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Актуальность
В настоящее время отмечается 

увеличение числа заболеваний щи-
товидной железы во всем мире. Это 
обусловлено дефицитом йода, загряз-
нением окружающей среды радио-
активными отходами, воздействием 
струмогенных факторов, ухудшением 
экологической ситуации. Йоддефи-
цитные заболевания в настоящее 
время приобретают глобальный 
характер. В Российской Федерации 

йоддефицитные состояния встреча-
ются у 70 % населения страны [1, 2].

Йоддефицитные заболевания при-
водят к развитию гипотиреоза. Гипо-
тиреоз — ​это клинический синдром, 
обусловленный стойким дефицитом 
в организме гормонов щитовидной 
железы, он развивается при снижении 
выработки и выделения тиреоидных 
гормонов. Заболеваемость гипотирео-
зом составляет 3,5 случая на 1 тыс. че-
ловек в год и увеличивается с возрастом.

При гипотиреозе нарушается ос-
новной обмен, поражаются все органы 
и системы: центральная нервная си-
стема, сердечно-сосудистая система, 
пищеварительная система, отмечается 
снижение интеллектуального потен-
циала, нарушение репродуктивной 
функции женщин, остеопороз [3, 4].

При гипотиреозе наблюдается 
поражение сердечно-сосудистой 
системы. Патология сердечно-сосу-
дистой системы является ведущей 
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Резюме
Работа выполнена на экспериментальном материале. Проведена 
операция тиреоидэктомии на 73 половозрелых белых крысах-самцах 
массой тела 250–300 г. Операция тиреоидэктомия проведена под об-
щим обезболиванием. Продолжительность эксперимента — ​60 суток. 
Крыс выводили из эксперимента на 7-е, 14-е, 21-е, 28-е, 35-е и 60-е 
сутки. В качестве контроля использовали 23 крысы, которым операция 
тиреоидэктомия не проводилась. Для гистологического исследования 
брали кусочки миокарда левого и правого желудочков сердца. Кусочки 
фиксировали в 10-процентном забуференном формалине, затем про-
водили через спиртовую батарею, заливали в парафин и готовили срезы 
толщиной 5 мкм. Срезы окрашивали гематоксилином и эозином, пикро-
фуксином по Ван Гизону, толуидиновым синим. Иммуногистохимическое 
исследование проводили пераксидазным-антипероксидазным методом 
по стандартным диагностическим протоколам фирмы-производителя. 
Использовали биомаркеры десмин и мышечно-специфический актин 
(SA). При гистологическом исследовании миокарда крыс выявлены 
сосудистые нарушения и интерстициальный отек. В цитоплазме кар-
диомиоцитов наблюдается гидропическая дистрофия, отмечается 
стертость рисунка, неравномерное окрашивание. В строме миокарда 
обнаружены множественные очаговые лимфоцитарные инфильтраты. 
В конце эксперимента в миокарде развиваются тяжелые дистрофи-
ческие и деструктивные изменения, множественные очаги плазмолиза, 
фрагментация волокон, истончение и атрофия их, образование полостей, 
заполненных отечной жидкостью. При иммуногистохимическом иссле-
довании экспрессия десмина позитивная цитоплазматическая. К концу 
эксперимента экспрессия десмина становится неравномерной. Карди-
омиоциты реагируют неодинаково. Экспрессия слабопозитивная. Экс-
прессия SA (мышечно-специфического актина) в начале эксперимента 
позитивная равномерная. Отмечается яркое диффузное окрашивание. 
К концу эксперимента отмечается слабопозитивная экспрессия.
Ключевые слова: миокард, кардиомиоциты, гипотиреоз, дистрофия, 
десмин, мышечно-специфический актин.

