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Гормоны щитовидной железы тироксин (Т4) и трийод-
тиронин (Т3) являются жизненно важными для 

поддержания гомеостаза организма человека. Длитель-
ный и стойкий дефицит гормонов щитовидной железы 
приводит к развитию гипотиреоза [2]. За последние 
годы отмечается увеличение заболеваемости гипоти-
реозом во многих регионах Российской Федерации [1]. 
Гипотиреоз выявляется среди населения с частотой 
0,01–0,08 %. Наиболее часто встречается у женщин 
в возрасте 30–50 лет. Характерным является поражение 
сердца, которое манифестирует более чем у 2/3 больных 
[4, 5, 7]. Использование методов иммуногистохимиче-
ского исследования в современной кардиоморфологии 
и судебно-медицинской танатологии является акту-
альным [3, 6].

Цель	настоящего	исследования:	изучить структурные 
изменения в миокарде при моделировании эксперимен-
тального гипотиреоза.

Материал	и	методы	исследования
Проведено экспериментальное исследование на белых 

крысах-самцах. Для эксперимента отобрали 67 здоровых 
половозрелых крыс весом 250–300 г. Крысам проведена 
операция тиреоидэктомии под общим обезболиванием. 
Продолжительность эксперимента составила 45 суток. 
Лабораторных животных выводили из опыта через 7, 14, 
21, 28, 35 и 45 суток. В качестве контрольного материала 
использовали 22 крысы, которым операцию тиреоидэк-
томию не проводили. При проведении эксперимента 
соблюдали международные рекомендации Европейской 
конвенции по защите позвоночных животных.

Для гистологического исследования брали кусочки 
миокарда левого желудочка, правого желудочка и межже-
лудочковой перегородки. Кусочки миокарда фиксировали 
в 10 %-ном забуференном формалине, затем проводили 
в спиртах возрастающей крепости и заливали в парафин. 
Из готовых парафиновых блоков готовили гистологиче-
ские срезы. Срезы окрашивали гематоксилином и эози-
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ном, пикрофуксином по ван Гизону, толуидиновым синим, по Маллори, 
элективной окраской на фибрин ((MSB по Lendrum), 1962), проводили 
ШИК-реакцию по методу А. Л. Шабадаша.

Иммуногистохимическое исследование проводили пероксидазно-анти-
пероксидазным методом по стандартным диагностическим протоколам 
с использованием маркеров десмина, саркомерного актина (SA).

Результаты	исследования
Через 7 суток после начала эксперимента структурные изменения в ми-

окарде не обнаружены. Наблюдаются перивенулярный отек и сосудистые 
нарушения – полнокровие капилляров и венул.

Через 14 суток интенсивность отека усиливается, отек принимает диф-
фузный характер и распространяется на периваскулярные и межмышечные 
пространства. Сосудистые нарушения усиливаются, отмечается выраженное 
полнокровие капилляров и венул по всему миокарду.

В миокарде выявлена стертость поперечной исчерченности. В цито-
плазме кардиомиоцитов появляются вакуоли, заполненные жидкостью. 
При элективной окраске на фибрин в кардиомиоцитах обнаружены вклю-
чения молодого фибрина желтого цвета. В строме миокарда определяются 
небольшие скопления лимфоцитов вокруг сосудов.

Через 21 сутки сосудистые нарушения усиливаются, отмечается полно-
кровие сосудов разного калибра, стазы. Усиливается интенсивность отека 
стромы миокарда. Очаговые лимфоцитарные инфильтраты – более круп-
ные и встречаются по всему миокарду преимущественно вокруг сосудов. 
При использовании ШИК-реакции выявлены признаки фибриноидного 
набухания в стенке сосудов и строме миокарда. В эти сроки наблюда-
ются диффузная гидропическая дистрофия кардиомиоцитов, мелкие 
очаги миоцитолиза и колликвационного некроза. По периферии очагов 
некроза определяются скопления макрофагов. При элективной окраске 
на фибрин обнаружены скопления молодого фибрина желто-оранжевого 
цвета, а также скопления зрелого фибрина красного цвета. Отложения 
зрелого фибрина занимают большие участки цитоплазмы кардиомиоцитов.

