших систематичних 
оглядів і  метааналізів, спрямованих на уточнення 
діагностичних патернів та стратегії ведення пацієн-
тів з АПС ІІІ.

Пацієнтка дала інформовану згоду на всі медичні 
втручання, а також на анонімну публікацію випадку. 
Усі рішення щодо лікування ухвалювали після обго-
ворення з  пацієнткою, членом її родини та багато-
профільною медичною командою.

КЛІНІЧНИЙ ВИПАДОК 

Пацієнтка європеоїдної раси, віком 25 років, звер-
нулася по медичну допомогу до клініки через від-
чуття сухості в  роті, загальну слабкість, тривогу, 
відчуття пришвидшеного серцебиття.

Останні 10 років проживає за кордоном. Два роки 
тому (травень 2023  р.) установлено діагноз «хво-
роба Грейвса» та проведено лікування тіамазолом 
за місцем проживання. Тривалість курсу терапії 
тиреостатиком становила 18 міс (терапія завершена 
в листопаді 2024 р.). На тлі лікування досягнуто еути-
реозу, але об’єм ЩЗ залишався збільшеним (36 мл, 
за даними ультразвукового дослідження (УЗД), гру-
день 2024  р.) і  був високим титр антитіл до рецеп-
тора тиреотропного гормону (АТрТТГ) — 9  МОд/л 
(грудень 2024 р.).

Імовірно, через високий ризик рецидиву ХГ 
і  для зменшення об’єму ЩЗ проведено курс радіо-
йодтерапії (РЙТ) у  січні 2025  р. Застосовану дозу 
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радіофармпрепарату встановити не вдалося, оскіль-
ки з  наявної медичної документації, перекладеної 
українською мовою, відомо лише про сам факт РЙТ 
і  про те, що було застосовано короткий курс глю-
кокортикоїдів тривалістю до 1 тиж. До первинного 
візиту в  українську клініку після РЙТ за кордоном 
минуло 10 міс (листопад 2025 р.).

Зі слів пацієнтки, через 6 тиж після РЙТ проведено 
лабораторний контроль показників роботи ЩЗ. Оцін-
ку об’єму ЩЗ за допомогою УЗД не проведено (через 
значне візульне зменшення об’єму шиї після РЙТ).

У телефонному режимі їй повідомили, що рівні 
вільного трийодтироніну (вТ3) та вільного тетрайод-
тироніну (вТ4) відповідали нижній межі референтних 
значень, що було розцінено лікарем як ризик виник-
нення маніфестного гіпотиреозу, тому було рекомен-
довано розпочати прийом левотироксину в  дозі 50 
мкг/ добу. Однак прийом левотироксину спричинив 
поновлення клінічних ознак тиреотоксикозу. Після 
повторного лабораторного контролю у квітні 2025 р. 
з урахуванням рівня вТ3 і вТ4 лікар-консультант реко-
мендував відмінити левотироксин, відновити прийо-
му тіамазолу в дозі 10 мг/ добу та розпочати прийом 
пропранололу в  дозі 60 мг/ добу через симптоми 
симпатичної стимуляції.

Перебуваючи на зазначеній схемі лікування про-
тягом останніх 6 міс, пацієнтка приїхала в Україну та 
звернулася на консультацію. Із сімейного анамнезу 
вдалося з’ясувати, що її двоюрідна сестра має ЦД 
1  типу. Також установлено стаж куріння 5 років до 
10 цигарок/добу.

Пацієнтка нормостенічної тілобудови з масою тіла 
56 кг та індексом маси тіла 22 кг/ м2. При об’єктивному 
обстеженні відзначено сухість шкірних покривів, 
видиму на віддалі ЩЗ (пальпаторно щільної кон-
систенції). Установлено тахікардію з  поодинокими 
екстрасистолами. Ознак ендокринної офтальмопатії 
(ЕОП) під час огляду не виявлено. Пацієнтці реко-
мендовано провести комплекс лабораторних та 
інструментальних досліджень. Наполегливо реко-
мендовано припинити куріння, надано інформацію 
щодо доступних програм підтримки відмови від 
куріння.

