
Энцефалопатия Хашимото (ЭХ), или стероид-реак-

тивная энцефалопатия, ассоциированная с аутоиммунным

тиреоидитом, проявляется нарушением сознания и очаго-

вой неврологической симптоматикой и сопровождается по-

вышением уровня антител к тканям щитовидной железы.

Заболевание впервые было описано в 1966 г., с тех пор опуб-

ликовано описание более 200 клинических наблюдений ЭХ

[1–3]. Однако ЭХ остается недостаточно известным, осо-

бенно терапевтам, осложнением аутоиммунного тиреоиди-

та Хашимото (ТХ). 

К р а т к и й  о б з о р  л и т е р а т у р ы
Эпидемиология. Частота ЭХ в среднем составляет око-

ло 2 : 100 тыс. населения [4]. Женщины болеют ЭХ в 4 раза

чаще мужчин. Пик заболеваемости приходится на 40–50 лет

[4]. У детей ЭХ встречается значительно реже, чем у взрос-

лых [5].

Патогенез. Механизм развития ЭХ в настоящее время

не до конца изучен. В основе развития заболевания лежат

аутоиммунные реакции. Важную роль аутоиммунного вос-

палительного процесса в развитии ЭХ подтверждают как

клинико-лабораторные данные: положительный эффект

глюкокортикоидов (ГК), высокие титры антитиреоидных

антител в сыворотке крови и цереброспинальной жидкости

(ЦСЖ), так и результаты патоморфологических исследова-

ний: лимфоцитарная периваскулярная инфильтрация в тка-

ни головного мозга [6, 7]. Воспалительный процесс при ЭХ

может приводить к повреждению паренхимы мозга, а также

мелких церебральных сосудов [4, 6]. 

Клиническая картина. Для ЭХ характерны неврологи-

ческие и психические проявления. Наиболее типичны спу-

танность сознания, эпилептические приступы, снижение

когнитивных функций, атаксия (включая опсоклонус) [8,

9], неврозоподобные и психотические расстройства

[10–16]. 

Эпилептические пароксизмы наблюдаются в 60–66%

случаев. Возможны как фокальные, так и генерализован-

ные, в том числе миоклонические, приступы. У детей чаще

возникают генерализованные пароксизмы, могут отмечать-

ся повторные эпилептические статусы. У взрослых эпилеп-
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тический синдром при ЭХ – редкое явление. Его развитие

часто связывают с повреждением лобной доли головного

мозга [17–20]. 

Нервно-психические расстройства при ЭХ могут быть

представлены снижением когнитивных функций вплоть до

деменции, аффективными расстройствами (депрессия, ма-

ния), острыми психозами и хроническими шизофренопо-

добными нарушениями [21–22].

Условно выделяют два типа течения ЭХ: инсультопо-

добный ремиттирующий (до 60% случаев), который характе-

ризуется эпизодическим развитием неврологических сим-

птомов и связан с васкулитическим процессом в головном

мозге, и прогрессирующий, с постепенным началом и выра-

женным снижением когнитивных функций [7].

Диагностика. ЭХ – относительно редкое заболевание,

с разнообразными клиническими проявлениями, что за-

трудняет выработку строгих критериев его диагностики.

Общепринятые критерии диагностики ЭХ представлены в

таблице. 

ЭХ должна быть заподозрена у пациентов с патоло-

гией щитовидной железы и явлениями энцефалопатии,

снижением когнитивных функций, психическими рас-

стройствами или эпилептическими приступами. На сле-

дующем этапе проводится исследование антитиреоидных

аутоантител в крови, исключаются другие заболевания

ЦНС с помощью электроэнцефалографии (ЭЭГ), магнит-

но-резонансной томографии (МРТ), исследования ЦСЖ.

При установлении диагноза ЭХ назначают ГК. Их поло-

жительный эффект служит подтверждением диагноза ЭХ.

Однако отсутствие эффекта ГК не исключает данного за-

болевания [1–3].

Развитие неврологических симптомов и психических

расстройств у пациентов с ТХ и диффузно-токсическим зо-

бом всегда должно вызывать подозрение в отношении ЭХ.

Дополнительные методы исследования. Повышение

уровня антитиреоидных антител является обязательным ус-

ловием диагностики ЭХ. Антитела к ТПО выявляются в 100%

случаев, в то время как антитела к тиреоглобулину (ТГ) –

только в 48%. По некоторым данным, у пациентов с ЭХ так-

же присутствуют антитела к тиреотропному гормону. При

ЭХ уровень антитиреоидных антител

выше, чем при неосложненном ТХ, но

тяжесть болезни не коррелирует с

уровнем антитиреоидных антител [23].

