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Влияние мелатонина на щитовидную железу 
(ЩЖ) – одна из малоизученных проблем эндокри-
нологии и в настоящее время исследуется во многих 
странах мира. Мелатонин, действуя на ЩЖ, осу-
ществляет влияние практически на все цепи обмена 
тиреоидных гормонов: поглощение йода, его органи-
фикацию, синтез и секрецию тироксина, метаболичес-
кие превращения последнего и др. [1].

Среди ученых нет единой точки зрения относи-
тельно влияния мелатонина на морфологическую 
структуру, регенеративную и функциональную 
активность ЩЖ. Одни исследователи отмечают 
угнетающий эффект мелатонина на ЩЖ [2,3], 

другие – стимулирующее влияние [4,5], а тре-
тьи – отрицают какое-либо участие мелатонина 
в функционировании железы [6]. Расхождение 
полученных результатов может быть связано с 
использованием в экспериментах животных раз-
ного вида и возраста, дозы введения мелатонина, 
проведением исследования в разное время суток 
и года, продолжительностью эксперимента и т.д.

Цель работы – исследовать изменения мор-
фологической структуры щитовидной железы 
молодых крыс в результате воздействия фарма-
кологической дозы экзогенного мелатонина.

Материалы и методы

Эксперимент проведен в осенне-зимний период 
(ноябрь-декабрь) на 24 крысах-самцах линии 
Wistar в возрасте 3 месяца. Животные были рас-
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без мелатонина. Животные обеих групп находи-
лись на стандартном рационе питания. Работу 
проводили с соблюдением международных прин-
ципов Европейской конвенции о защите позво-
ночных животных. 

По окончании эксперимента крыс декапи-
тировали под рауш-наркозом. Извлекали ЩЖ и 
изготовляли гистологические препараты по стан-
дартной методике: фиксацию проводили в жидко-
сти Буэна, обезвоживали в спиртах возрастающей 
концентрации, заливали в парафин. Полученные 
парафиновые срезы окрашивали обзорными кра-
сителями – гематоксилином Бемера и спиртовым 
раствором эозина, а для визуализации элементов 
соединительной ткани – по методу Ван-Гизона и 
Массона [7]. Морфологический анализ проводили 
при помощи светового микроскопа. Из гистологи-
ческих срезов ЩЖ были сделаны цифровые микро-
фотографии, на которых с помощью компьютерной 
программы «Image J» произведены морфометри-
ческие измерения. Морфометрические методы из-
учения структуры ЩЖ позволяют количественно 
оценивать характер ее структурной перестройки 
и степень морфофункциональной активности. На 
срезах ЩЖ измеряли площадь поперечного се-
чения фолликулов, коллоида и фолликулярного 
эпителия, внешний, внутренний и эффективный 
диаметры фолликулов, высоту тироцитов, подсчи-
тывали количество тироцитов в фолликуле, опреде-
ляли фолликулярно-коллоидный индекс и индекс 
накопления коллоида. Оценку состояния стромы 
ЩЖ производили путем измерения ширины меж-
долевых, междольковых и межфолликулярных 
прослоек соединительной ткани [8,9].

Морфометрические данные обрабатывали при по-
мощи методов вариационной статистики с помощью 
програмного обеспечения Statistica 6.0 for Windows и 
программы Microsoft Exсel 2010. Достоверность раз-
личий между контрольными и экспериментальными 
группами оценивали по t-критерию Стьюдента.

 

Результаты и их обсуждения

У крыс, получавших экзогенный мелатонин, ЩЖ 
сохраняет физиологическую структуру. В ЩЖ обе-
их исследуемых групп фолликулы имеют сфери-
ческую и овальную форму и разные размеры. По 
периферии железы расположены фолликулы боль-
ших размеров, а в центре, наоборот, мелкие (рис. 1). 

Средняя площадь поперечного сечения фолли-
кула и его коллоида у крыс, находившихся под воз-
действием мелатонина, не изменилась. Вместе с тем, 
площадь фолликулярного эпителия у животных, 
получавших мелатонин, достоверно снизилась на 
12% по сравнению с контролем (таблица). 

