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1 
Аннотация. Одной из распространенных патологий щитовидной железы является 
гипотиреоз. Данный синдром обусловлен дефицитом тиреоидных гормонов, вызван-
ным недостаточностью йода в организме. Согласно статистическим данным отмеча-
ется рост распространенности и заболеваемости гипотиреозом. Приведены статисти-
ческие данные о распространенности и гипотиреоза. Проведен анализ эксперимен-
тальных данных и выделены основные изменения, возникающие в щитовидной желе-
зе при гипотиреозе. Дана оценка взаимосвязи структурных изменений в щитовидной 
железе с уровнями тиреотропного гормона, Т3 и Т4 в крови. В ходе изучения экспе-
риментальных данных было выявлено, что изменения микроморфологии щитовидной 
железы при гипотиреозе затрагивают как компоненты паренхимы, так и стромы. 
Происходит увеличение доли мелких и средних фолликулов различной формы. Уве-
личиваются высота А-клеток и диаметр их ядра. В цитоплазме клеток отмечаются 
вакуолизация и появление полостей с коллоидом. Увеличивается объем стромы, в то 
же время происходит снижение объемной плотности кровеносных и лимфатических 
капилляров. Наблюдается прямая зависимость между степенью изменения гормо-
нального статуса организма при гипотиреозе и выраженностью микроскопических 
изменений в щитовидной железе. 
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Abstract. One of the common thyroid pathologies is hypothyroidism. This syndrome is 
caused by a deficiency of thyroid hormones caused by iodine deficiency in the body. Ac-
cording to statistics, there is an increase in the prevalence and incidence of hypothyroidism. 
The article presents statistical data on the prevalence and hypothyroidism. An analysis of 
experimental data was conducted and the main changes occurring in the thyroid gland dur-
ing hypothyroidism were identified. An assessment was made of the relationship between 
structural changes in the thyroid gland and the levels of TSH, T3 and T4 in the blood. Dur-
ing the study of the experimental data, it was revealed that changes in the morphology of 
the thyroid gland in hypothyroidism affect both the components of the parenchyma and 
stroma. There is an increase in the proportion of small and medium follicles of various 
shapes. The height of A-cells and the diameter of their nucleus increase. Vacuolization and 
the appearance of cavities with colloid are noted in the cytoplasm of cells. The volume of 
the stroma increases, while the volume density of the blood and lymphatic capillaries de-
creases. There is a direct relationship between the degree of change in the hormonal status 
of the body in hypothyroidism and the severity of morphological changes in the thyroid 
gland. 
Keywords: experimental hypothyroidism, morphometry, thyrocytes, thyroid-stimulating 
hormone, thyroid hormones 
For citation: Tsyplikhin N.O., Fedorova M.G., Komarova E.V., Yakovleva N.S., Va-
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Введение 
Патология щитовидной железы – одна из самых распространенных 

проблем современной медицины. Основной причиной развития тиреоидных 
заболеваний является дефицит йода. С каждым годом повышается распро-
страненность недостаточности йода как приобретенной, так и врожденной 
формы. Нехватка йода часто приводит к специфическим заболеваниям щито-
видной железы. К таким заболеваниям относятся гипотиреоз и тиреотксикоз. 
Наиболее распространенным является гипотиреоз [1–5]. 

Гипотиреоз – синдром, который возникает в результате дефицита гор-
монов щитовидной железы. Он занимает второе место по распространенно-
сти эндокринологической патологии, уступая лишь сахарному диабету [6–9]. 
Согласно данным исследования NHANES-III, распространенность гипотирео-
за в мире составила 4,6 %, из них 4,3 % приходится на субклинический гипо-
тиреоз и 0,3 % – на манифестный [10–13]. За период с 2009 по 2018 г. отмеча-
ется рост распространенности гипотиреоза в Российской Федерации. Ежегод-
но выявляется 24,9 новых случаев гипотиреоидного состояния на 100 тыс. 
человек. За данный период также отмечается рост заболеваемости гипотирео-
зом с ежегодным приростом 2,9 случая на 100 тыс. человек [14]. Гипотиреоз 
чаще диагностируется у женщин среднего и пожилого возраста [15–19]. 