Специфичность определения

антитиреоидных антител для диагно-

стики ЭХ низкая. Повышение уровня

антитиреоидных антител в крови на-

блюдается при ряде других патологи-

ческих состояний, в частности при ге-

патите В, С, D, сахарном диабете 

1-го типа и хеликобактерной инфек-

ции, а также на фоне терапии ипили-

мумабом при онкологических заболе-

ваниях [24–26].

Специфичным маркером ЭХ яв-

ляется наличие антител к N-термина-

ли альфа-енолазы – антигена, обнару-

женного только в ткани мозга пациентов с ЭХ. Однако оп-

ределение данного параметра доступно лишь в специализи-

рованных лабораториях [27, 28]. 

Исследование уровня тиреоидных гормонов не играет

большой роли в диагностике ЭХ. У большинства пациентов

с данным заболеванием наблюдаются гипотиреоз в исходе

ТХ, реже – гипертиреоз или эутиреоз [29, 30].

При МРТ головного мозга в большинстве случаев ЭХ

не выявляется изменений, однако у части больных, по дан-

ным литературы, могут обнаруживаться ишемические нару-

шения, демиелинизация, отек, атрофия [31–33]. 

ЭЭГ при ЭХ характеризуется генерализованным за-

медлением ритмов. Данный метод также позволяет оцени-

вать динамику состояния пациента в ходе лечения, полезен

для дифференциальной диагностики с такими заболевания-

ми, как болезнь Крейтцфельда–Якоба [34, 35].

В 85% случаев в ЦСЖ выявляется повышение уровня

белка, которое проходит после начала лечения ГК. Некото-

рые авторы рекомендуют оценивать уровень антитиреоид-

ных антител не только в крови, но и в ЦСЖ, где они выяв-

ляются в 62–75% [23].

Дифференциальная диагностика. Подострое развитие

нервно-психических расстройств характерно для аутоим-

мунных энцефалитов. Эта группа заболеваний включает в

себя анти-NMDA-рецепторный энцефалит и другие энце-

фалиты, ассоциированные с антителами к нейрональным

белкам (AMPA-рецепторы, GABAb-рецепторы, белок воль-

таж-зависимых калиевых каналов и др.). Аутоиммунные эн-

цефалиты могут быть паранеопластическими1 и идиопати-

ческими. В диагностике аутоиммунных энцефалопатий

важная роль принадлежит определению антинейрональных

антител в сыворотке крови [3]. Быстрое развитие когнитив-

но-поведенческих расстройств, атактического синдрома

наблюдается при прионных заболеваниях, в частности при

болезни Крейтцфельда–Якоба. 

ЭХ также следует дифференцировать с менингоэнце-

фалитами разной этиологии, изолированным васкулитом

ЦНС, поражением головного мозга при системных заболе-

ваниях соединительной ткани, а также с инсультом в стра-

тегических областях головного мозга [3].
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К р и т е р и и  д и а г н о с т и к и  Э Х  [ 3 ]

1. Клинические проявления:
– энцефалопатия со снижением когнитивных функций
– энцефалопатия с психиатрическими проявлениями
– энцефалопатия с фокальными и генерализованными пароксизмами
– энцефалопатия с очаговым дефицитом или нарушением сознания
– энцефалопатия с дистонией

2. Лабораторные исследования:
– высокие титры антител к ТПО

3. Исключены другие неврологические заболевания:
– нейроинфекции, токсические и дисметаболические энцефалопатии

4. Положительная реакция на лечение:
– неврологический статус пациента нормализуется после назначения ГК

Примечание. ТПО – тиреопероксидаза.

1Наблюдаются у пациентов со злокачественными опухолями вследствие перекрестной реакции противоопухолевых антител с белками нерв-

ных клеток.



Лечение. Препаратами первой линии при ЭХ являются

ГК. В частности, назначают преднизолон в дозе 1–2 мг/кг.

Имеются данные об эффективности пульс-терапии метил-

преднизолоном в дозе 500–1000 мг/сут в течение 3–5 дней

[26]. В половине случаев ЭХ терапия ГК приводит к полной

ремиссии. Длительность лечения и темпы отмены препара-

та определяются индивидуально в зависимости от тяжести

заболевания. 

Резистентность к ГК, развитие рецидивов на фоне их

приема обычно требуют назначения других иммуносупрес-

сивных препаратов [36], в частности азатиоприна, цикло-

фосфамида, метотрексата [37, 38]. В случае непереносимо-

сти ГК и иммуносупрессантов возможно использование

внутривенного иммуноглобулина человека нормального

[39]. Плазмаферез снижает уровень антитиреоидных анти-

тел, но, вероятно, не оказывает клинического эффекта [40].