Оцінка стану ЩЗ (листопад 2025  р.): вТ3  — 
5,47  пг/ мл (норма 2,3 — 4,2 пг/мл), вТ4 1,6 нг/ дл 
(норма 0,61 — 1,47 нг/ дл), тиреотропний гормон (ТТГ) 
< 0,005 мМО/л (норма 0,4 — 4,0 мМО/л), АТрТТГ  — 
20,2 МО/л (норма < 1,75 МО/л).

УЗД ЩЗ (листопад 2025 р.): ЩЗ правильної форми, 
звичайного розташування, збільшена в  розмірах. 

Ліва частка  — 20 × 23 × 47 мм, об’єм  — 10,8 см3, 
права частка  — 18 × 23 × 47 мм, об’єм  — 9,7 см3. 
Загальний об’єм за Brunn — 20,5 см3. Перешийок не 
візуалізується. Контури ЩЗ чіткі, краї рівні. Капсула 
щільна. Ехогенність середньозерниста. Ехострукту-
ра неоднорідна за рахунок наявності поодиноких 
гіперехогенних ділянок. Кровотік дифузно підвище-
ний. Регіонарні лімфатичні вузли не збільшені.

Результати обстежень розцінено як ХГ, що пер-
систує, на тлі неефективної РЙТ. Для компенсації 
стану рекомендовано підвищити дозу тіамазолу до 
20 мг/ добу з  контролем вТ3 і  вТ4 через 4 — 6 тиж. 
Також наголошено на необхідності контролю часто-
ти серцевих скорочень і корекції добової дози про-
пранололу на тлі підсилення тиреостатичної терапії.

У загальному аналізі крові та показниках роботи 
нирок і  печінки відхилень від референтних значень 
не виявлено. Установлено латентний залізодефіцит із 
рівнем феритину 8,61 нг/ мл (< 30 нг/ мл відповідно до 
критеріїв ВООЗ 2020 р. визначається як дефіцит заліза).

Оцінка вуглеводного обміну (листопад 2025  р.): 
глюкоза натще  — 9,5 ммоль/ л, глікозильований 
гемоглобін — 8,12 %, негативна реакція сечі на кето-
ни. Ці зміни розцінено як ЦД, імовірно, автоімунного 
генезу. Для підтвердження рекомендовано провес-
ти визначення антитіл до глутаматдекарбоксилази 
(GADA) і рівня С-пептиду.

Виявлено високий титр GADA > 280 МО/ мл (норма 
1 — 17 МО/ мл) і знижений рівень С-пептиду до 0,5 нг/ мл 
(норма 0,81 — 3,85 нг/ мл). Такі показники свідчать про 
дебют ЦД 1  типу або про деструкцію -клітин під-
шлункової залози при латентному автоімунному діа-
беті дорослих (Latent Autoimmune Diabetes in Adults 
(LADA)). Триває дискусія щодо того, чи слід називати 
автоімунний діабет, що повільно прогресує, у дорос-
лих LADA чи діабетом 1 типу. Згідно з класифікацією 
American Diabetes Association (ADA) 2026 р., усі форми 
діабету, зумовлені автоімунною деструкцією -клітин, 
незалежно від віку початку захворювання належать 
до категорії ЦД 1 типу [10]. Проте використання тер-
міна «LADA» є загальноприйнятим і допустимим в клі-
нічній практиці. Воно має практичне значення для під-
вищення обізнаності про те, що повільна автоімунна 
деструкція -клітин може відбуватися й  у дорослих. 
Це сприяє своєчасному призначенню інсулінотерапії 
до погіршення контролю глікемії або розвитку діабе-
тичного кетоацидозу [10].

Пацієнтці було рекомендовано встановити систе-
му безперервного моніторингу глікемії (Continuous 
Glucose Monitoring (CGM)), пройти освітню програму 
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із самоконтролю ЦД і розпочати базал-болюсну інсу-
лінотерапію (призначено аналоги інсуліну тривалої 
та ультракороткої дії, проведено титрацію дози під 
контролем глікемії).

Таким чином, лабораторно верифіковано наяв-
ність у пацієнтки одночасно двох автоімунних ендо-
кринопатій: ХГ і  ЦД 1  типу/LADA, спільний перебіг 
яких свідчить на користь автоімунного поліендо-
кринного синдрому АПС ІІІА.

