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В работе исследована эффективность ор-

ганических форм йода и цинка на модели экс-
периментального гипотиреоза, вызванного 
введением тиреостатика тирозола. Органи-
ческие формы йода и цинка разработаны пу-
тем иммобилизации на пептидах соевого бел-
ка. Изучен уровень тиреоидных гормонов и 
проведен морфологический анализ щитовид-
ной железы при коррекции органическими фор-
мами йода и цинка на фоне экспериментально-
го гипотиреоза. В результате проведенных 
исследований установлено, что введение ор-

ганических форм микроэлементов оказывало 
выраженное влияние на тиреоидный статус и 
восстанавливало  гистологическую структу-
ру щитовидной железы.  Так, введение тирео-
статика тирозола экспериментальным жи-
вотным вызывало увеличение выработки ТТГ 
и снижение уровня гормонов Т3 и Т4, а также 
дистрофические изменения паренхимы щито-
видной железы: увеличение диаметра фолли-
кул, высоты тиреоидного эпителия и измене-
ние ядер клеток по форме и по размерам в 
контрольной группе крыс относительно со-
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ответствующих показателей животных ин-
тактной группы. Описанные изменения указы-
вали на развитие гиперплазии – атрофических 
и дистрофических процессов в щитовидной 
железе. У животных опытной группы, полу-
чавших органические формы йода и цинка на 
фоне экспериментального гипотиреоза, на-
блюдалось возрастание функциональной ак-
тивности щитовидной железы. Микроморфо-
логическая картина и морфометрические ха-
рактеристики клеток показали восстановле-
ние диаметра фолликул, высоты эпителия и 
диаметра ядер до соответствующих показа-
телей щитовидной железы животных ин-
тактной группы, что наглядно свидетельст-
вует о восстановительных процессах в щи-
товидной железе. При этом наблюдалось по-
давление синтеза ТТГ и усиление выработки 
гормонов Т3 и Т4. 

Ключевые слова: щитовидная железа, 
фолликулы, тирозол, тироцит, гипотиреоз, 
гиперплазия, органические формы йода и цинка. 

 
In the study the efficiency of organic forms of io-

dine and zinc on the model of experimental hypo-
thyroidism caused by introduction of thyrozole 
thyreostat was investigated. Organic forms of io-
dine and zinc were developed by immobilization on 
peptides of soy protein. The level of thyroid hor-
mones was studied and morphological analysis of 
thyroid gland at correction was carried out by or-
ganic forms of iodine and zinc against experimental 
hypothyroidism. As a result of the research it was 
found out that the introduction of organic forms of 
trace elements had a pronounced effect on thyroid 
status and restored histological structure of thyroid 
gland. Thus, the introduction of thyrostatic thyrozole 
to experimental animals caused an increase in the 
production of TSH and the  decrease in the level of 
hormones T3 and T4, as well as dystrophic chang-
es in thyroid parenchyma: in the diameter of the 
follicles to 117.81 ± 8.95 μm, the height of thyroid 
epithelium and the change in the nuclei of the cells 
in shape and size in control group of rats relative to 
intact group. Described changes indicated the de-
velopment of hyperplasia, i.e. atrophic and dys-
trophic processes in thyroid gland. In the animals of 
experimental group receiving organic forms of io-
dine and zinc against experimental hypothyroidism 
the increase of functional activity of thyroid gland 

was observed. Micromorphological picture and 
morphometric characteristics of cells showed resto-
ration of follicle diameter, the heights of epithelium 
and the diameter of kernels to corresponding indi-
cators of thyroid gland of animals of intact group 
that visually testified to recovery processes in thy-
roid gland. Thus suppression of synthesis of TSH 
and strengthening of development of hormones of 
T3 and T4 was observed. 

Keywords: thyroid gland, follicles, thyrosol, 
thyrocyte, hypothyroidism, hyperplasia, organic 
forms of iodine and zinc. 