Summary
The work was carried out on experimental material. Thyroidectomy 
was performed on 73 white male rats sexually mature, weighing 
250–300 grams. Operation thyroidectomy was performed under 
general anesthesia. The duration of the experiment is 60 days. The 
rats were removed from the experiment on the 7th, 14th, 21st, 28th, 
35th and 60th days. As a control, 23 rats were used, which did not 
undergo thyroidectomy. For histological examination, pieces of the 
myocardium of the left and right ventricles of the heart were taken. 
The pieces were fixed in 10 % buffered formalin, then conducted 
through an alcohol battery, poured into paraffin, and 5 microns 
thick sections were prepared. Sections were stained with hema-
toxylin and eosin, picrofuxin according to Van Gison, toluidine 
blue. The immunohistochemical study was performed by peraksi-
dase-antiperoxidase method using standard diagnostic protocols 
of the manufacturer. Biomarkersdesmine and muscular-specific 
actin (SA) were used. In histological study of myocardium in rats, 
vascular disorders and interstitial edema were revealed. Hydro-
phobic dystrophy is observed in the cytoplasm of cardiomyocytes, 
erosion of the pattern, uneven staining is noted. In the stroma of 
the myocardium, multiple focal lymphocytic infiltrates were found. 
At the end of the experiment, severe dystrophic and destructive 
changes develop in the myocardium, multiple foci of plasmolysis, 
fragmentation of fibers, thinning and atrophy of them, the formation 
of cavities filled with edematous fluid. In immunohistochemical 
studies, desminus expression is positive cytoplasmic. By the end of 
the experiment, desmine expression becomes uneven. Cardiomy-
ocytes react differently. Expression is weakly positive. Expression 
of SA at the beginning of the experiment is positive uniform. There 
is a bright diffuse staining. At the end of the experiment, there is a 
weakly positive expression.
Key words: myocardium, cardiomyocytes, hypothyroidism, dys-
trophy, desmin, muscular-specific actin.
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в клинической картине гипотиреозе, 
развиваются дистрофия миокарда, 
миодистрофический кардиосклероз 
и сердечная недостаточность. При 
гипотиреозе отмечаются гипертро-
фия сердца и минусовая тахикардия 
[5, 6, 7].

В большинстве работ, посвящен-
ных проблеме гипотиреоза, основное 
внимание уделяется клиническим 
проявлениям и механизмам фор-
мирования кардиомиопатии.Между 
тем недостаточно изучены морфо-
логические изменения, возникаю-
щие в сердце при гипотиреозе, что 
явилось основанием для выполнения 
данной работы.

Цель исследования: изучить мор-
фологические изменения в миокарде 
при экспериментальном гипотиреозе.

Материалы и методы 
исследования

Работа выполнена на экспери-
ментальном материале. Проведено 
оперативное вмешательство на щи-
товидной железе (тиреоидэктомия) 
у 73 половозрелых белых крыс-самцов 
массой 250–300 г. Для эксперимента 
отобраны здоровые крысы. Операция 
проведена под общим обезболиванием. 
Продолжительность эксперимента 
составила 60 суток. Крыс выводили 
из эксперимента на 7-е, 14-е, 21-е, 28-
е, 45-е и 60-е сутки. В качестве кон-
трольного материала использовали 23 
крысы, которым операция тиреоидэк-
томии не проводилась. При проведе-
нии эксперимента соблюдали между-
народные рекомендации Европейской 
конвенции по защите позвоночных 
животных. Для гистологического ис-
следования брали кусочки миокарда 
левого и правого желудочков сердца. 
Кусочки фиксировали в 10-процент-
ном растворе забуференного форма-
лина в течение 10 суток, затем про-
мывали в проточной воде, проводили 
в спиртах возрастающей крепости, 
заливали в парафин. Из парафиновых 
блоков готовили срезы толщиной 5 
мкм. Срезы окрашивали гематокси-
лином и эозином, пикрофуксином 
по Ван Гизону, толуидиновым синим.