Имеются данные об эффективности ритуксимаба у ребенка

с ЭХ и опсоклонусом [41]. 

Описаны единичные случаи использования при ЭХ

леветирацетама с положительным результатом [42]. Леве-

тирацетам – относительно новый антиконвульсант, облада-

ющий противовоспалительными свойствами, по данным

экспериментальных исследований. Если эффективность

препарата будет подтверждена в более крупных клиниче-

ских исследованиях, его можно будет рассматривать как

альтернативу ГК в случаях, когда они противопоказаны

(эрозивно-язвенные поражения желудка и двенадцатиперст-

ной кишки, тяжелый сахарный диабет и др.) [3].

Прогноз. В большинстве случаев назначение ГК при-

водит к полной ремиссии, однако у 12,5% пациентов они

неэффективны [43]. Описаны наблюдения спонтанной ре-

миссии ЭХ [33]. Долгосрочные последствия ЭХ (фармако-

резистентная эпилепсия, когнитивные нарушения) чаще

наблюдаются у детей [44]. Лучшие исходы отмечаются у па-

циентов с более высокими титрами антител к ТПО [45].

К л и н и ч е с к о е  н а б л ю д е н и е
Пациентка Н., 51 года, имеет среднее специальное пе-

дагогическое образование, работает воспитателем в школе-

интернате. Из анамнеза известно, что пациентка длительно

страдает диффузно-токсическим зобом c явлениями нетяже-

лого гипотиреоза, по поводу которого непродолжительное

время принимала L-тироксин, а также артериальной гипер-

тензией.

Заболела в сентябре 2017 г., когда стала отмечать сни-

жение памяти на текущие события, трудности при подборе

слов, также имело место несколько эпизодов преходящей сла-

бости в руках, во время которых выпадали предметы из рук. 

18 октября появились общая слабость, вялость, нарушение ре-

чи, тремор в руках и подергивания в теле. 20 октября утром,

во сне, впервые развился генерализованный тонико-клониче-

ский пароксизм. Была госпитализирована в отделение реани-

мации центральной районной больницы (ЦРБ), где пароксизмы

продолжались. Серия приступов купировалась через 2 сут, на-

блюдалось оглушение. Через 2 сут сознание прояснилось, и па-

циентка была переведена в общую палату, отмечались пове-

денческие расстройства (вялость и апатия сменялись эйфори-

ей и псевдопсихопатической симптоматикой), нарушения ре-

чи, выраженное снижение когнитивных функций. 

При МРТ головного мозга выявлены лишь субатрофиче-

ские изменения коры больших полушарий без очаговых пораже-

ний. При ЭЭГ зарегистрированы снижение модуляции альфа-

ритма, патологическая медленноволновая активность дель-

та-диапазона в передних отделах мозга (лобные и передневи-

сочные отведения) с амплитудой до 120–150 мкВ (при ампли-

туде фоновой активности до 30–40 мкВ), при гипервентиля-

ционной пробе – пароксизмальная эпилептиформная актив-

ность в виде острых волн с амплитудой до 250–280 мкВ, мак-

симально выраженных в лобных и передневисочных отведениях.

В стационаре среди прочих препаратов пациентка получала

дексаметазон 8 мг в качестве противоотечной терапии. Пос-

тепенно когнитивно-поведенческие нарушения частично раз-

решились, и пациентка была выписана с открытым листом

нетрудоспособности для амбулаторного лечения.

22 ноября 2017 г. развилась серия генерализованных то-

нико-клонических пароксизмов. Пациентка была повторно

госпитализирована в ЦРБ, где пароксизмы продолжались в те-

чение 4 ч. На протяжении нескольких дней прогрессивно нара-

стала симптоматика акинетико-ригидного синдрома, усугу-

бились психические нарушения, дизартрия. В ЦСЖ было выяв-

лено повышение уровня белка до 2,0 г/л, при нормальном цито-

зе и уровне глюкозы. С целью уточнения диагноза и лечения па-

циентка была переведена в Республиканскую клиническую

больницу им. Г.Г. Куватова (Уфа).

При поступлении в стационар состояние тяжелое. В со-

знании, контакт с пациенткой затруднен в связи с нарушени-

ем как импрессивной, так и экспрессивной речи (грубая сенсор-

но-моторная дисфазия), а также явлениями дизартрии. Оча-

говые неврологические симптомы были представлены симмет-

ричным акинетико-ригидно-дрожательным синдромом, более

выраженным в руках, двусторонней мозжечковой недоста-

точностью, психотическими включениями в виде простых

слуховых галлюцинаций.

