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Актуальность. Известно, что снижение уровня тиреоидных гормонов (ТГ) приво-
дит к развитию гипотиреоза и сопровождается метаболическими, функциональ-
ными и структурными изменениями в разных органах и тканях, в том числе, в гла-
зу – в слезных железах. Однако эти изменения в конъюнктиве, роговице и слезной 
жидкости не изучены. В експерименте показано, что снижение уровня ТГ способ-
ствует развитию синдрома «сухого глаза». Доказано, что гормоны щитовидной 
железы (ЩЗ) индуцируют изменения в слезной железе и влияют на эпителий тка-
ней поверхности глаза. Однако механизмы этого влияния на ткани поверхности 
глаза не изучены. Не выясненными до настоящего времени остаются изменения в 
тканях поверхности глаза при гипотиреозе.
Цель.  Изучить в эксперименте на модели гипотиреоза у крыс состояние процессов 
перекисного окисления липидов в роговице, конъюнктиве и слезной жидкости.
Материал и методы. Исследования проведены на самцах белых крыс линии Ви-
стар. Всего использовали 42 животных, которые были рандомизированно разделе-
ны на три группы: I группа – контрольная (14 крыс), II группа – опытная (14 крыс), 
животные с легкой начальной стадией гипотиреоза, III группа - опытная (14 крыс), 
животные с выраженной стадией гипотиреоза. Гипотиреоидизм вызывали с помо-
щью антитиреоидного препарата Тиамазол, который опытные группы животных 
получали с питьевой водой, при моделировании начальной стадии гипотиреоза – в 
течение четырех недель, выраженной стадии – в течение десяти недель. В тканях 
роговицы, конъюнктивы и слезной жидкости спектрофотометрически определяли 
содержание малонового диальдегида (МДА) и диеновых конъюгатов.
Результаты. При экспериментальном гипотиреозе выявлена активация процессов 
пероксидации в тканях поверхности глаза - концентрация МДА и диеновых конъ-
югатов  повышена в конъюнктиве (на 85,6 и 55,6%) и роговице (на 51,3 и 25,4% 
соответственно), особенно в вираженной стадии гипотиреоза. Степень повыше-
ния уровня продуктов перекисного окисления липидов, в частности, их конечного 
компонента– МДА, зависит от стадии гипотиреоза. Наибольшие значения этого 
показателя характерны для выраженной стадии гипотиреоза. Особо резкое увели-
чение концентрации МДА наблюдалось в слезной жидкости (на 70,2% в начальной 
и на 101,3% – в выраженной стадиях гипотиреоза. 
Выводы. Повышение концентрации МДА в роговице, конъюнктиве, а особенно, в 
слезной жидкости свидетельствует об активации процессов перекисного окис-
ленния липидов и зависит от стадии развития експериментального гипотиреоза. 
Полученные результаты позволяют рассматривать уровень МДА в слезе как биохи-
мический показатель повреждения тканей поверхности глаза при гипофункции ЩЗ.
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Актуальность. Гипотиреоз – это клинический син-
дром, развитие которого обусловлено стойким дефи-
цитом гормонов щитовидной железы в организме.

Среди заболеваний щитовидной железы гипотиреоз 
является наиболее частой патологией, которая в связи 
с неспецифичностью клинических признаков на ран-
них стадиях заболевания диагностируется довольно 
поздно. Распространенность гипотиреоза в общей по-
пуляции составляет 3,7-4,6% и зависит от пола, возрас-
та, уровня потребления йода. Чаще болеют женщины, 
у которых его частота в старших возрастных группах 

достигает 12,0-21%. Манифестная форма  гипотиреоза 
наблюдается в 0,2-2% случаев. Субклинический гипо-
тиреоз выявляется у 7-17% женщин и 2-3% мужчин. 
У 95% больных наблюдается первичный гипотиреоз, 
наиболее частыми причинами которого являются ауто-
иммунный тиреоидит, хирургическое вмешательство 
на щитовидной железе и лечение радиоактивным йо-
дом [7, 12, 16].
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Распространенность гипотиреоза делает актуаль-
ной эту проблему не только для эндокринологов, но и 
для врачей других специальностей, в частности, оф-
тальмологов.