Через 28 суток сохраняются сосудистые нарушения, усиливается отек 
стромы, который распространяется на всю толщу миокарда. Отечная 
жидкость сдавливает мышечные волокна, они истончены, атрофированы 
и фрагментированы. В миокарде нарастают деструктивные изменения, 
увеличивается число очагов миоцитолиза и колликвационного некроза. 
Очаги деструкции распространены по всему миокарду. Вокруг очагов 
деструкции обнаружены очаговые инфильтраты из лимфоцитов и макрофа-
гов. В эти сроки увеличивается размеры и количество инфильтратов. При 
элективной окраске на фибрин выявлены крупные участки с отложением 
зрелого фибрина красного цвета.

Через 45 суток сосудистые нарушения сохраняются, интенсивность 
отека усиливается. Мышечные волокна значительно истончены и атро-
фированы. Фрагментация мышечных волокон носит распространенный 
характер. Выражены деструктивные изменения в миокарде – крупные очаги 
миоцитолиза и колликвационного некроза. Вокруг очагов деструкции 
определяются крупноочаговые инфильтраты из макрофагов и лимфо-
цитов. Вокруг сосудов встречаются очаги пролиферации фибробластов, 
которые свидетельствуют о наличии процессов репарации в миокарде.

Методы иммуногистохимического исследования с использованием 
маркера на десмин показали, что через 7 суток в миокарде выявлена 
равномерная позитивная экспрессия биомаркера десмина – 3 балла (рис. 1). 
Площадь DAB-позитивных структур составляет 37,6 мкм2 (в контрольной 
группе площадь DAB-позитивных структур равна 38,8 мкм2). При при-
менении биомаркера десмина выявляется позитивное цитоплазматическое 
окрашивание. Поперечная исчерченность миокарда четко выражена.

Через 14 суток от начала эксперимента выявлено понижение экс-
прессии десмина до 2 баллов. Площадь DAB-позитивных структур со-

ставляет 35,5 мкм2. Экспрессия десмина 
позитивная, равномерная. Поперечная 
исчерченность местами нечеткая.

На 21-е сутки отмечается снижение 
экспрессии десмина до 2 баллов. На фоне 
умеренной позитивной экспрессии десми-
на в отдельных полях зрения определя-
ются группы кардиомиоцитов со слабой 
экспрессией. Площадь DAB-позитивных 
структур составляет 30,9 мкм2. Попереч-
ная исчерченность в этих участках нечет-
кая. Экспрессия десмина неравномерная.

На 28-е сутки отмечено значительное 
снижение экспрессии десмина до 1 балла. 
Поперечная исчерченность в миокарде 
нечеткая. Площадь DAB-позитивных 
структур составляет 28,0 мкм2. На фоне 
слабой позитивной экспрессии встреча-
ются отдельные кардиомиоциты с нега-
тивной экспрессией.

На 35-е сутки наблюдается значитель-
ное снижение экспрессии десмина до 1 
балла. Экспрессия десмина неравномерная: 
участки миокарда со слабопозитивной экс-
прессией десмина чередуются с участками 
негативной экспрессии. Площадь DAB-
позитивных структур составляет 18,6 мкм2.

На 45-е сутки наблюдается значи-
тельное снижение экспрессии десми-
на, определяются обширные участки 

Рисунок 1. Позитивная равномерная экспрессия 
десмина в миокарде крыс (7-е сутки). Окраска 
ПАП-методом с использованием антител к дес-
мину. Ув. 900×.

Рисунок 2. Слабопозитивная экспрессия дес-
мина в миокарде крыс (45-е сутки). Окраска 
ПАП-методом с использованием антител к дес-
мину. Ув. 900×.
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с негативной экспрессией десмина (0 баллов). Площадь 
DAB-позитивных структур составляет 11,6 мкм2.