 
Введение. Эссенциальные микроэлементы – 

это микроэлементы, регулярное поступление 
которых с пищей и водой в течение всей жизни 
организма необходимо для его нормального 
функционирования (йод, цинк, селен, железо             
и др.). Уровень поступления микроэлементов 
зависит от их содержания в пищевых продуктах 
и воде. Формирующийся в организме людей 
дефицит или избыток тех или иных микроэле-
ментов приводит к эндемическим заболевани-
ям. Йод играет важную биологическую роль в 
организме, является важнейшим структурным 
элементом тиреоидных гормонов – трийодтиро-
нина и тироксина. Недостаточное содержание в 
организме тиреоидных гормонов приводит к 
расстройству структурно-функциональных 
взаимосвязей нервной, сердечно-сосудистой, 
иммунной и других систем [1–3]. Гормоны щито-
видной железы влияют на интенсивность про-
цессов обмена веществ, регулируют температу-
ру тела, укрепляют центральную нервную сис-
тему, а также оказывают воздействие на вос-
производительную способность человека и жи-
вотных [4–6]. Как избыток, так и недостаток ти-
реоидных гормонов вызывает изменения сер-
дечной сократимости, сердечного выброса, ар-
териального давления и общего сосудистого 
сопротивления [7, 8]. 

Проблема микроэлементной недостаточно-
сти была и остается актуальной по настоящее 
время. Стратегией сегодняшнего дня принято 
компенсировать недостаток микроэлементов в 
рационе, и предпочтение отдается органиче-
ским формам. В связи с тем, что неорганиче-
ские формы микроэлементов являются в ряде 
случаев несовместимыми между собой, харак-
теризуются меньшей биодоступностью, в ряде 
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случаев большей токсичностью, летучестью, 
одним из эффективных путей коррекции микро-
элементной недостаточности является исполь-
зование связанных форм микроэлементов. Им-
мобилизованные формы характеризуются луч-
шей биодоступностью, меньшей токсичностью, 
более высокой эффективностью [9]. Нами раз-
работан способ получения органических форм 
цинка и йода за счет иммобилизации солей цин-
ка и йода на низкомолекулярных пептидах со-
евого гидролизата. Исследованы способы хими-
ческого связывания микроэлементов с функцио-
нальными группами носителей; показано нали-
чие ковалентной химической связи для цинка и 
ионной – для йода. С 1 мг полученного комплекса 
связывается 0,08 мкг йода и 1,74 мг цинка [10].  

Цель исследований. Изучение гормональ-
ного статуса организма и морфофункциональ-
ного состояния структуры щитовидной железы в 
норме и в условиях йодной недостаточности на 
модели экспериментального гипотиреоза и кор-
рекции органическими формами йода и цинка. 

Задачи: оценить уровень тиреоидных гормо-
нов в сыворотке крови экспериментальных жи-
вотных; провести морфофункциональный ана-
лиз структуры клеток щитовидной железы опыт-
ных животных при введении органических форм 
йода и цинка на фоне экспериментального гипо-
тиреоза. 

Материал и методы. Эксперименты прово-
дились на 30 беспородных белых крысах – сам-
цах в возрасте 2 месяцев, массой 150–180 
граммов, содержащихся в условиях вивария, в 
клетках по 2–3 особи, на сбалансированном ра-
ционе и при обычном световом режиме. Содер-
жание животных соответствовало «Правилам 
лабораторной практики (GLP)» и Приказу МЗ РФ 
№ 708Н от 23.08.2010 «Об утверждении правил 
лабораторной практики». Лабораторные живот-
ные, используемые в эксперименте, были раз-
делены на три группы с учетом пола, возраста, 
массы и принципа рандомизации: 1-я – интакт-
ные животные – получали воду ad libitum; 2-я – 
контрольные животные – получали перорально 
тиреостатик тирозол в дозе 25 мг/кг массы жи-
вотного в течение 14 дней; 3-я – опытные жи-
вотные – на фоне экспериментального гипоти-
реоза, вызванного путем введения тиреостатика 
тирозола, получали в течение 21 дня органиче-
ские формы микроэлементов перорально по           
0,5 мл раствора с концентрацией йода  

1,5 мкг/мл и цинка 75 мкг/мл [10]. Эксперимен-
тальную работу проводили в соответствии с 
«Правилами проведения работ с использовани-
ем экспериментальных животных» (Приложение 
к Приказу МЗ СССР № 755 от 12.08.1977), 
«Правилами, принятыми в Европейской конвен-
ции по защите позвоночных животных» (Страс-
бург, 1986). 