Дефицит йода приводит к недостаточному синтезу тиреоидных гормо-
нов, что, в свою очередь, сказывается на структуре щитовидной железы. Для 
определения морфофункциональных изменений в железе при гипотиреозе 
исследователи используют различные модели гипотиреоза [20, 21]. 

Экспериментальный гипотиреоз – это метод, который позволяет изу-
чить микроморфологию и физиологию организма лабораторного животного  
в условиях гипотиреоза, вызванного различными воздействиями. В настоящее 
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время существует большое количество моделей искусственно вызванного ги-
потиреоза, но наиболее распространенными являются несколько моделей:  

1. Первое место по частоте использования занимает фармакологическая 
модель гипотиреоза. Данный метод подразумевает применение различных 
фармакологических препаратов с целью снижения уровня тиреоидных гор-
монов [22–26]. 

2. Хирургическая модель гипотиреоза заключается в оперативном уда-
лении щитовидной железы с целью предотвращения действия на организм 
эндогенных тиреоидных гормонов [27–29].  

3. Диетическая модель является наиболее простой, поскольку для воз-
никновения гипотиреоидного состояния требуется изменить рацион лабора-
торного животного [30–32].  

4. Принципом радиоизотопной модели является введение радиоактив-
ного изотопа йода для дальнейшего изучения лабораторных животных  
с врожденным гипотиреозом [33].  

5. Учеными также разработана генетическая модель гипотиреоза, поз-
воляющая получить животных с определенным набором генов, ответствен-
ных за функционирование щитовидной железы [34, 35]. 

Каждая из перечисленных моделей дает возможность создать нужные 
условия для проведения эксперимента, чтобы определить микроскопические 
и функциональные параметры щитовидной железы при гипотиреозе. 

Аспекты микроморфологии щитовидной железы  
при гипотиреозе: экспериментальные данные 

При изучении структуры и функциональных показателей щитовидной 
железы в условиях экспериментального гипотиреоза были получены различ-
ные данные, свидетельствующие о перестройке ее гистоархитектоники и из-
менении функциональной активности по сравнению с нормальными показа-
телями.  

В норме дольки щитовидной железы формируются путем разделения па-
ренхимы тонкими прослойками рыхлой волокнистой соединительной ткани, 
содержащими междольковые артерии и вены. Фолликулы имеют преимуще-
ственно средние размеры, их диаметр в данном исследовании составил около 
59,45 ± 7,10 мкм. Фолликулы выстланы монослоем из типичных А-клеток, 
высота которых в эксперименте составила в среднем 15,27 ± 0,69 мкм, а диа-
метр их ядер – 7,15 ± 0,68 мкм [36].  

При экспериментальном гипотиреозе в опытах отмечается перестройка 
паренхимы и стромы щитовидной железы, что выражается в изменении мор-
фометрических показателей. В одном из исследований [37] было выявлено, 
что при гипотиреоидном состоянии большую часть паренхимы составляют 
фолликулы мелкого и среднего размера. По данным эксперимента, средний 
диаметр фолликула уменьшается по сравнению с нормой и составляет  
43,93 мкм, общая площадь фолликула уменьшается 2,2 раза, площадь колло-
ида в фолликулах и площадь фолликулярного эпителия также уменьшаются  
в 2,3 и 1,7 раза соответственно. Происходит увеличение соотношения фолли-
кулярных тироцитов к интерфолликулярным в 3,9 раза за счет увеличения 
числа последних. Высота тироцитов составляет 11,10 мкм. Отметим, что 
средний диаметр (5,40 мкм) и объем ядра практически не изменяются, при 
этом ядерно-клеточный индекс уменьшается в 1,2 раза. В тироцитах появля-
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ются расширенные цистерны эндоплазматического ретикулума, деструктури-
рованные митохондрии, количество лизосом уменьшается, формируются по-
лости, содержащие коллоид. Объемная плотность коллоида увеличивается  
в 1,9 раза. Микроскопические изменения выявляются и в межфолликулярном 
пространстве. Соотношение фолликулярной эпителиальной ткани, коллоида 
и интерстиция составляет 1 : 1,3 : 1,2. Изменения межфолликулярного про-
странства связаны с уплощением тироцитов, тесным расположением их мем-
бран с кровеносными и лимфатическими сосудами. Удельная доля интерсти-
ция повышается в 1,86 раза, объемная плотность кровеносных и лимфатиче-
ских капилляров уменьшается в 2,7 и 2,2 раза соответственно. 