Иммуногистохимическое ис-
следование проводили пероксидаз-
ным-антипероксидазным методом 

по стандартным диагностическим 
протоколам. Материал фиксирова-
ли в 10-процентном забуференном 
формалине с последующей стандарт-
ной проводкой, заливкой в парафин, 
депарафинизацией и обезвоживани-
ем. Демаскировку антигенных де-
терминант проводили нагреванием 
в водяной бане при 98 °C в течение 
30 минут. Иммуногистохимическое 
исследование проводили в соответ-
ствии с рекомендованным протоко-
лом фирмы-производителя, подби-
рали рабочее разведение первичных 
антител и время инкубации. Для до-
стоверности полученных результатов 
применяли позитивные и негативные 
контроли антител. Иммуногистохими-
ческое исследование проводили с ис-
пользованием биомаркеровдесмина, 
мышечно-специфичного актина.

Оценка экспрессии биомаркеров 
проводилась по баллам: 0 баллов — ​
негативная экспрессия; I балл — ​сла-
бопозитивная экспрессия; II балла — ​
умеренно позитивная экспрессия; III 
балла — ​высокая позитивная экс-
прессия.

Микрофотосъемку гистологи-
ческих препаратов проводили с по-
мощью микроскопа Leica DM 1000, 
фотодокументирование осущест-
вляли цифровой камерой DFC 420 
с программным обеспечением Image 
Scope M. Статистическую обработку 
результатов исследования осущест-
вляли с помощью пакетов программ 
Statistica 6.0.

Результаты исследования и их 
обсуждение

При гистологическом исследо-
вании срезов миокарда на 7-е сутки 
обнаружены сосудистые нарушения 

и начинающийся отек стромы мио-
карда преимущественно вокруг вен. 
Сосудистые нарушения характери-
зовались полнокровием вен, стазами, 
мелкими диапедезными кровоизлия-
ниями. В миокарде отмечаются не-
равномерное окрашивание и стертость 
рисунка. В цитоплазме отдельных 
кардиомиоцитов видны отложения 
тканевой жидкости в виде вакуолей, 
появляются признаки начинающейся 
гидропической дистрофии. В строме 
миокарда при окраске толуидиновым 
синим определяются признаки дезор-
ганизации основного вещества не об-
наружены.

На 7-е сутки выявлена равномер-
ная высокая позитивная экспрессия 
на десмин (рис. 1).

Экспрессия цитоплазматическая 
зернистая, носит равномерный ха-
рактер. Кардиомиоциты реагируют 
равномерно. Эндотелий кровеносных 
сосудов и соединительнотканные эле-
менты интактны.

На SA (мышечно-специфический 
актин) выявлена диффузная пози-
тивная реакция. Эндотелий сосудов 
и соединительнотканные элементы 
интактны.

На 14-е сутки от начала экспери-
мента в строме миокарда отмечается 
отек периваскулярных и межмышеч-
ных пространств. Сосудистые на-
рушения распространяются на весь 
миокард. В основном веществе со-
единительной ткани вокруг сосудов 
обнаружены небольшие очаги дезорга-
низации и скопления глюкозамингли-
канов. В цитоплазме кардиомиоцитов 
появляются множественные вакуоли, 
цитоплазма вакуолизирована.

На 14-е сутки выявлена неравно-
мерная высокая позитивная экспрес-
сия десмина. Экспрессия цитоплазма-
тическая. Кардиомиоциты реагируют 
менее равномерно, чем на 7-е сутки. 
На SA яркая равномерная реакция.

На 21-е сутки отмечается усиле-
ние отека и сосудистых нарушений. 
Отек становится интенсивным и рас-
пространяется на весь миокард. Вены 
расширены, полнокровные с явле-
ниями стаза и наличием красных 
тромбов в просвете. Наблюдается 
набухание эндотелиоцитов. В стенке 
сосудов и в строме миокарда выяв-
лены признаки фибриноидного на-

Рисунок 1. Отек и дистрофические измене-
ния кардиомиоцитов. Окраска гематокси-
лином и эозином, ув. 200×.
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бухания. В строме миокарда очаговые 
лимфоцитарные инфильтраты, распо-
ложенные периваскулярно. Миокард 
окрашен неравномерно, полностью 
исчезает поперечная исчерченность. 
На фоне диффузной гидропической 
дистрофии обнаружены очаги бал-
лонной дистрофии и участки плаз-
молиза.