Гормоны щитовидной железы играют важную роль 
в регуляции различных метаболических процессов в 
организме. Установлено, что недостаточное поступле-
ние в организм гормонов щитовидной железы (ЩЖ) 
ведет к нарушению белкового, углеводного, липидного, 
водно-солевого и энергетического обмена в организме.  
Одной из основных функций тиреоидных гормонов 
(ТГ) является регулирование клеточного дыхания. При 
дефиците ТГ происходит снижение потребления кис-
лорода тканями, а также расходования энергии и ути-
лизации энергетических субстратов, что ведет к разви-
тию окислительного стресса [14]. 

Как известно, к развитию гипотиреоза приводит 
снижение уровня тиреоидных гормонов в организме, 
что сопровождается метаболическими, функциональ-
ными и структурными изменениями в различных ор-
ганах и тканях, в том числе в глазу и, в частности, в 
слезных железах. В экспериментальных исследованиях 
было установлено, что снижение уровня тиреоидных 
гормонов вызывает развитие синдрома «сухого глаза» 
(ССГ). Показано, что гормоны ЩЖ индуцируют изме-
нения в слезной железе и оказывают прямое влияние на 
эпителий тканей поверхности глаза. Однако механизмы 
этого влияния на ткани поверхности глаза не изучены. 
Не выясненными также являются изменения в тканях 
поверхности глаза при гипотиреозе [1, 3, 9, 11, 17]. 

Анализ литературных источников и наши наблю-
дения свидетельствуют о том, что различные офталь-
мологические изменения являются частыми клиниче-
скими проявлениями гипофункции ЩЖ и отражают 
степень её выраженности. Исследование органа зре-
ния имеет важное значение в диагностике, а также в 
оценке тяжести и эффективности лечения больных ги-
потиреозом [16, 19].

Необходимо отметить, что исследования процес-
сов пероксидации в тканях переднего отдела глаза в 
условиях развития гипотиреоза могут способствовать 
поиску новых эффективных методов коррекции мета-
болических и функциональных нарушений при этом 
заболевании.

Цель работы: изучить в эксперименте на модели 
гипотиреоза у крыс состояние процессов перекисного 
окисления липидов в роговице, конъюнктиве и слез-
ной жидкости.

Материал и методы исследования
Для проведения экспериментов были использова-

ны самцы белых крыс линии Вистар массой 190-210 г.
Работа с животными проводилась с учетом Между-

народных руководящих принципов для биомедицин-
ских исследований с участием животных, предложен-
ных на Совете международных медицинских научных 
организаций (2012 г.).

Всего было использовано 42 животных, рандоми-
зированно разделенных на три группы: I группа – кон-
трольная (14 крыс), II группа – опытная (14 крыс), жи-
вотные с начальной (легкой) стадией гипотиреоза, III 
группа – опытная (14 крыс), животные с выраженной 
стадией гипотиреоза. 

Гипотиреоидизм вызывали с помощью антитирео-
идного препарата Тиамазол, который опытные группы 
животных получали с питьевой водой (500 мг/л). При 
моделировании начальной (легкой) формы гипотире-
оза, животные получали тиамазол в течение четырех 
недель [6, 13]. Моделирование выраженной формы ги-
потиреоза проводили в течение 10 недельного приема 
препарата [8]. Обе группы животных после окончания 
периода моделирования гипотиреоза были выведены 
из эксперимента с помощью избыточной анестезии 
этиловым эфиром. 

Для исследования брали ткани роговой оболочки 
и конъюнктивы, а слезную жидкость собирали с по-
мощью модифицированного теста Ширмера [8] перед 
выведением животных из эксперимента. В исследуе-
мых тканях спектрофотометрически определяли со-
держание малонового диальдегида и диеновых конъ-
югатов [5].