За результатами повторних лабораторних обсте-
жень через 6 тиж виявлено нормалізацію показників 
роботи ЩЗ (вТ3 — 2,4 пг/мл, вТ4 — 1,0 нг/ дл) і компен-
сацію вуглеводного обміну (за даними добового моні-
торингу глікемії (рисунок)). З  огляду на те, що паці-
єнтка використовує низьку добову дозу інсуліну (0,3 
ОД/кг маси тіла на добу), рівень глікемії є стабільним 
і  немає виразної варіабельності показників, можна 
припустити, що вона перебуває у  фазі часткової 
ремісії ЦД 1 типу («медового місяця»), що зумовлено 
тимчасовим збереженням секреторної активності 
-клітин підшлункової залози після маніфестації ЦД. 
Крім того, зменшення потреби в  інсуліні може бути 
результатом компенсації тиреоїдного статусу на тлі 

підсилення тиреостатичної терапії. У  даному клініч-
ному випадку не можна виключити варіант LADA, 
для верифікації якого рекомендований контроль 
рівня С-пептиду через 3 — 6 міс (на момент підготовки 
публікації цей показник не був доступний).

Пацієнтці також рекомендовано провести скринінг 
целіакії через виявлений латентний залізодефіцит. 
Отримано такі результати: антитіла до гліадину IgG 
< 0,15 Од/ мл (gliadin IgG), антитіла до трансглютамі-
нази (tTG IgG) < 0,15 Од/ мл, антитіла до внутрішнього 
фактора Касла (Intrinsic Factor) < 0,15 Од/ мл, антитіла 
до гліадину IgA < 0,15 Од/ мл, антитіла до трансглюта-
мінази IgA < 0,15 Од/ мл, IgA загальний < 0,15 Од/ мл. 
Антитіл, які би свідчили на користь целіакії, не вияв-
лено. Для корекції латентного дефіциту заліза реко-
мендовано тривале пероральне застосування пре-
паратів заліза із моніторингом ефективності терапії 
відповідно до динаміки рівня феритину.

ОБГОВОРЕННЯ

Спільна генетична схильність. Доведено роль 
поліморфізму не-HLA-асоційованих генів, зокрема 
CTLA4 (cytotoxic T-lymphocyte associated protein 4), 
PTPN22 (Protein Tyrosine Phosphatase Non-Receptor 
Type 22), у  схильності до розвитку автоімунного 
тиреоїдиту (як ХГ, так і тиреоїдиту Хашимото) та ЦД 
1 типу [11 — 13]. Це пояснює часті випадки зазначе-
них захворювань в одного індивіда чи членів однієї 
сім’ї. Спільна генетична схильність до цих захворю-
вань знайшла відображення в  клінічних настано-
вах профільних організацій з  ведення насамперед 
ЦД 1  типу. Згідно з  рекомендаціями ADA 2025  р., 
пацієнтам із ЦД 1  типу при встановленні діагнозу 
рекомендовано проводити скринінг автоімунних 
захворювань ЩЗ шляхом визначення антитіл до 
тиреоглобуліну, тиреопероксидази та ТТГ (щорічно 
або частіше, якщо наявні автоантитіла, або кожні 
1 — 2 роки за їхньої відсутності) [14].

Також рекомендовано проводити скринінг целі-
акії за наявності її симптомів чи ознак [14]. Проте 
в міжнародних гастроентерологічних настановах із 
ведення пацієнтів із целіакією наявна значна варіа-
бельність у підходах до скринінгу інших автоімунних 
станів: деякі рекомендують розглянути можливість 
визначення ТТГ і вT4, інші — проводити моніторинг 
цих показників лише за клінічними показаннями. 
Загальна якість доказів для універсального скри-
нінгу низька [15, 16]. У  настановах із лікування ХГ 
чи тиреоїдиту Хашимото (American Thyroid Associa-
tion (ATA), European Thyroid Association (ETA)) немає 

Рисунок. Добовий профіль глікемії (графік побудовано за 
даними, отриманими зі скріншотів мобільного 
застосунку пацієнтки). Глікемічна крива протягом 24 год 
відображує стабільний рівень глюкози в межах цільового 
діапазону (3,9 — 10,0 ммоль/ л). Середня глікемія — 
6,13 ммоль/ л, варіабельність глікемії (CV) — 28,2 %, Час 
перебування в терапевтичному діапазоні 
(3,9 — 10,0 ммоль/ л) — 100 %
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вимоги проводити рутинний скринінг інших авто-
імунних захворювань (ЦД 1 типу, целіакія тощо), але 
наявність супутніх автоімунних хвороб згадується 
як відомий факт (коморбідність), а  питання щодо 
скринінгу залишається на розсуд лікаря, його про-
водять за наявності клінічних показань та чинни-
ків ризику [15, 17]. Таким чином, якщо первинно 
діагностують автоімунний тиреоїдит або целіакію, 
міжнародні настанови не передбачають рутинного 
скринінгу на ЦД 1 типу чи інші автоімунні розлади, 
за винятком клінічних або анамнестичних показань.