Выведение животных из эксперимента осу-
ществляли под эфирным наркозом. В экспери-
ментах по моделированию йодной недостаточ-
ности регистрировали уровень тиреотропных 
гормонов в сыворотке крови эксперименталь-
ных животных. Был применен метод твердо-
фазного иммуноферментного анализа (ИФА) с 
использованием набора реагентов ООО НПО 
«Диагностические системы» [11]. Материалы 
для гистологических исследований помещали в 
контейнер с 10%-м нейтральным формалином. 
В течение 24 часов гистологические образцы 
подвергали промывке в проточной воде с по-
следующей проводкой и заливкой в парафино-
вые блоки. Гистологические срезы 5-6 мкм для 
обзорного анализа окрашивали гематоксилином 
и эозином по Эрлиху. 

Морфометрические измерения гистологиче-
ских срезов заключались в определении диа-
метра фолликул, высоты эпителия и диаметра 
ядра тироцитов, которые проводили в 8 полях 
зрения в каждом препарате. Микрофотографи-
рование исследуемых объектов проводили с 
использованием микроскопа Axiostar plus, ви-
деокамеры для микроскопа MICROCAM по про-
грамме Micrоmed images 1,0 при увеличении в 
100, 200 и 400 раз. Корреляционный анализ по-
лученных данных внутри экспериментальных 
групп проводили по Пирсону.  

Полученные цифровые данные подвергали 
статистической обработке на персональном 
компьютере с помощью программы «Micromed 
Excel». Достоверность полученных результатов 
определяли с помощью критерия Стьюдента            
(Р < 0,05).  

Результаты исследований и их обсужде-
ние. Учитывая патогенетические механизмы 
развития гипотиреоза, для воспроизведения его 
основных симптомов была использована мо-
дель экспериментального зоба. Для его воспро-
изведения использовали тиреостатик тирозол в 
дозе 25 мг/кг массы животного [12].  
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Из рисунка 1 следует, что введение тирео-
статика тирозола вызывало увеличение выра-
ботки ТТГ до 0,465±0,0283 мМЕ/л, снижение 
уровня Т3 до 0,562±0,0316 пг/мл и Т4 до 

4,833±0,250 пг/мл, что в 2 раза ниже соответст-
вующих показателей в интактной группе живот-
ных

 
 

Рис. 1. Изменение уровня тиреоидных гормонов в сыворотке крови животных  
на фоне экспериментального гипотиреоза и при последующей коррекции  

органическими формами микроэлементов 
 

Введение разработанной добавки в течение 
14 дней восстанавливало изучаемые показате-
ли. Так, уровень ТТГ восстанавливался до 
0,176±0,020 мМЕ/л, что составляло 83 % от 
уровня соответствующего показателя в интакт-
ной группе, уровень гормона Т3 – до 
4,833±0,250 пг/мл, что в 4 раза превышало по-
казатель в интактной группе животных, а Т4 
достигал 10,833±0,450 пг/мл. Превышение 
уровня гормона Т3 в сыворотке крови животных 
опытной группы относительно таковых в интакт-
ной группе, по-видимому, связано с высоким 
содержанием йода в добавке, что несомненно 
требует коррекции. 

При микроморфологическом исследовании 
щитовидной железы крыс интактной группы от-
мечалась органотипическая гистоархитектоника. 
Междольковые перегородки представлены рых-
лой волокнистой соединительной тканью, па-
ренхима железы трабекулами делится на доль-
ки. По этим междольковым прослойкам проходят 
магистральные сосуды – междольковые артерии 
и вены. Отчетливо просматривались на парен-
химе щитовидной железы компактно располо-
женные округлые, овальные и часто неправиль-
ной формы пузырьки, в основном средней вели-
чины с полостью внутри, – фолликулы (рис. 2).