Полученные результаты содержания малонового 
диальдегида и диеновых конъюгатов в тканях рогови-
цы, конъюнктивы и слезной жидкости подвергались 
статистической обработке с помощью пакета SPSS 
11.0 [2].

Результаты
Данные о содержании продуктов перекисного окис-

ления липидов в тканях поверхности глаза при экспе-
риментальном гипотиреозе отражены в таблице 1.

Содержание малонового диальдегида в рогови-
це животных в начальной стадии гипотиреоза было 
повышено до (362,70±24,87) нмоль/г, что составило 
– 135,2%, по сравнению с контролем (268,20±18,35) 
нмоль/г (р<0,05). В выраженной стадии гипотиреоза 
концентрация малонового диальдегида возрастала до 
(405,78±28,70) нмоль/г, составляя 151,3% относитель-
но показателя контроля (р<0,01). 

Концентрация диеновых конъюгатов в роговице 
животных в начальной стадии гипотиреоза повыша-
лась до (83,40±5,12) нмоль/г, что составило — 115,3%, 
по сравнению с контролем (72,34±4,26) нмоль/г. В вы-
раженной стадии гипотиреоза содержание диеновых 
конъюгатов увеличилось до (90,71±6,03) нмоль/г, со-
ставляя 125,4% относительно показателя контроля 
(р<0,05).

Как видно из данных таблицы 1, содержание мало-
нового диальдегида в конъюнктиве животных в на-
чальной стадии гипотиреоза существенно возраста-
ло до (656,83±48,60) нмоль/г, что составило 170,5%, 
сравнительно с контролем (385,24±24,30) нмоль/г 
(р<0,001). В выраженной стадии гипотиреоза концен-
трация малонового диальдегида в конъюнктиве увели-
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чилась до (715,02±54,36) нмоль/г, составляя 185,6% относи-
тельно контрольных значений (р<0,001).

Концентрация диеновых конъюгатов в конъюнктиве 
животных в начальной стадии гипотиреоза повышалась до 
(118,30±7,85) нмоль/г, т.е. на 140,3% по сравнению с пока-
зателем контроля (84,32±5,68) нмоль/г (р<0,01). В выражен-
ной стадии гипотиреоза содержание диеновых конъюгатов в 
конъюнктиве возрастало до (131,20±9,65) нмоль/г, составляя 
155,6% относительно контроля (р<0,01).

В слезной жидкости экспериментальных животных со-
держание малонового диальдегида в начальной стадии ги-
потиреоза было повышено до (77,68±5,90) нмоль/л, что 
составило 170,2%, по сравнению с контролем (45,64±2,94) 
нмоль/л (р<0,001). При выраженной стадии гипотирео-
за концентрация малонового диальдегида увеличилась до 
(91,87±7,40) нмоль/л, составляя 201,3% относительно пока-
зателя в контроле (р<0,001).

Концентрация диеновых конъюгатов в слез-
ной жидкости животных с начальной стадией ги-
потиреоза повышалась до (19,17±1,20) нмоль/л, 
что составило – 110,2%, по сравнению с контро-
лем (17,40±1,03) нмоль/л. В выраженной стадии 
гипотиреоза содержание диеновых конъюгатов 
увеличилось до (22,83±1,54) нмоль/л, составляя 
131,2% относительно контрольного показателя 
(р<0,05).