Вплив тиреоїдного статусу на стан глікемії. Гіпер-
тиреоз підсилює процеси глюконеогенезу в печінці, 
прискорює абсорбцію глюкози в  шлунково-кишко-
вому тракті, а  також підсилює інсулінорезистент-
ність периферичних тканин, внаслідок чого рівень 
глюкози зростає таі збільшується потреба в інсуліні 
[18]. Зміна тиреоїдного статусу в пацієнтів із ЦД відо-
бражена в  діабетологічних настановах як чинник, 
який потребує ретельного моніторингу глікемії та 
корекції інсулінотерапії [14].

З огляду на те, що на момент звернення пацієнтка 
перебувала в  стадії маніфестного гіпертиреозу ХГ, 
це могло спричинити підсилення гіперглікемії, яка 
могла бути наявною через автоімунну агресію до 
острівцевого апарату підшлункової залози. На тлі 
підсилення тиреостатичної терапії та поступового 
досягнення еутиреоїдного стану виникла потреба 
в зменшенні добової дози інсуліну.

«Хто ж  натиснув на спусковий гачок»: чи могли 

радіойодтерапія та глюкокортикоїди бути триге-

рами автоімунного цукрового діабету в описаному 

випадку? Згідно з  настановами ATA й  ETA [17, 19], 
РЙТ є прийнятним варіантом лікування ХГ, зокрема 
при значному збільшенні розмірів ЩЗ, за відсутності 
чинників, які можуть бути розцінені як протипока-
зання. Рекомендовано моніторувати рівні вТ3, вТ4 
і ТТГ не менше ніж двічі в перші 3 міс після РЙТ, але 
вироблення ТТГ може залишатися пригніченим і не 
відображувати ранню зміну функції ЩЗ.

Відомо, що терапія радіоактивним йодом може 
призводити до транзиторної імуномодуляції через 
різке надходження тиреоїдних антигенів у  систем-
ний кровотік [20]. Консенсусні рекомендації та спо-
стережні дослідження демонструють, що в частини 
пацієнтів після РЙТ спостерігається тимчасове під-
вищення рівня АТрТТГ, що корелює з  підвищеним 
ризиком загострення або виникнення ЕОП. Тому 
в пацієнтів із чинниками ризику (наявна/попередня 
ЕОП, куріння, високий титр АТрТТГ) розглядають 

можливість профілактичної глюкокортикоїдної 
терапії. Імовірно, саме цю мету переслідувало їхнє 
застосування в наведеному клінічному випадку.

Відсутність вимог щодо скринінгу на автоантитіла 
до підшлункової залози в  протоколах підготовки 
до РЙТ свідчить про те, що цей метод лікування 
офіційно не визнаний чинником ризику розвитку 
ЦД. Проте патофізіологічно обґрунтованим є  при-
пущення, що масивне вивільнення антигенів після 
РЙТ може відігравати роль імунологічного тригера, 
який у  серопозитивних пацієнтів (наявні GAD/IA-2 
антитіла) може стимулювати перехід від латентної 
до маніфестної стадії інсулінозалежного діабету [20].

Клінічно значущим чинником в описаному випадку 
є рівень HbA1c 8,12 % на момент верифікації діагнозу. 
Це об’єктивно свідчить про наявність хронічної гіпер-
глікемії протягом принаймні впродовж 2 — 3 міс, що 
передували обстеженню. Отже, автоімунна агресія 
(стадія 1 ЦД 1  типу) розпочалася задовго до прове-
дення РЙТ. Імовірно, перехід до стадії 2 (дисглікемії) 
збігся за часом із перипроцедурним етапом РЙТ. 
Клінічна картина діабету на цьому етапі могла бути 
спотворена: спочатку внаслідок прийому глюкокор-
тикоїдів (які могли провокувати стероїд-індуковані 
коливання глікемії), а  згодом  — через симптоми 
тиреотоксикозу, що мають схожі клінічні маски. На 
момент консультації в  Україні пацієнтка вже пере-
бувала на стадії 3 (маніфестний діабет), тому час для 
застосування теплізумабу з  метою відтермінування 
клінічної стадії був втрачений.