  

 
 

Рис. 2. Интактная группа животных: а – фолликулы; б – эпителиальные клетки на базальной 
мембране; в – коллоид; г – интерфолликулярные островки; д – тироцит с ядром;  

е – междольковая перегородка; ж – кровеносные сосуды. Окраска гематоксилином и эозином:  
1 – ув. об. 10х10; 2 – ув. об. 40х10 
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Фолликулы состоят из специализированных 
железистых эпителиальных клеток, которые 
лежат на базальной мембране, тироцитов и па-
ратироцитов, образующих один слой фоллику-
лярного эпителия. При этом диаметр фолликул 
колебался от 21,15 до 123,69 мкм и в среднем 
составил 59,45±7,10 мкм (табл.1). Центральная 
часть фолликул – полость, содержащая вязкий 
секрет – коллоид – секреторный продукт тиро-
цитов, слаборозового цвета.  

Между фолликулами в рыхлой соединитель-
ной ткани встречаются эпителиальные клетки, 

которые образуют интерфолликулярные ост-
ровки (рис. 2). В большом количестве отмеча-
лись тироциты кубической формы. Высота 
тироцитов колебалась от 10,59 до 18,98 мкм и в 
среднем составила 15,27±0,69 мкм. 

Ядра клеток округло-овальной формы упло-
щены, цитоплазма оксифильная с мелкой зер-
нистостью. При морфометрическом измерении 
диаметр ядер тироцитов составлял в среднем 
7,15±0,68 мкм (табл.1).  

 
Таблица 1 

Средние размеры структуры клеток щитовидной железы в интактной группе животных 
 

Структура щитовидной 
железы (n=10) 

Пределы колебания 
размеров, мкм M±m 

Среднее, мкм 
M m 

Коэффициент корреляции 
по Пирсону 

Диаметр фолликулов 21,15–123,69 59,45±7,10 0,44 (связь прямая сильная) 
Высота тироцитов 10,59–18,98 15,27±0,69 0,24 (связь прямая средняя) 
Диаметр ядер тироцитов 5,17–9,00 7,15±0,68 0,23 (связь прямая средняя) 

 
При гистологическом исследовании щито-

видной железы животных в контрольной группе 
дольчатое строение частично нарушено. Отме-
чали увеличение размеров долек, их деформа-
цию. В строме железы наблюдались разволок-
нение и утолщение соединительнотканной ос-
новы, отек, который постепенно охватывал всю 
железу, и увеличение паренхимы щитовидной 
железы. В щитовидной железе появляется 
большое число беспорядочно расположенных 
атрофированных и деформированных мелких и 
крупных фолликул без четких границ и без со-
держания коллоида. Соединительнотканные 

перегородки между дольками не выражены 
(рис. 3).  

Диаметр фолликул варьировал от 72,59 до 
177,95 мкм и в среднем составил 117,81±8,95 мкм 
(табл. 3). В отдельных крупных фолликулах 
эпителий уплощен и выявлены дистрофические 
изменения фолликулярного эпителия: набуха-
ние клеток и зернистость цитоплазмы. Эпители-
альные клетки с нечеткими контурами, в неко-
торых полях зрения имеют пенистую, светлоо-
крашенную цитоплазму. Описанные изменения 
свидетельствуют о начале развития гиперпла-
зии – атрофических и дистрофических процес-
сов в щитовидной железе (рис. 3). 

 
 

 
Рис. 3. Контрольная группа животных – отек паренхимы, гиперплазия щитовидной железы:  
а – фолликулы с пенистой, зернистой цитоплазмой; б – мелкие фолликулы на периферии;  

в – уплощенный эпителий с вытянутым ядром; г – столбчатый тироцит с вытянутым ядром;  
д – разволокнение и отек соединительной ткани. Окраска гематоксилином и эозином:  

1 – ув. об. 20х10; 2 – ув. об. 40х10 
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Высота тироцитов, имеющих в основном 
столбчатую (цилиндрическую) форму, колеба-
лась от 12,98 до 22,62 мкм, в среднем 
18,72±0,90 микрометра. 

Ядра эпителиальных клеток вытянутые (рис. 3), 
размеры составили в среднем 8,54±0,60 мкм 
(табл. 2). 