Обсуждение
Обобщая результаты проведенных нами 

исследований конечных (малоновый диальде-
гид) и промежуточных (диеновые конъюгаты) 
продуктов перекисного окисления липидов, 
можно заключить, что гипотиреоз значительно 
активирует в тканях глаза процессы перокси-
дации. Это приводит к накоплению липидных 
гидропероксидов в слезной жидкости, конъюн-
ктиве и роговой оболочке. Степень повышения 
уровня продуктов перекисного окисления ли-
пидов, главным образом, их конечного продук-
та – малонового диальдегида, зависит от стадии 
гипотиреоза. Наиболее высокие величины этого 
маркерного показателя процессов пероксидации 
характерны для выраженной стадии гипотире-
оза. Необходимо особо отметить резкий подъ-
ем концентрации малонового диальдегида в 
слезной жидкости во всех стадиях эксперимен-
тального гипотиреоза. Этот факт в перспективе 
можно будет использовать в качестве элемента 
диагностики повреждения поверхности глаза 
при гипофункции щитовидной железы.

Полученные нами данные относительно  
тканей поверхности глаза при гипотиреозе ин-
тересно сопоставить с данными литературы о 
состоянии процессов пероксидации и антиокси-
дантной системы в ткани слезной железы [8].

В указанной работе анализ результатов из-
учения процессов перекисного окисления липи-
дов, уровня глутатиона и активности перокси-
дазы в слезной железе при экспериментальном 
гипотиреозе показал, что гипофункция щито-
видной железы приводит к повышению уров-
ня глутатиона и возрастанию концентрации 
малонового диальдегида в изучаемых тканях. 
При этом также было выявлено троекратное 
снижение пероксидазной активности. Все эти 
факты являются важным элементом механизма 
нарушения баланса между восстановительной 
системой глутатиона и процессами оксидатив-
ного повреждения липидов, т.к. известно, что 
глутатион снижает интенсивность перекисного 
окисления липидов и накопление его продуктов 
посредством глутатионпероксидазной реакции, 
в которой он восстанавливает липидные гидро-
перекиси, при этом глутатион переходит в окис-
ленную форму [4, 8,18].

Таблица 1. Содержание продуктов перекисного окисления ли-
пидов в тканях поверхности глаза при экспериментальном ги-
потиреозе (n=14)

Биохими-
ческие 

показатели

Стат. 
пока-

затели

Условия эксперимента

Контроль
Начальная 

стадия 
гипотиреоза

Выраженная 
стадия 

гипотиреоза
Роговица, нмоль/г

Малоновый 
диальдегид

M
m
p
%

268,20
18,35

-
100,0

362,70
24,87
<0,05
135,2

405,78
28,70
<0,01
151,3

Диеновые 
конъюгаты

M
m
p
%

72,34
4,26

-
100,0

83,40
5,12

>0,05
115,3

90,71
6,03

<0,05
125,4

Конъюнктива, нмоль/г

Малоновый 
диальдегид

M
m
p
%

385,24
24,30

-
100,0

656,83
48,60

<0,001
170,5

715,02
54,36

<0,001
185,6

Диеновые 
конъюгаты

M
m
p
%

84,32
5,68

-
100,0

118,30
7,85

<0,01
140,3

131,20
9,65

<0,01
155,6

Слезная жидкость, нмоль/л

Малоновый 
диальдегид

M
m
p
%

45,64
2,94

-
100,0

77,68
5,90

<0,001
170,2

91,87
7,40

<0,001
201,3

Диеновые 
конъюгаты

M
m
p
%

17,40
1,03

-
100,0

19,17
1,20

>0,05
110,2

22,83
1,54

<0,05
131,2

Примечание: р – уровень значимости различия данных по 
отношению к контрольной группе
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Таким образом, наши данные в комплексе с дан-
ными литературы свидетельствуют о том, что при 
гипотиреозе наблюдается дизрегуляция процессов пе-
рекисного окисления липидов и антиоксидантной си-
стемы, что в итоге приводит к состоянию оксидативно-
го стресса, который, как известно, негативно влияет на 
функции и защитно-приспособительные механизмы 
тканей глаза [8, 10, 11, 15, 20] и может являться одним 
из патогенетических звеньев развития синдрома «су-
хого глаза» при этом заболевании.