Таким образом, при гипотиреозе в паренхиме преобладают фолликулы 
малых и средних размеров, площадь фолликула, площадь коллоида и фолли-
кулярного эпителия уменьшаются. Снижается соотношение фолликулярной 
эпителиальной ткани, коллоида и интерстиция. Объемная плотность крове-
носного и лимфатического русла также уменьшается. 

Морфометрические показатели щитовидной железы при гипотиреозе 
нестатичны и изменяются с течением времени. В одном из подобных иссле-
дований [38] было выявлено разрыхление соединительнотканных перегоро-
док, капиллярное полнокровие, уменьшение размеров и площади фоллику-
лов. В тироцитах цитоплазма приобретает «пенистую» вакуолизированную 
структуру. Часть клеток подвержена дистрофии и некробиозу. Высота тирео-
идного эпителия уменьшалась в течение первых 7 суток, затем повышалась  
к 30-м суткам (5,87 мкм), минимальный (24,45 мкм) и максимальный диамет-
ры и площадь фолликулов уменьшались через 7 суток. Ядерно-клеточное от-
ношение в течение всего времени эксперимента оставалось низким, а показа-
тель накопления коллоида увеличивался через 1 сутки и уменьшался к концу 
первого месяца. 

Таким образом, при искусственно вызванном гипотиреозе происходит 
временное уменьшение высоты фолликулярного эпителия и увеличение пока-
зателя накопления коллоида. С течением времени все микроморфологические 
показатели приходят к значениям, соответствующим степени тяжести гипо-
тиреоза. При этом на формирование типичной для гипотиреоза микроскопи-
ческой картины в щитовидной железе уходит до 30 суток. 

Оценка взаимосвязи микроморфологии  
щитовидной железы и данных лабораторных исследований 

В ряде экспериментов изучается взаимосвязь морфометрических пока-
зателей щитовидной железы с уровнем тиреотропного гормона, трийодтиро-
нина и тироксина в крови.  

При гипотиреозе происходит нарушение долькового строения щито-
видной железы за счет разволокнения и утолщения соединительнотканной 
основы междольковых перегородок. Количество паренхимы увеличивается, 
однако ее гистоархитектоника также нарушена: размеры и форма фолликулов 
варьируют в широком диапазоне, встречаются как от атрофичные и дефор-
мированные, так и крупные фолликулы без четких границ. Средний диаметр 
фолликулов в данном исследовании составил 117,81 мкм. В фолликулярном 
эпителии выражено набухание и зернистость цитоплазмы. Высота тироци-
тов при их цилиндрической форме повышена, и в эксперименте составила  
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18,72 мкм. Ядра тироцитов приобретают вытянутую форму; их диаметр стал 
равен 8,54 мкм. Вместе с этим в крови происходит изменение концентрации 
гормонов: в эксперименте было зарегистрировано повышение тиреотропного 
гормона (ТТГ) до 0,465 мМЕ/л, снижение концентрации трийодтиронина (Т3) 
и тироксина (Т4) до 0,562 и 4,833 пг/мл соответственно [39]. 

В аналогичном исследовании также была изучена взаимосвязь измене-
ния уровня тиреоидных гормонов и морфометрических параметров щитовид-
ной железы. Так, было зарегистрировано увеличение ТТГ в 6 раз, снижение 
Т3 на 15 % и Т4 – на 43 % по сравнению с интактной группой животных. Диа-
метр фолликула (116,04 мкм) и площадь коллоида уменьшились на 26 и 24 % 
соответственно. В то же время происходило увеличение высоты тироцитов на 
48 % (31,50 мкм), площади тироцитов в 4,6 раза и митотического индекса  
в 4,8 раза [40].  