Таким образом, при иммуногистохимическом иссле-
довании с использованием антител к десмину в первые 
5–7 дней в миокарде крыс наблюдается позитивная экс-
прессия десмина. Через 14 суток наблюдается дальнейшее 
снижение экспрессии десмина до 1 балла. К концу экс-
перимента экспрессия десмина становится негативной.

Экспрессия десмина неравномерная: участки миокар-
да со слабопозитивной экспрессией десмина чередуются 
с участками позитивной экспрессии. На 45-е сутки наблюда-
ется значительное снижение экспрессии десмина, определя-
ются участки с негативной экспрессией десмина (0 баллов).

Результаты иммуногистохимического исследования 
с использованием антител к саркомерному актину (SA) по-
казали высокую позитивную экспрессию в миокарде крыс 
контрольной группы. Через 7 суток от начала эксперимента 
в миокарде крыс выявлена высокая позитивная экспрессия 
саркомерного актина – 3 балла. Высокая позитивная экс-
прессия саркомерного актина (3 балла), однако экспрессия 
неравномерная. Через 14 суток наблюдается снижение интен-
сивности экспрессии саркомерного актина до 2 баллов. Экс-
прессия позитивная и равномерная. Через 21 сутки в миокарде 
крыс обнаружено снижение экспрессии саркомерного актина 
до 2 баллов. Однако в эти сроки экспрессия саркомерного 
актина неравномерная. Через 28 суток отмечается значитель-
ное снижение экспрессии саркомерного актина в миокарде 
крыс до 1 балла. Через 35 суток наблюдается значительное 
снижение экспрессии саркомерного актина в миокарде крыс 
до 1 балла. Экспрессия саркомерного актина неравномерная, 
на фоне слабо выраженной позитивной экспрессии встре-
чаются мелкие участки негативной экспрессии. Через 45 
суток выявлено значительное снижение саркомерного актина 
до 0,5–1,0 балла. В эти сроки впервые выявлены участки 
миокарда с негативной экспрессией.

Таким образом, при иммуногистохимическом ис-
следовании с использованием антител к саркомерному 
актину в первые дни эксперимента (7-е сутки) в мио-
карде наблюдается позитивная равномерная экспрессия 
саркомерного актина (3 балла). На 14-е сутки выявлено 
снижение экспрессии саркомерного актина до 2 баллов. 
К 28-м суткам экспрессия SA снижается до 1 балла.

Результаты иммуногистохимического исследования 
миокарда с использованием моноклональных антител к сар-
комерному актину показали снижение экспрессии биомар-
кера при экспериментальном гипотиреозе по сравнению 
с контрольной группой. Снижение экспрессии биомаркера 

начинается с 14-х суток, к концу эксперимента (45-е сутки) 
экспрессия значительно снижается и становится негативной. 
По мнению ряда авторов, показатели экспрессии саркомер-
ного актина являются морфологическим признаком состо-
яния сократительной способности миокарда (А. В. Ковалев, 
Д. В. Богомолов). При экспериментальном гипотиреозе 
выявлено значительное снижение сократительной способ-
ности миокарда по данным экспрессии саркомерного актина.

Заключение
Анализ результатов проведенного исследования по-

казал, что экспериментальный гипотиреоз, вызванный 
у лабораторных животных, приводит к развитию ге-
модинамических нарушений, микседематозного отека, 
появлению дистрофических изменений кардиомиоцитов, 
миоцитолизу, фрагментации мышечных волокон.

Результаты проведенного иммуногистохимического 
исследования показали снижение экспрессии десмина, что 
подтверждает наличие процессов повреждения миокарда 
и гибель клеток. Было обнаружено снижение экспрессии 
саркомерного актина, что свидетельствует о снижении 
сократительной способности миокарда.
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