Настанови ADA чітко пов’язують терапію систем-
ними глюкокортикоїдами з  індукцією гіперглікемії 
через формування інсулінорезистентності та стиму-
ляцію глюконеогенезу, що потребує корекції інсулі-
нотерапії [14]. Глюкокортикоїди не є «підозрювани-
ми в даній справі» через установлення автоімунного 
генезу ЦД у пацієнтки. Імуносупресивний ефект глю-
кокортикоїдів міг стримати автоімунну активацію.

Отже, з  огляду на дані настанов і  через відсут-
ність переконливої доказової бази, РЙТ та короткий 
курс глюкокортикоїдів є  малоймовірними тригера-
ми автоімунного ЦД у  пацієнтки. Найімовірніший 
сценарій  — природний дебют ЦД 1  типу/LADA на 
тлі автоімунної схильності, який клінічно виявився 
в  період зміни тиреоїдного статусу та стероїдної 
експозиції, що додатково підсилили гіперглікемію.

Ефективність і  прогностичні чинники радіойод-

терапії при хворобі Грейвса. Ефективність першо-
го курсу терапії радіоактивним йодом (131І) стано-
вить понад 80 %. Згідно з  клінічними протоколами, 
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збереження симптомів гіпертиреозу протягом 6  міс 
після введення препарату вважають персистенцією 
захворювання («невдача лікування»), що є  показан-
ням до повторного курсу РЙТ [17]. В окремих випад-
ках при мінімальній клініко-лабораторній відповіді 
на лікування питання про додаткове введення 131І 
може бути розглянуто через 3 міс [17]. Дані сучасних 
досліджень підтверджують варіативність результа-
тів РЙТ залежно від клінічної ситуації. Основними 
предикторами резистентності до лікування визна-
чено значний об’єм ЩЗ (> 40 мл) і  високі титри 
АТрТТГ (у  3—5 разів та більше вище від верхньої 
межі норми). Результати ретроспективного аналізу 
лікування ХГ за допомогою РЙТ свідчать про пряму 
залежність між активністю ізотопу та терапевтичним 
успіхом [22]. Установлено, що застосування низьких 
доз радіоактивного йоду (< 12,5 мКі або 462,5 МБк), 
попереднє лікування тіамазолом та рівень вільного 
Т4 > 29,6 пмоль/л асоціюється зі зростанням частоти 
невдач лікування до 22,8 % [22].

Хвороба Грейвса, що персистує, чи рецидив 

захворювання? Згідно із сучасними клінічними про-
токолами (ATA (2016), ETA (2018) [17, 19]) визначен-
ня ремісії залежить від того, який метод лікування 
застосовували. Ремісію констатують, якщо еутиреоз 
(нормальні рівні ТТГ, вТ4 і  вТ3) зберігається про-
тягом 6 — 12  міс після припинення прийому тирео-
статиків. Якщо рівень АТрТТГ на момент завершення 
таблетованої терапії залишається високим, то стійка 
ремісія малоймовірна, а  ризик рецидиву протягом 
року становить 80 — 100 %. У наведеному клінічному 
випадку стан пацієнтки характеризувався стабільним 
еутиреозом протягом 2 міс після відміни АТП (до про-
ведення РЙТ) і впродовж 1,5 міс після РЙТ. З огляду на 
ці дані, призначення замісної терапії левотироксином 
на даному етапі можна вважати передчасним, оскіль-
ки термін спостереження був недостатнім для оста-
точної оцінки функціонального стану ЩЗ і верифікації 
стійкого гіпотиреозу як наслідку РЙТ.