В ходе аналогичного исследования было выявлено изменение взаимо-
связи микроморфологии паренхимы щитовидной железы и концентрации ти-
реоидных гормонов в рамках экспериментальной модели «гипотиреоз-
стресс» [41]. По итогам исследования было выявлено преобладание мелких 
фолликулов измененной формы – от округлой до звездчатой (диаметр фолли-
кула – 90,9 мкм). В округлых фолликулах коллоид имел зоны лизиса,  
а в звездчатых фолликулах – базофильные включения. Интерфолликулярные 
тироциты преобладали над фолликулярными. Тироциты центральных фолли-
кулов имели ядра нормальной формы (диаметр ядра – 12,2 мкм) с одним или 
двумя ядрышками; тироциты фолликулов звездчатой формы были либо 
уплощенными, либо высоко призматическими. Вместе с этим отмечалось по-
вышение уровня тиреотропного гормона на 21,4 %, снижение уровня трийод-
тиронина на 42,9 % и понижение уровня тироксина на 16,36 % по сравнению 
с нормой. 

Таким образом, было выявлено, что в условиях гипотиреоза характер-
ные изменения концентрации тиреоидных гормонов в крови напрямую кор-
релируют с изменениями морфометрических параметров в щитовидной желе-
зе. Кроме размеров фолликулов, меняется их форма: обнаруживаются как 
фолликулы округлой, так и звездчатой формы. Коллоид, несмотря на сниже-
ние функциональной активности органа, наблюдающейся при гипотиреозе, 
содержит участки лизиса. Степень изменения гистоархитектоники щитовид-
ной железы зависит в первую очередь от уровня свободных Т3 и Т4.  

Анализ экспериментальных данных выявил морфометрические и функ-
циональные показатели щитовидной железы, характеризующие ее гистоархи-
тектонику и функциональную активность при гипотиреозе по сравнению  
с нормальными показателями [42–44]. При анализе полученных данных  
в наибольшей степени взаимосвязь прослеживается между уровнем ТТГ и вы-
сотой тироцитов: при повышении уровня тиреотропного гормона в 4,65 раза 
происходит увеличение высоты А-клеток на 22,6 % (в 1,23 раза), а повыше-
ние концентрации данного гормона в крови в 6 раз коррелирует с увеличени-
ем высоты тироцитов уже на 106 % (более чем в 2 раза). Также наблюдается 
взаимосвязь соотношения между уровнем ТТГ и средним диаметром фолли-
кулов: повышение уровня тиреотропного гормона на 20 % ведет к увеличе-
нию диаметра фолликулов на 53 % (в 1,5 раза), а при увеличении концентра-
ции гормона в плазме крови в 6 раз – на 95 % (в 1,98 раза). Четкая взаимо-
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связь между степенью микроскопических изменений в щитовидной железе и 
концентрацией в плазме крови Т3 и Т4 четко не прослеживается, что можно 
объяснить ТТГ и микроморфологическими параметрами: концентрация гор-
монов щитовидной железы варьирует в широком диапазоне в течение суток. 
При этом уровень Т3 и Т4 в крови может значительно меняться в течение су-
ток, в то время как ТТГ и элементы гистоархитектоники щитовидной железы 
являются параметрами, изменяющимися в течение относительно длительного 
промежутка времени [38, 45–50]. Следовательно, различные показатели кон-
центрации трийодтиронина и тироксина в экспериментах не имеют выражен-
ной взаимосвязи с микроскопическими изменениями в щитовидной железе,  
в отличие от концентрации ТТГ (табл. 1, рис. 1). 

 
Таблица 1 

Морфометрические и функциональные показатели щитовидной железы  
в норме (исследование 1) и при гипотиреозе (исследования 2–4) 
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1 0,1 250 3,42 460 1,22 59,45 15,27 7,15 
2 0,12 142,7  384,7  90,9  12,2 
3 0,465  0,562  0,483 117,81 18,72 8,54 
4 0,6  1,07  0,6 116,04 31,50  

 

 
Рис. 1. Взаимосвязь между уровнем ТТГ,  

высотой тироцита и диаметром фолликула  

Заключение 
Можно сделать вывод, что при гипотиреозе изменения затрагивают как 

уровень ТТГ и тиреоидных гормонов, так и микроморфологию щитовидной 
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железы. Имеется связь между уровнем ТТГ и степенью микроскопических 
изменений в органе, при этом не отмечается выраженной взаимосвязи между 
строением щитовидной железы и уровнями Т3 и Т4.  
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