Фолликулярный эпителий образован тироци-
тами, которые составляют основную массу парен-
химы железы. Тироциты образуют стенку фолли-
кула, ограничивая его извне. В ЩЖ интактных 
животных тироциты имеют преимущественно 
кубическую форму, с высотой в среднем 9 мкм. 
Коллоид умеренной плотности, имеет резорб-
ционные вакуоли. После 28-суточного введения 
экзогенного мелатонина тироциты в ЩЖ при-
обретают кубическую и плоскую форму, коллоид 
преимущественно плотный, резорбционные ваку-
оли единичны. Высота тироцитов в группе под-
опытных животных была ниже на 11% (р<0,05) 
по сравнению с контролем (таблица). Количество 
тироцитов в фолликуле, как в контрольной, так и 
подопытной группе, составляло в среднем 20.

Рисунок 1.   Микрофотография щитовидной железы крысы контрольной 

группы (А) и после влияния экзогенного мелатонина (Б). Окраска по Ван-

Гизону. Увеличение 200 раз.

пределены на 2 группы: I группа – конт-
роль, II – крысы, которые ежедневно 
(в 10 часов утра) перорально получали 
экзогенный мелатонин (Unipharm Inc., 
США) в фармакологической дозе 5 мг/кг 
массы тела. Продолжительность экспе-
римента составляла 28 суток. С целью 
избежания стресса при принудительном 
введении животному мелатонина, пре-
парат вводили в пищу (творожная мас-
са), с визуальным контролем полного 
съедания порций. Крысы контрольной 
(интактной) группы получали творог 

Показатели Контроль Мелатонин

Площадь фолликула, мкм2 2899±224 2778±207
Площадь коллоида, мкм2 1424±195 1485±126
Площадь фолликулярного эпителия, мкм2 1475±37 1293±36*
Внешний диаметр фолликула, мкм 57±2,27 56±2,35
Внутренний диаметр фолликула, мкм 39±2,32 40±2,41
Эффективный диаметр фолликула, мкм 66±2,39 64±2,45
Высота тироцитов, мкм 9±0,16 8±0,14*

Таблица.   Морфометрические показатели щитовидной 

железы крыс, получавших мелатонин (М±m, n=12)

*р<0,05 – различия достоверны по сравнению с контролем.

Оригінальні дослідження
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Достоверных различий в размерах внешнего, 
внутреннего и эффективного диаметра фоллику-
лов между контрольной и подопытной группы не 
выявлено (таблица).

Фолликулярно-колоидный индекс (ФКИ) и 
индекс накопления коллоида (ИНК) являются 
информативными показателями функциональ-
ного и синтетического состояния паренхимы 
ЩЖ. ФКИ (индекс активности железы) – соот-
ношение площади поперечного сечения фолли-
кулярного эпителия к площади коллоида [9]. У 
крыс, получавших мелатонин, выявлено досто-
верное снижение этого показателя на 16% в срав-
нении с контролем. ИНК – соотношение средне-
го внутреннего диаметра фолликула к удвоенной 
высоте фолликулярного эпителия. У подопыт-
ных крыс отмечено увеличение ИНК на 12% по 
сравнению с контролем (рис. 2). Таким образом, 
снижение ФКИ и увеличение ИНК свидетель-
ствуют об угнетении синтетической активности 
паренхимы ЩЗ после воздействия исследуемой 
дозы мелатонина [9].

Помимо фолликулов, в ЩЖ присутствует ин-
терфолликулярный эпителий – скопления тиро-
цитов без полости, которые в небольшом коли-
честве синтезируют тиреоидные гормоны. Этот 
эпителий содержит малодифференцированные 
(камбиальные) клетки и служит источником 
формирования новых фолликулов. Считают, что 
физиологическая и репаративная регенерация 

паренхимы ЩЖ происходит за счет тироцитов, 
расположенных в интерфолликулярном эпите-
лии [8]. В нашем исследовании у крыс, получав-
ших экзогенный мелатонин, выявлено уменьше-
ние количества интерфолликулярного эпителия, 
что может свидетельствовать о снижении регене-
ративной активности железы. 