Важливі деталі лікувальної тактики:

 · у пацієнтів з наявною ЕОП або чинниками ризи-
ку, як у  наведеному клінічному випадку (курін-
ня  — вагомий чинник ризику розвитку ЕОП, що 
асоціюється з прогностично гіршими результатами 
лікування ХГ), настанови ATA/ETA рекомендують 
профілактичний курс глюкокортикоїдної терапії при 
РЙТ. Згідно з  рекомендаціями European Group On 
Graves’ Orbitopathy (EUGOGO) 2021  р., пацієнтам 
з  високим ризиком розвитку/прогресування ЕОП 

(курці, активна ЕОП, високі титри АТрТТГ) рекомен-
доване призначення 0,3 — 0,5 мг/ кг преднізолону 
щодня перорально, починаючи з  1 — 3-ї доби РЙТ, 
протягом 1  міс із подальшою відміною протягом 
2  міс. При низькому ризику  — 0,1 — 0,2 мг/ кг маси 
тіла протягом 6 тиж [23]. З огляду на наведені реко-
мендації, курс терапії глюкокортикоїдами для про-
філактики ЕОП був недостатньо тривалим (зі слів 
пацієнтки він тривав 1 тиж);

 · після РЙТ левотироксин рекомендовано при-
значити при лабораторно підтвердженому гіпоти-
реозі. Передчасне призначення левотироксину без 
лабораторного підтвердження («на випередження») 
може маскувати рецидив тиреотоксикозу й усклад-
нити його виявлення як у наведеному випадку;

 · прийом -блокаторів для контролю симпто-
мів тиреотоксикозу може маскувати адренергічні 
симптоми гіпоглікемії у  хворих на ЦД 1  типу, тому 
потрібний підсилений самоконтроль глікемії або 
встановлення системи CGM;

 · згідно з рекомендаціями ADA (2025), CGM слід 
пропонувати всім пацієнтам із ЦД 1 типу або іншим 
типом діабету, які отримують інсулінотерапію, для 
оптимізації контролю глікемії та профілактики гіпо-
глікемій [14]. У пацієнтів із тиреотоксикозом або при 
титруванні тиреостатичної/тиреоїдзамісної тера-
пії коливання рівнів тиреоїдних гормонів можуть 
додатково впливати на чутливість до інсуліну та 
частоту коливань глікемії, що свідчить про доціль-
ність раннього застосування CGM. У нашої пацієнтки 
використання системи CGM було не просто виправ-
даним, а й вкрай необхідним.

ВИСНОВКИ

Комбінація ХГ і  ЦД 1  типу в  молодих осіб є  очіку-
ваною в  межах автоімунної коморбідності та співіс-
нує, імовірно, частіше, ніж прийнято вважати (АПС 
ІІІА), тому потребує активного діагностичного пошуку 
й  мультидисциплінарного ведення. Описаний клініч-
ний випадок демонструє рідкісну послідовність роз-
витку компонентів АПС IIIА: маніфестацію ХГ із при-
єднанням автоімунного ЦД. Ранній скринінг ЦД 1 типу 
в пацієнтів із виразною автоімунною агресією (зокре-
ма, при рецидивному перебігу ХГ) і підозрою на АПС III 
типу є актуальним. Своєчасна верифікація доклінічних 
стадій захворювань, зокрема ЦД 1  типу, відкриває 
терапевтичне вікно для застосування сучасних імуно-
модулювальних засобів (наприклад, теплізумабу), що 
дає змогу суттєво відтермінувати клінічну маніфеста-
цію та поліпшити довгостроковий прогноз.
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Відповідно до міжнародних настанов і  проаналі-
зованих анамнестичних, клінічних та лабораторних 
даних немає підстав вважати РЙТ чи короткий курс 
глюкокортикоїдів тригерами автоімунно зумовле-
ного ЦД. Короткий курс глюкокортикоїдів для про-
філактики ЕОП і  профілактичне призначення курсу 
левотироксину можуть ускладнити інтерпретацію та 
замаскувати істинну картину динаміки лабораторних 
показників, що спричиняє необґрунтовані та завчасні 
рішення лікаря. Оскільки АПС III типу об’єднує широ-
кий спектр автоімунних патологій із різним часом 
маніфестації, упровадження алгоритмів активного 
діагностичного пошуку є критично необхідним.

Конфлікту інтересів немає.

Джерела фінансування. Жодних додаткових джерел 
фінансування для аналізу даного клінічного випадку 
не застосовували.