На 21-е сутки на десмин выявлена 
неравномерная умеренная позитив-
ная экспрессия. Экспрессия цито-
плазматическая зернистая. Кардио-
миоциты реагируют неравномерно, 
часть кардиомиоцитов дает негатив-
ную реакцию. Эндотелий сосудов 
и соединительнотканные элементы 
интактны. На SA неравномерная по-
зитивная реакция.

На 28-е сутки наблюдается резко 
выраженный диффузный отек, видны 
участки скопления отечной жидкости. 
Коллагеновые волокна набухшие, го-
могенизированы. В строме миокарда 
многочисленные инфильтраты, со-
стоящие из лимфоцитов и макро-
фагов. Кардиомиоциты сдавлены 
отечной жидкостью, атрофированы. 
Мышечные волокна с тяжелыми де-
структивными изменениями, с много-
численными участками плазмолиза 
и фрагментацией волокон.

На 28-е сутки на десмин выявлена 
неравномерная умеренная позитивная 
экспрессия. Наблюдается цитоплаз-
матическое окрашивание. Кардио-
миоциты реагируют неравномерно. 
Отмечается чередование умеренно 
позитивной экспрессии со слабопо-
зитивной экспресией.

На 35-е сутки наблюдаются зна-
чительный отек интерстиция, вы-
раженные сосудистые нарушения, 
определяются полости, заполненные 
слизеподобной отечной жидкостью. 
В миокарде тотальная фрагментация 
волокон, распространенный плаз-
молиз.

На 35-е сутки экспрессия десми-
на умеренно позитивная неравно-
мерная. Отмечается неравномерное 
цитоплазматическое окрашивание. 
Кардиомиоциты реагируют нерав-
номерно: отмечается чередование 
кардиомиоцитов с позитивной и не-
гативной экспрессией. В эти сроки 
отмечается неравномерная диффузная 
экспрессия SA.

На 60-е сутки описанные выше 
морфологические изменения прини-
мают распространенный характер, 
наблюдается тотальная фрагмента-
ция волокон. В строме определяют-
ся слизистый отек, многочисленные 
лимфоцитарные инфильтраты.

На 60-е сутки отмечается слабопо-
зитивная неравномерная экспрессия 
десмина. Наблюдается слабопозитив-
ное цитоплазматическое окрашива-
ние. Все кардиомиоциты реагируют 
неодинаково даже в пределах одного 
функционального мышечного волокна. 
Между слабоположительной и более 
выраженной экспрессией границей 
служат вставочные диски.

Выводы
При тотальной тиреоидэктомии 

у лабораторных животных развива-
ется первичный послеоперацион-
ный гипотиреоз. В миокарде крыс 
при гипотиреозе наблюдаются сте-
реотипные изменения: диффузный 
интерстициальный отек, сосудис-
тые нарушения, дистрофические 
изменения кардиомиоцитов, очаги 
плазмолиза и фрагментации волокон, 
деструктивные нарушения с рас-
падом миокарда и формирование 
полостей, заполненных отечной 
жидкостью, многочисленные лимфо-
цитарные инфильтраты. Описанные 
изменения в миокарде характерны 
для вторичной кардиомиопатии, они 
являются необратимыми и приводят 
к развитию сердечной недостаточ-
ности.

Анализ результатов иммуногисто-
химического исследования показал, 
что на 7-е и 14-е сутки экспрессия 
десмина неравномерная. Экспрессия 
цитоплазмотическая. На 21-е, 28-е, 

35-е сутки экспрессия десмина уме-
ренно позитивная неравномерная. 
Кардиомиоциты реагируют неоди-
наково.

На 60-е сутки эксперимента — ​
экспрессия десмина и SA (мышеч-
но-специфического актина слабопо-
зитивные). Полученные результаты 
подтверждают снижение функци-
ональной активности кардиомио-
цитов.
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