При лабораторных и инструментальных исследованиях

выявлены: небольшое ускорение СОЭ до 25 мм/ч, микроцитар-

ная анемия (уровень гемоглобина 102 г/л, средний объем эрит-

роцита 68 фл), резкое повышение содержания тиреотропного

гормона (54,6 мМЕ/мл, референсные значения 0,27–4,2), лег-

кое снижение уровня свободного тироксина (7,47 ммоль/л, ре-

ференсные значения  9–19), резкое повышение уровня антител

к ТПО до 792 МЕ/мл (референсные значения 0–115 МЕ/мл) и

ТГ до 33,07 МЕ/мл (референсные значения <4,1 МЕ/мл). При

электрокардиографии – синусовая тахикардия. При повтор-

ном проведении МРТ головного мозга с внутривенным контра-

стированием патологические изменения головного мозга не вы-

явлены. В ходе ЭЭГ-мониторинга зафиксированы диффузные

грубые изменения биопотенциалов головного мозга в виде дез-

организации и замедления ритмов без признаков эпилепти-

формной активности. 

После получения данных о резком повышении уровня ан-

тител к ТПО и ТГ пациентке был установлен диагноз: ЭХ с

выраженными когнитивно-поведенческими расстройствами,

экстрапирамидными нарушениями, симптоматической эпи-

лепсией. Сопутствующий диагноз: первичный гипотиреоз в ис-

ходе аутоиммунного тиреоидита, гипертрофическая форма,

стадия декомпенсации. Назначены преднизолон в дозе 1 мг/кг,

а также заместительная терапия L-тироксином в дозе 

50 мкг/сут. В течение первых суток регрессировал акинети-

ко-ригидно-дрожательный синдром, через 2 сут уменьшились

речевые нарушения, а через 4 сут регрессировали мозжечковая

атаксия и психотические расстройства, улучшились когни-

тивные функции. 
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Психологическое исследование, проведенное через 6 дней

после назначения преднизолона2, выявило незначительное сни-

жение по монреальской шкале оценки когнитивных функций

(26 баллов), клинически выраженную тревогу (17 баллов) и

субклинически выраженную депрессию (8 баллов).

Пациентка выписана со значительным улучшением в ви-

де полного разрешения неврологической симптоматики через 

2 нед лечения преднизолоном. При осмотре через 1 мес положи-

тельная динамика сохранялась. Рекомендовано снижение дозы

преднизолона по 1/2 таблетки в неделю под наблюдением нев-

ролога и терапевта.

О б с у ж д е н и е
Таким образом, в приведенном клиническом наблю-

дении заболевание носило инсультоподобный ремиттирую-

щий характер с эпизодическим развитием неврологических

симптомов, флюктуирующими психическими нарушения-

ми с последующим развитием вторично-генерализованных

эпилептических приступов. Стремительное нарастание

неврологических симптомов, резкое повышение уровня ан-

тител к ТПО в сыворотке крови и асептические воспали-

тельные изменения в ЦСЖ, отсутствие очаговых изменений

при МРТ головного мозга, которые могли бы объяснить

неврологическую симптоматику, выраженная положитель-

ная динамика на фоне лечения ГК позволили в короткие

сроки установить диагноз ЭХ. Трудности ранней диагности-

ки ЭХ связаны с особенностями его течения, многообрази-

ем клинических проявлений, возможных и при других забо-

леваниях, отсутствием высокоспецифичных диагностиче-

ских маркеров. 

Таким образом, неврологические осложнения пато-

логии щитовидной железы могут быть связаны не только

с явлениями гипо- или гипертиреоза, но и с перекрест-

ными аутоиммуными реакциями, приводящими к воспа-

лительному повреждению головного мозга. Описанный

случай ЭХ представляет собой редкое, но потенциально

курабельное осложнение ТХ. Терапевтам следует заподо-

зрить ЭХ, если пациент с патологией щитовидной желе-

зы предъявляет жалобы на нарушения памяти, внима-

ния, снижение фона настроения, эпилептические при-

ступы, галлюцинации, двигательные нарушения, осо-

бенно если эти симптомы появились внезапно и не могут

быть объяснены другими причинами. Своевременная

диагностика ЭХ и назначение иммуносупрессивной те-

рапии позволяют достичь полной ремиссии и избежать

тяжелых последствий.
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