Етичні аспекти. Дослідження проведено із дотри-
манням етичних норм і принципів Гельсінської декла-
рації Всесвітньої медичної асоціації, переглянутої 
в  2013  р., про проведення наукових медичних дослі-
джень за участю людини. Пацієнтка підписала форму 
добровільної інформованої згоди, схвалену комісією 
з  питань етики медичного факультету Ужгород-
ського національного університету.

Участь авторів: концепція і дизайн досліджен-
ня, написання тексту  — А. В. Кедик, Л. К. Соколова, 
О. О. Куцин; збір матеріалу — А. В. Кедик; опрацюван-
ня матеріалу   — А. В. Кедик, О. О. Куцин; редагуван-
ня — Л. К. Соколова.
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РЕЗЮМЕ

Автоімунний поліендокринний синдром III типу 
(АПС III) характеризується поєднанням автоімунних 
захворювань щитоподібної залози з  іншими орга-
носпецифічними патологіями імунної природи без 
залучення надниркових залоз. Підтип IIIА АПС  — 
це хронічний автоімунний тиреоїдит або хворо-
ба Грейвса зі супутніми ендокринними розладами, 
найчастіше  — цукровим діабетом 1  типу. Розвиток 
цукрового діабету 1  типу після маніфестації хво-
роби Грейвса є  нетиповою послідовністю для АПС 
ІІІА. Своєчасна діагностика автоімунних станів часто 
ускладнюється перехресною симптоматикою та 
ятрогенними чинниками під час ведення пацієнтів.

Мета роботи — описати клінічний випадок авто-
імунного поліендокринного синдрому підтипу ІІІА, 
проаналізувати етапи діагностики та лікування для 
оптимізації стратегії ведення таких пацієнтів.

Представлено результати комплексного клініко-
лабораторного та інструментального обстеження 

25-річної жінки. Діагностичний алгоритм передбачав 
оцінку тиреоїдної панелі, ультразвукове досліджен-
ня щитоподібної залози, дослідження маркерів вуг-
леводного обміну (глюкоза натще, глікозильований 
гемоглобін), специфічних антитіл до глутаматдекар-
боксилази, рівня С-пептиду, а  також скринінг на 
целіакію та залізодефіцит. Для контролю показників 
глікемії застосовано систему безперервного моні-
торингу. У пацієнтки з 2-річним анамнезом хвороби 
Грейвса після курсу тіамазолу та радіойодтерапії 
зареєстровано рецидив тиреотоксикозу на тлі пер-
систенції високого титру тиреоїдстимулювальних 
антитіл. Лабораторні показники через 10  міс після 
радіойодтерапії демонстрували супресію тире-
отропного гормону (< 0,005 мМО/л), підвищення 
рівня вільного трийодтироніну (5,47 пг/мл) і вільного 
тетрайодтироніну (1,6 нг/ дл), а  також високий титр 
АТрТТГ  (20,2 МО/л) при загальному об’ємі залози 
20,5 см³. Додатково діагностовано виразну гіперглі-
кемію (натще 9,5 ммоль/ л, HbA1c 8,12 %). Виявлення 
критично високого титру антитіл до глутаматдекар-
боксилази (GADA > 280 МОд/ мл) і  зниження рівня 
С-пептиду (0,5 нг/ мл) дало змогу верифікувати дебют 
автоімунного цукрового діабету, що підтвердило 
наявність АПС ІІІ А. Пацієнтці оптимізовано тире-
остатичну терапію (тіамазол у  дозі 20 мг/ добу) та 
ініційовано базал-болюсну інсулінотерапію. Через 
6  тиж відзначено нормалізацію тиреоїдного стату-
су та досягнення цільових показників глікемії (час 
перебування в  цільовому діапазоні  — 91 %, варіа-
бельність глікемії — 30 %).

Висновки. Поєднання хвороби Грейвса та цукро-
вого діабету 1 типу в молодих осіб демонструє рід-
кісну послідовність розвитку компонентів АПС IIIА. 
Радіойодтерапія та супутній короткий прийом глю-
кокортикоїдів не розглядають як безпосередні три-
гери автоімунного діабету, але вони здатні маскувати 
або підсилювати його клінічні вияви. Передчасне 
призначення замісної гормональної терапії без лабо-
раторного підтвердження стійкого гіпотиреозу після 
радіойодтерапії ускладнює своєчасну діагностику 
рецидиву тиреотоксикозу. Ведення таких хворих 
потребує активного діагностичного пошуку, рутин-
ного скринінгу специфічних автоантитіл і мультидис-
циплінарного підходу з раннім залученням техноло-
гій безперервного моніторингу глікемії.