В состав соединительнотканного остова же-
лезы входит капсула и строма. В последней раз-
деляют междолевую, междольковую, межфол-
ликулярную и паравазальную соединительную 
ткань (СТ) [10]. Междолевая СТ окружает долю 
железы снаружи. Междольковая СТ занимает 
значительно меньшую площадь по сравнению 
с междолевой. В ее состав входят тонкие пучки 
коллагеновых волокон, которые переплетаются 
в разных направлениях. Межфолликулярная СТ 
состоит из ретикулярных и коллагеновых воло-
кон, которые вплетаются в фолликулярные обо-
лочки, связывая тем самым фолликулы между 
собой. Волокнистые структуры, окружающие со-
суды железы (паравазальная СТ), представлены 
преимущественно эластиновыми и, в меньшей 
степени, коллагеновыми волокнами. Проведен-
ные нами исследования позволяют утверждать, 
что после воздействия экзогенного мелатонина 
количество элементов соединительной ткани в 
ЩЗ существенно увеличивается (рис. 1). Так, 
ширина междолевой, междольковой и межфол-
ликулярной СТ у крыс, получавших мелатонин, 
достоверно возрастает на 12%, 17% и 31% соот-
ветственно, в сравнении с контролем (рис. 3).

В литературе имеется много работ, посвя-
щенных влиянию мелатонина на функциональ-
ную активность ЩЖ. Но, к сожалению, полу-
ченные результаты неоднозначны и зачастую 
противоречивы. В большинстве исследований 
на основе многочисленных экспериментов с эпи-
физэктомией, изменениями светового режима, 
непосредственным введением в организм мела-
тонина, показано его подавляющее действие на 
функциональную активность ЩЖ [11]. Так, су-

Рисунок 2.   Фолликулярно-коллоидный индекс (А) и индекс 

накопления коллоида (Б) щитовидной железы животных, 

получавших экзогенный мелатонин. Здесь и на рис. 3 *– 

различия достоверны (р<0,05) по сравнению с контролем.

Рисунок 3.   Ширина междолевой (А), междольковой (Б) и межфолликулярной (В) 

соединительной ткани щитовидной железы животных, получавших экзогенный мелатонин.

ществуют данные, которые 
свидетельствуют об угне-
тающем влиянии мелато-
нина на содержание тиро-
тропина, трийодтиронина 
и тироксина в плазме кро-
ви [2,3,12,13]. Некоторые 
авторы, наоборот, отводят 
мелатонину роль фактора, 
стимулирующего ЩЖ [4]. 
Bondarenko и соавт. сооб-
щили о гипофункции ЩЖ V E R T E
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после помещения кроликов на круглосуточное 
освещение, подавляющее синтез мелатонина. 
После введения мелатонина или помещения 
животных на физиологический световой цикл, 
функция железы возвращалась к норме [14]. В 
экспериментах, проведенных на цыплятах, по-
казано, что мелатонин улучшает синтетическую 
активность ЩЖ, опосредуя свое действие через 
иммунную систему [15]. Другие исследователи 
отрицают любое участие мелатонина в регуля-
ции работы ЩЖ. Например показано, что введе-
ние мелатонина в течение 6 месяцев не вызывает 
изменений в содержании тироксина у крыс [6].

Установлено, что действие мелатонина на 
ЩЖ в значительной степени зависит от длины 
светового дня. Подавляющее действие мелатони-
на на поглощение 131І, синтез и секрецию йоди-
рованных тиронинов, уровень трийодтиронина, 
тироксина в сыворотке крови, а также на струк-
туру ЩЖ зимой реализуется преимущественно 
трансгипофизарно, поскольку одновременно 
снижается и уровень тиротропина в сыворотке 
крови. Летом мелатонин оказывает более выра-
женное влияние на периферический метаболизм 
тироксина, а снижение уровня трийодтиронина 
приводит к повышению уровня тиротропина в сы-
воротке крови [16]. Действует мелатонин на ЩЖ 
с помощью рецепторов, которые локализуются на 
плазматической мембране тироцитов. На мембра-
нах тироцитов найдены мелатонинсвязывающие 
участки высокого и низкого сродства. Под воз-
действием постоянной темноты их гетерогенность 
повышается за счет перехода части связывающих 
мест из «низкоаффинных» в «высокоаффинное» 
состояние [17]. 