Выводы
1. Установлено, что при экспериментальном гипо-

тиреозе у крыс в тканях поверхности глаза происходит 
активация перекисного окисления липидов, что под-
тверждается повышением концентрации малонового 
диальдегида и диеновых конъюгатов  в тканях конъ-
юнктивы (на 85,6% и 55,6%) и роговой оболочки (на 
51,3% и 25.4%) соответственно, особенно в выражен-
ной стадии гипотиреоза.

2. Обнаружено, что при моделированном гипотире-
озе наиболее значительное увеличение уровня мало-
нового диальдегида наблюдается в слезной жидкости 
(на 70,2% в начальной стадии и на 101,3% – в выра-
женной стадии гипотиреоза). Этот биохимический по-
казатель можно рассматривать как диагностический 
показатель, характеризующий состояние оксидативно-
го стресса в тканях поверхности глаза при гипотиреозе 
уже на начальной стадии его развития.
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люванні початкової стадії гіпотиреозу – протягом чо-
тирьох тижнів,  вираженої стадії – протягом десяти 
тижнів. В тканинах рогівки, кон’юнктиви та сльозній 
рідині спектрофотометрично визначали вміст мало-
нового диальдегіду (МДА) та дієнових кон’югатів.
Результати. При експериментальному гіпотиреозі 
виявлено активацію процесів пероксидації в ткани-
нах поверхні ока – концентрація МДА і дієнових кон’ 
югатів  підвищена в кон’юнктиві (на 85,6 і 55,6%) та 
рогівці (на 51,3 і 25,4%) відповідно, особливо у вира-
женій стадії гіпотиреозу. Ступінь підвищення рівня 
продуктів перекисного окислення ліпідів, зокрема, 
їх кінцевого компоненту – МДА, залежить від ста-
дії гіпотиреозу. Найбільші величини цього показника 
властиві для вираженої стадії гіпотиреозу. Особливо 
різке збільшення концентрації МДА було в сльозній рі-
дині (на 70,2% у початковій і на 101,3% – у вираженій) 
стадіях гіпотиреозу. 
Висновок. Підвищення концентрації МДА в рогівці, 
кон’юнктиві, а особливо, у сльозній рідині свідчить про 
активування процесів перекисного окислення ліпідів 
і залежить від стадії розвитку експериментального 
гіпотиреозу. Отримані результати дозволяють роз-
глядати рівень МДА в сльозі як біохімічний показник 
пошкодження тканин поверхні ока при гіпофункції ЩЗ.

Актуальність. Відомо, що зниження рівня тиреоїд-
них гормонів (ТГ) призводить до розвитку гіпотиреозу 
й супроводжується метаболічними, функціональними 
та структурними змінами в різних органах і ткани-
нах, зокрема, в оці – в сльозних залозах, але ці зміни не 
досліджені в кон’юнктиві, рогівці та сльозній рідині. 
В експерименті встановлено, що зниження рівня ТГ 
спричиняє розвиток синдрому «сухого ока». Доведено, 
що гормони щитоподібної залози (ЩЗ) індукують змі-
ни в сльозній залозі й впливають на епітелій тканин 
поверхні ока. Проте механізми цього впливу на ткани-
ни поверхні ока не вивчені. Не з’ясовані дотепер зміни 
в тканинах поверхні ока при гіпотиреозі.
Мета. Вивчити  в експерименті на моделі гіпотиреозу 
в щурів стан процесів перекисного окислення ліпідів в 
рогівці, кон’юнктиві та сльозі. 
Матеріал і методи. Дослідження проводили на сам-
цях білих щурів лінії Вістар. Усього використали 42 
тварини, яких рандомізовано поділили на три групи: 
І група – контрольна (14 щурів), ІІ група – дослідна, 
тварини з початковою стадією гіпотиреозу (14 щу-
рів), ІІІ група – дослідна, тварини з вираженою стаді-
єю гіпотиреозу (14 щурів). Гіпотиреоз моделювали за 
допомогою антитиреоїдного препарату „Тіамазол”, 
який тварини отримували з питною водою, при моде-
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