 
Таблица 2 

Средние размеры структуры клеток щитовидной железы в контрольной группе животных 
 

Структура щитовидной 
железы 
(n=10) 

Пределы колебания 
размеров, мкм 

M±m 

Среднее, мкм 

M m 

Коэффициент корреляции 
по Пирсону 

Диаметр фолликулов 72,59-177,95 117,81±8,95* 0,28 (связь прямая средняя) 

Высота тироцитов 12,98-22,62 18,72±0,90* 0,16 (связь прямая слабая) 

Диаметр ядер тироцитов  6,64-10,76  8,54±0,60* 0,19 (связь прямая средняя) 

 * Достигнутый уровень значимости относительно интактной группы (1) Р<0,05.  
 

После введения перорально органических 
форм микроэлементов при микроскопическом 
исследовании срезов щитовидной железы 
опытных групп наблюдали более четкие перего-
родки, разделяющие железу на дольки, и ком-
пактно расположенные фолликулы на паренхи-
ме щитовидной железы в отличие от контроль-
ной группы. Отмечали существенное уменьше-
ние размеров долек, уменьшение отека и появ-
ление в паренхиме мелких и средних фолликул 
в отличие от контрольной группы животных 
(рис. 4).  

Просвет фолликул заполнен коллоидом сла-
бо-розового цвета. При этом диаметр фолликул 
варьировал от 39,83 до 83,08 мкм и в среднем 
составлял 60,96±4,89 микрометра. 

Отмечали уменьшение островков из пара-
фолликулярных клеток и увеличение количест-
ва тироцитов неправильной формы. Интерфол-
ликулярные клетки в единичных случаях имели 
светлоокрашенную паренхиму (рис. 4). Высота 
тироцитов колебалась от 11,82 до 21,94 мкм, 
средняя величина составила 15,88±1,56 микро-
метра (табл. 3). 

  

 
 

Рис. 4. Опытная группа животных – восстановительные процессы щитовидной железы крыс:  
а – фолликулы; б – коллоид; в – интерфолликулярные островки; г – эпителиальные клетки  

на базальной мембране; д – тироцит с овальным ядром; ж – междольковая перегородка.  
Окраска гематоксилином и эозином: 1 – ув. об. 20х10; 2 – ув. об. 40х10 

 
Описанные изменения свидетельствуют о 

начале развития восстановительных процессов 
в щитовидной железе.  

На базальной мембране фолликул наблюда-
ли эпителиальные клетки с ядрами, располо-
женные в один слой и образующие фоллику-
лярный эпителий. Ядра эпителиальных клеток 
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округлые, овальные (рис. 4), размеры колеба-
лись от 3,91 до 10,06 мкм и составляли в сред-

нем 7,07±1,05 микрометра (табл. 3).  

 
Таблица 3 

Средние размеры структуры клеток щитовидной железы в опытной группе животных 
 

Структура щитовидной железы 
(n=10) 

Пределы колеба-
ния размеров, мкм 

M±m 

Среднее, мкм 

M m 
Коэффициент 

корреляции по Пирсону 

Диаметр фолликул 39,83-83,08 60,96±4,89** 
0,24 (связь прямая 

средняя) 

Высота тироцитов 11,82-21,94 15,88±1,56** 
0,23 (связь прямая 

средняя) 

Диаметр ядер тироцитов 3,91-10,06 7,07±1,05** 
0,36 (связь прямая 

сильная) 

** Достигнутый уровень значимости относительно контрольной группы Р<0,05. 
 

Таким образом, у здоровых крыс интактной 

группы фолликулы имели преимущественно 

округлую или овальную форму и были компакт-

но распределены по всей паренхиме железы, 

средний диаметр фолликул составил 

59,45±7,10 мкм (р<0,001). Стенка базальной 

мембраны фолликула выстлана однослойным 

эпителием, состоящим из тироцитов. Полость 

фолликула заполнена продуктом секреции ти-

роцитов – коллоидом. В зависимости от функ-

ционального состояния железы высота эпите-

лия, форма и размеры фолликул изменялись. 

Так, в интактной группе тироциты щитовидной 

железы имели форму куба, а процессы образо-

вания и резорбции коллоида уравновешены, 

средняя высота тироцитов составила 

15,27±0,69 мкм (р<0,05). Ядра тироцитов округ-

ло-овальной формы и при измерении составля-

ли в среднем 7,15±0,69 мкм (Р<0,01). 

При экспериментальном гипотиреозе в щи-

товидной железе развивались выраженные гис-

тологические изменения, приводящие к морфо-

логической перестройке структуры железы. 