Большое влияние на концентрацию мелато-
нина имеет избыток или недостаток тиреоид-
ных гормонов. В условиях избытка тиреоидных 
гормонов в организме происходит активация, 
биосинтез и секреция мелатонина, а в услови-
ях недостатка гормонов ЩЖ – резкое падение 
биосинтеза гормона, что влечет за собой и рез-
кое снижение поступления мелатонина в кровь. 
Эпифиз и ЩЖ взаимодействуют по принципу 
отрицательной обратной связи [18]. 

Garcia-Marin R. и соавт. [19] выявили, что мела-
тонин может синтезироваться не только в эпифи-
зе, но и в С-клетках ЩЖ, что, возможно, защищает 
фолликулярные клетки от окислительного напря-
жения, свойственного железе, и может также иметь 
паракринные и аутокринные функции. 

Заключение

При исследовании морфологической структу-
ры щитовидной железы молодых крыс, после 
28-суточного введения экзогенного мелатонина 
в дозе 5 мг/кг массы тела, выявлены признаки 
угнетения ее функциональной активности. Об 
этом свидетельствует уменьшение площади по-
перечного сечения фолликулярного эпителия, 
снижение высоты тироцитов и приобретение 
ими плоской формы, наличие плотного коллоида 
без явно выраженных резорбционных вакуолей, 
уменьшения количества интерфолликулярного 
эпителия, снижение фолликулярно-коллоидно-
го индекса и возрастания индекса накопления 
коллоида, увеличение количества элементов со-
единительной ткани в щитовидной железе. 

Проведенные нами исследования показали, 
что экзогенный мелатонин (в дозе 5 мг/кг мас-
сы тела) тормозит функциональную активность 
щитовидной железы, подавляя ее регенератив-
ные и секреторные свойства. 
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Морфологічна структура щитоподібної залози 
молодих щурів, що отримували мелатонін

Р.В. Янко

Інститут фізіології ім. О.О. Богомольця НАН України

Резюме. Досліджували вплив фармакологічної дози (5 мг/кг маси 

тіла) екзогенного мелатоніну на морфологічні зміни і морфоме-

тричні показники функціональної активності щитоподібної зало-

зи молодих щурів. Виявлено ознаки пригнічення функціональної 

активності залози після впливу мелатоніну, а саме: зменшилась 

площа поперечного перерізу фолікулярного епітелію, знизилась 

висота тироцитів, спостерігали наявність щільного колоїду без 

явно виражених резорбційних вакуолей, зменшилась кількість 

інтерфолікулярного епітелію, знизився фолікулярно-колоїдний 

індекс і зріс індекс накопичення колоїду, збільшилась кількість 

елементів сполучної тканини в щитоподібній залозі. Таким чи-

ном, 28-ми добове введення мелатоніну, у дозі 5 мг/кг маси тіла, 

знизило регенераторну і функціональну активність щитоподіб-

ної залози 3-місячніх щурів.

Ключові слова: мелатонін, щитоподібна залоза.

The morphological structure of thyroid gland in 
young rats obtained melatonin

R.V. Yanko

O.O. Bogomolets Institute of Physiology, Natl Acad. Sci. of Ukraine

Summary. We investigated the influence of pharmacological dose 

(5 mg/kg of body weigh) of exogenous melatonin on morphologi-

cal changes and morphometric indexes of thyroid gland functional 

activity in young rats. It was shown a decrease in thyroid gland 

functional activity after influence of melatonin, namely: decrease of 

cross-section area of the follicular epithelium, decrease in thyrocytes 

heigh, observed presence of a dense colloid without expressed re-

sorption vacuoles, decrease amount of interfollicular epithelium, 

decrease in a follicle-colloid index and increase in a colloid accumu-

lation index, increase in amount of connective tissue elements in 

thyroid gland. Thus, 28 days melatonin exposure, in dose 5 mg/kg of 

body weigh, decreased regenerative and functional thyroid gland 

activity in 3-mounth rats.

Keywords: melatonin, thyroid gland.
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