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Съвременни аспекти 
на свързаните с йодния 
дефицит заболявания

Понятие за йод-дефицитни 
заболявания
Външно индивидите, живеещи 

продължително в среда с йоден де-
фицит (ЙД), се отличават с уве-
личени размери на щитовидната 
жлеза, т.н. „гуша“. Недостигът на 
щитовидни хормони, т.н. хипоти-
реоидизъм, води и до ефекти извън 
самата щитовидна жлеза. Поняти-
ето „Заболявания, свързани с йодния 
дефицит“ (ЙДЗ) отразява по-адек-
ватно от описанието „гуша“ ши-
рокия спектър от нарушения във 
всички възрастови групи, породе-
ни от недостига на йод (B. Hetzel, 
1989, цитирано по 15, табл. 1). Тер-
минът е въведен сравнително ско-
ро, през 1986 година. Структура-
та на болестността може да се 
представи като пирамида в зависи-
мост от тежестта на ендемията 
(фиг. 1). Корекцията на ЙД води до 
ускоряване на соматичния растеж и 
развитие, тъй като чрез повишава-
не на синтезата и концентрацията 
на тиреоидни хормони се повишава 

тази на инсулиноподобен фактор 1 
и свързващ протеин 3.26

Спектър на ЙДЗ
Известно е, че уврежданията на 

даден орган от различни агенти са 
по-малки, ако въздействието е пре-
ди началото или след приключва-
не на органогенезата. Въздействие 
по време на различни етапи от орга-
ногенезата обикновенно интерфе-
рира с каскадно протичащите про-
цеси на развитие и води до изразени 
увреждания (Rice, D. et al., 2000). Кри-
тично за определянето на риска 
от въздействието на фактори от 
околната среда е детайлното по-
знание за нормалното развитие на 

съответния орган във времето 
при всеки отделен вид. Развиваща-
та се нервна система е в качестве-
но отношение напълно различна и 
несравнма с тази у възрастния ин-
дивид от всеки един вид. Размерът 
и степента на ефектите, причине-
ни от ХТ в отделния индивид, за-
висят от времето на  въздейст-
вие, т.е. от конкретната фаза на 
развитие, когато щитовидните 
хормони са липсвали или са били не-
достатъчни. Особено критични 
фази, характеризиращи се с бърз, ин-
тензивен растеж и диференциация 
на клетъчно ниво, изискват високи 
нива на тиреоидни хормони в при-
целните тъкани на човешкия орга-

Фиг. 1. Структура на ЙДЗ в глобален 
мащаб (СЗО, 1996)

Табл. 1. Спектър на ЙДЗ в зависимост от възрастта по В. Hetzel

Фетус Аборти
Мъртвораждания
Повишена перинатална и кърмаческа смъртност
Ендемичен кретенизъм

• Неврологичен
Умствен дефицит
Глухонемота
Спастична диплегия
• Микседематозен
Умствено изоставане
Хипотиреоидизъм
Изоставане в растежа

Новородено Гуша
Манифестен или субклиничен хипотиреоидизъм

Кърмаче – дете
Юноша

Гуша
Ювенилен хипотиреоидизъм
Нарушения в умственото и физическото развитие

Възрастен Гуша и нейните усложнения
Хипотиреоидизъм
Ендемично умствено изоставане
Намалена способност за възпроизводство

1%-10% 
Кретенизъм

5%-30% 
степенно различно

умствено изоставане

30%-70% 
загуба на енергия поради хипотиреоидизъм
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низъм. Именно такъв орган е цен-
тралната нервна система по време 
на вътреутробното (фиг. 2, 3), нео-
наталното развитие и първите 2-
3 години от живота.21 У човека спе-
цифични области, съответстващи 
на зараждащата се ЦНС, започват 
да се формират още през първия 
месец на бременността. В основа-
та на този комплексен процес са не-
врогенезата и миграцията на клет-
ки в областта на предния, средния 
и задния мозък. Следват последова-
телни фази на пролиферация, мигра-
ция, диференциация, синаптогенеза, 
апоптоза и миелинизация (фиг. 4). 

Особено трудно е проучването 
на ефекта на тиреоидните хормо-
ни върху развитието на ЦНС пре-

натално. Въпреки нарастващите 
данни за връзката между майчиния 
тиреоиден статус и неврологич-
ното развитие на потомството, 
резултатите от експериментал-
ните проучвания, насочени към из-
ясняване на причинно-следствена 
връзка, закъсняват. Те се появяват 
след 2000 година. Според Zoeller 
значимостта на проучванията на 
Rosalía Lavado-Autric 2003 трябва 
да се търси в комбинацията от 
относително финните, експери-
ментално провокирани промени в 
майчиния тиреоиден статус и целе-
насоченото проучване на специфич-
ни промени в ЦНС (фиг. 2, 3). Ста-
тията на Lavado-Autric et al. показва 
значението на тиреоидните хормо-

ни в процеса на невроналната миг-
рация.20 Специфични за плъховете, 
родени от майки с умерено намале-
ни концентрации на тиреоидните 
хормони, са неясните граници, раз-
мазаността на кортикалния слой. 
Много от невроните не могат да 
мигрират и не достигат оконча-
телното си място. Освен това ти-
реоидните хормони осъществяват 
действието си върху миграцията 
на невроните по време на фетално-
то развитие. Авторите използват 
именно тази система, за да дока-
жат, че майчината хипотироксине-
мия може да доведе до специфични 
отклонения в цитоархитектони-
ката по време на феталното разви-
тие на ЦНС. 