Ключові слова: автоімунний поліендокринний 
синдром III типу, хвороба Грейвса, цукровий діабет 
1 типу, радіойодтерапія, автоантитіла, безперервний 
моніторинг глікемії.
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ABSTRACT

Clinical case of autoimmune polyendocrine 
syndrome type IIIA: analysis of diagnostic 

and treatment stages

A. V. Kedyk 1, L. K. Sokolova 2, O. O. Kutsyn 1

1 Uzhhorod National University
2 V. P. Komisarenko Institute of Endocrinology and Metabolism, 

National Academy of Medical Sciences of Ukraine, Kyiv

Autoimmune polyendocrine syndrome type III 
(APS  III) is characterized by a  combination of auto-
immune thyroid diseases with other organ-specific 
immune-mediated pathologies without the involve-
ment of the adrenal glands. APS subtype IIIA is char-
acterized by the association of chronic autoimmune 
thyroiditis or Graves’ disease with concomitant endo-
crine disorders, most often type 1 diabetes mellitus. 
The development of type 1 diabetes mellitus following 
the onset of Graves’ disease is an atypical sequence for 
APS III A. Timely diagnosis of autoimmune conditions 
is often complicated by overlapping symptomatology 
and iatrogenic factors during patient management.

Objective  — to describe a  clinical case of autoim-
mune polyendocrine syndrome type III A  and analyze 
the stages of diagnosis and treatment to optimize the 
management strategy for such patients.

The results of a  comprehensive clinical, laboratory, 
and instrumental examination of a  25-year-old woman 
are presented. The diagnostic algorithm included the 
assessment of the thyroid panel, ultrasound examination 
of the thyroid gland, study of carbohydrate metabolism 
markers (fasting glucose, glycated hemoglobin), specific 
antibodies to glutamate decarboxylase, C-peptide level, 
as well as screening for celiac disease and iron deficiency. 
A  continuous glucose monitoring system was used 
to control glycemic indices. In a  patient with a  2-year 
history of Graves’ disease, after a  course of thiamazole 

and radioiodine therapy, a  relapse of thyrotoxicosis 
was detected against the background of persistently 
elevated thyroid-stimulating antibody titers. Laboratory 
parameters 10 months after radioiodine therapy dem-
onstrated TSH suppression (< 0.005 mIU/ L), elevated 
fT3  (5.47 pg/ mL) and fT4  (1.6 ng/ dL), as well as a  high 
titer of TRAb (20.2 IU/ L) with a total gland volume of 20.5 
cm³. Additionally, pronounced hyperglycemia was diag-
nosed (fasting 9.5 mmol/L, HbA1c 8.12 %). The detection 
of a critically high titer of antibodies to glutamate decar-
boxylase (GADA > 280 IU/mL) and decreased C-peptide 
(0.5 ng/mL) allowed confirmation of new-onset autoim-
mune diabetes, which confirmed the presence of APS 
III A. The patient’s thyrostatic therapy was optimized 
(thiamazole 20 mg/day) and basal-bolus insulin therapy 
was initiated. After 6 weeks, normalization of the thyroid 
status and target glycemic control was achieved (time in 
range was 91 %, glycemic variability — 30 %).

Conclusions. The combination of Graves’ disease and 
type 1 diabetes mellitus in young individuals demon-
strates a  rare sequence in the development of APS III 
A  components. Radioiodine therapy and concomitant 
short-term use of glucocorticoids are not considered 
direct triggers of autoimmune diabetes, but they can 
mask or exacerbate its clinical manifestations. Premature 
prescription of hormone replacement therapy without 
laboratory confirmation of persistent hypothyroidism 
after radioiodine therapy complicates the timely diag-
nosis of a thyrotoxicosis relapse. Management of such 
patients requires active diagnostic evaluation, routine 
screening of specific autoantibodies, and a multidisci-
plinary approach with the early involvement of continu-
ous glucose monitoring technologies.

Keywords: autoimmune polyendocrine syndrome 
type III, Graves’ disease, type 1 diabetes mellitus, radio-
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monitoring.
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