Морфологическая перестройка структуры желе-

зы происходила постепенно, как в строме, так и 

в паренхиме железы. 

При гипофункции щитовидной железы эпите-

лий уплощался, фолликулы увеличивались в раз-

мерах и составляли в среднем 117,81±8,95 мкм 

(р<0,01). Тироциты становились столбчатыми 

(цилиндрическими), высота эпителиальных кле-

ток составила 18,72±0,90 мкм (р<0,05), объем 

фолликул уменьшался за счет резорбции кол-

лоида. Ядра эпителиальных клеток вытянутые и 

размеры составляли в среднем 8,54±0,60 мкм 

(Р<0,01). 

Увеличение высоты тиреоидного эпителия и 

изменение ядер по форме и по размерам отно-

сительно интактной группы на фоне экспери-

ментального гипотиреоза свидетельствовало о 

снижении функциональной активности щито-

видной железы. При этом уровень гормона Т3 

снизился в 1,19 раза, уровень гормона Т4 – в 

1,46 раза, что и вызвало увеличение гормона 

ТТГ в 1,47 раза и указывало на возникновение 

гипотиреоза у экспериментальных животных 

[13]. 

Так, в работах ряда авторов отмечалось, что 

при экспериментальном гипотиреозе, вызван-

ном тиреостатиком «Тирозол», гистоархитекто-

ника щитовидной железы крыс характеризова-

лась гетероморфностью. Форма фолликул 

варьировала от округло-овальной до звездчатой 

(90,9±3,96 мкм). 

Тироциты (17,4±1,19) центральных фолликул 

имели ядра округлой формы с участком про-

светления, содержащие одно, реже два ядрыш-

ка (12,2±0,59 мкм). В фолликулах звездчатой 

формы морфология тироцитов отмечалась ва-

риативностью (от высокопризматических до уп-

лощенных) [14, с.179]. 
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Подобные описания отмечались в работах 

В.В. Токарь [6], И.В. Смеловой и Е.С. Гончаро-

вой [15]. Аналогичные результаты получены в 

работах Р.Р. Максютова и др. [16].  

Коррекцию йоддефицитного состояния про-

водили с помощью органических форм йода и 

цинка, полученных иммобилизацией на низко-

молекулярные пептиды соевого гидролизата. 

По окончании эксперимента в опытных группах 

животных после перорального введения орга-

нических форм йода и цинка на фоне экспери-

ментального гипотиреоза отмечали восстанов-

ление диаметра фолликул до 60,96±4,89 мкм 

(р<0,01), высоты эпителия до 15,88±1,56 мкм 

(р<0,01) и диаметра ядер до 7,07±1,05 мкм, что 

характерно для соответствующих показателей 

щитовидной железы животных в интактной 

группе. 

Морфологические изменения, наблюдаемые 

нами в опытной группе животных, характеризо-

вались как генеративные процессы, направлен-

ные на восстановление гистоархитектоники щи-

товидной железы после повреждающего дейст-

вия тиреостатика тирозола. 

 

Выводы 

 

1. Введение органической формы йода и 

цинка на фоне экспериментальной йодной не-

достаточности стимулировало синтез гормонов 

щитовидной железы и ингибировало выработку 

тиреотропного гормона. 

2. Введение тиреостатика тирозола экспери-

ментальным животным вызвало увеличение 

диаметра фолликул, высоты тиреоидного эпи-

телия и изменение ядер клеток по форме и по 

размерам в контрольной группе крыс относи-

тельно таковых интактной группы. Данные мор-

фометрических измерений указывают на сни-

жение функциональной активности щитовидной 

железы. 

3. У животных опытной группы, получавших 

органические формы йода и цинка на фоне экс-

периментального гипотиреоза, наблюдалось 

восстановление функциональной активности 

щитовидной железы, что подтверждается появ-

лением коллоида в фолликулах. Микроморфо-

логическая картина и морфометрические пока-

затели клеток – восстановление диаметра фол-

ликул, высоты эпителия и диаметра ядер клеток 

по форме и по размерам – свидетельствовали о 

восстановительных процессах в гистоархитек-

тонике щитовидной железы.  
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