Фотомикрографи на срезове (оц-
ветяване с крезил-виолет), онагле-
дяващи цитоархитектониката на 
първичния соматосензорен кор-
текс (a–c) и хипокампуса (d–i) при 
потомства на 3 групи майчини жи-
вотни 40 дни след постнаталното 
развитие с различен прием на йод: 
хранени с ниско съдържание на йод, 
но суплементирани допълнително 
с 10 µg/d KClO4 (LID-plus-KI), само 
с ниско съдържание на йод (LID-1), с 
ниско съдържание на йод и ниска су-
плементация с 0.05% KClO

4
 (LID-

2). Границите между слоевете при 
LID-plus-KI са резки и ясни (хоризон-
тални линии в a), докато при LID-
1 и LID-2 са размазани и неясни (хо-
ризонтални пунктирани линии в b 
и c). В хипокампуса при малко увели-
чение разликите между трите гру-
пи не изглеждат изразени (сравни d 
с e и f). При по-голямо увеличение, 
границите между strata pyramidale 
и oriens в срезове CA1 на LID-plus-
KI са по-резки в сравнение с LID-1 и 
LID-2 (сравни g с h и i). По-тънки са 
и самите слоеве при трите различ-
ни потомства.

Градиентът „отвътре-навън“ в 
кортикалния слой се създава от не-
врони, мигриращи все по-далеч с на-
предването на развитието. Късно 
„родените“ неврони мигрират след 
рано „родените“ и формират 6 слоя. 
Кортикалните неврони мигрират 
по своебразно „скеле”, изградено от 
радиална глия, свързана с базалната 
мембрана на вентрикуларната зона, 
проникващо до слой І. Невроните 
тип Cajal-Retzius в І слой са първи-

Фиг. 2. Хипотироксинемията в ранните срокове на бремеността при майката нару-
шава хистогенезата и церебралната кортикална цитоархитектура у потомството 
(Rosalía Lavado-Autric, Eva Ausó, José Victor García-Velasco, J Clin Invest. 2003 April 1; 
111(7): 1073–1082). 
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те неврони, населяващи покривна-
та манта на кортекса: образуват и 
секретират реелин.28, 29 Той участва 
в прекратяването на миграцията на 
невроните по време на тяхното из-
качване по скелето от глия (фиг. 3). 

Тъй като се откриват неврони 
на хетеротопични позиции на 40 
дневна възраст постнатално, кои-
то иначе биха били напълно дифе-
ренцирани, може да се заключи, че не 
се касае само за забавена миграция на 
невроните, а за трайни нарушения 
в кортикалната цитоархитекту-
ра. Възникват редица въпроси, кои-
то чакат все още отговор, като:
• контактите между синапсите 

засегнати ли са от промените 
в цитоархитектониката, 

• защо невроните, които не са 
на определеното място и не са 
свързани правилно с други влак-
на, не са подложени на апоптоза,

• кое е нивото, до което тире-
оидните хормони на майката 
трябва да спаднат, за да нас-
тъпят съответните ефекти 
в кортикалните структури на 
фетуса и др.
Важно е да се подчертае, че нерв-

ната система продължава да се про-
меня и преобразува не само в ран-
ните фази, но и по-късно, даже у 
възрастния индивид. Генетично е 
заложена способността за свръх-

продукция и последващо елимини-
ране на неврони, което протича в 
строго определена пространствена 
и времева последователност, вкл. и 
през пубертета. Тази „невронна и 
синаптична пластичност“ осигу-
рява ефекта от въздействието на 
различни стимули от околната сре-
да върху дейността и структура-
та на ЦНС, като води до морфоло-
гичното им „ремоделиране“. Освен 
това, ефектът от ранното въз-
действие на даден агент, (липса, де-
фицит или излишък от него в даден 
критичен период на развитие на 
ЦНС) може да се прояви много по-
късно, под формата на трайни или 
преходни дефицити, понякога и ка-
то забавяния в развитието.18 Пре-
ходните дефицити и забавяния в 

развитието могат да бъдат с мно-
го коварни последици, именно пора-
ди по-късната си изява. Те са резул-
тат от продължаващия растеж и 
диференциация на ЦНС, които на 
пръв поглед водят до почти пълно 
компенсиране. 

С наредване на процесите на ос-
таряване, когато компенсаторна-
та възможност на ЦНС е значител-
но намалена, те се изявяват в много 
по-тежка форма. Не на последно мяс-
то, социалната компонента при 
„минимални“ нарушения, засягащи 
обаче когнитивните способности 
на индивида, е изключително важна 
и може да затрудни социалната му 
интеграция. Нерядко е налице нужда 
от помощ в училище, по-късно на ра-
ботното място и в семейството, 

Фиг. 3. Майчини тиреоидни хормони и миграция на невроните в посока кортекс 
(адаптирана от Zoeller схема въз основа на резултатите на Lavado-Autric, 2003)

Фиг. 4. Пре- и постнатален период на развитие на ЦНС при човека. Времевите периоди за пренаталното развитие са посочени в 
месеци, а за постнаталното в години (по Rice, D. et al., 2000)

RG, радиална глиа

SC, субкортикално бяло 
вещество

BL, базална мембрана

VI, слой VI


