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Резюме. Дія фактора стресу, не залежно від його 
походження, викликає ланцюг захисних реакцій організ-
му. Надниркові залози є стрес-чутливим органом, за їх 
морфологічним станом можна характеризувати роз-
виток адаптаційних механізмів у даних умовах. 

Мета дослідження – вивчити особливості ремоде-
лювання кіркової та мозкової речовини надниркових за-
лоз щурів за умов іммобілізаційного стресу та стресу, 
що відбувався на тлі експериментального гіпотиреозу.

Матеріали і методи. Експеримент проведено на 
20 статевозрілих білих щурах-самцях. Гіпотиреоз мо-
делювали щоденним введенням per os за допомогою 
зонда фармакопейного тиреостатика «Мерказоліл» 
у дозі 25 мг/кг протягом 21-ї доби. Іммобілізаційний 
стрес моделювали шляхом привʼязування щурів у по-
ложенні на спині за 4 кінцівки без обмеження рухомості 
голови тривалістю 3 год. Дослідження виконували че-
рез 2 год (стадія тривоги) після завершення дії факто-
ра стресу згідно із загальноприйнятими методиками.

Результати. При мікроскопічному дослідженні над-
ниркових залоз за умов іммобілізаційного стресу вста-
новлено ознаки деструктивних змін в органі. Наявні 
поодинокі кровонаповнені та розширені судини. Визна-
чались клітини з ознаками деструкції та набряком 
цитоплазми. Характерним була наявність ендокрино-
цитів із незначною кількістю ліпідних включень, нерів-
номірно розподілених у цитоплазмі клітин. Мікроско-
пічні дослідження надниркових залоз через 2 год після 
дії фактора стресу на тлі гіпотиреозу показали більш 
суттєві зміни в будові органа. Наявним був перивас-
кулярний набряк. Сполучнотканинна капсула потов-
щена. Поодинокі клітини були некротично змінені та 
мали пікнотичні ядра. Чисельні ендокриноцити були 
бідні на ліпідні включення, або повністю позбавлені їх. У 
мозковій речовині наявні деструктивно змінені хрома-
фіноцити з явищами набряку та вакуолізацією цито-

Histological changes of adrenal gland under 
conditions of immobilization stress on the background 
of hypothyroidism 
I. M. Klishch1, P. H. Lykhatskyi1, H. O. Havryliuk-Skiba2, 
O. P. Andriyishyn1 
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University1

О. Bohomolets National Medical University, Kyiv2

email: klishch@tdmu.edu.ua

Summary. The action of the stress factor, regardless of 
its origin, causes a chain of protective reactions of the body. 
Adrenal gland is a stress-sensitive organ, the development 
of adaptation mechanisms under these conditions can be 
characterized by its morphological state.

The aim of the study – to investigate the features of 
histological changes in the adrenal glands of rats under the 
conditions of immobilization stress, which occurred on the 
background of experimental hypothyroidism.

Materials and Methods. The experiment was 
conducted on 20 sexually mature white male rats. 
Hypothyroidism was modeled by daily per os injection using 
a probe of the pharmacopoeial mercazole thyreostatics at a 
dose of 25 mg/kg during the 21st day. Immobilization stress 
was modeled by tying rats in a supine position by 4 limbs 
without restricting head mobility for 3 hours. The study was 
conducted 2 hours later (anxiety stage) after the end of the 
stressor. Histological studies were carried out according to 
generally accepted methods.

Results. Microscopic examination of the adrenal 
glands under conditions of immobilization stress revealed 
signs of destructive changes in the organ. Single blood-
filled and dilated vessels were present. Cells with signs of 
destruction and swelling of the cytoplasm were determined. 
The presence of endocrinocytes with a small amount of 
lipid inclusions unevenly distributed in the cytoplasm of 
cells was characteristic. Microscopic studies of the adrenal 
glands 2 hours after the action of the stress factor on the 
background of hypothyroidism showed more significant 
changes in the structure of the organ. Perivascular edema 
was present. The connective tissue capsule was thickened. 
Single cells were necrotically altered and had pyknotic 
nuclei. Numerous endocrinocytes were poor in lipid 
inclusions, or completely devoid of them. In the medulla, 
there were destructively changed chromaffinocytes, with 
phenomena of edema and vacuolization of the cytoplasm. 
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плазми. Були наявні чисельні кровоносні судини з крово-
наповненими, розширеними просвітами. 

Висновки. За умов впливу стресу встановлено 
деструктивні зміни в будові органа, що характери-
зувалися повнокров’ям судин та набряком їх стінки, 
деструкцією ендокриноцитів усіх зон. За умов поєдна-
ного впливу іммобілізаційного стресу з гіпотиреозом 
спостерігались більш суттєві зміни в будові органа – 
реорганізація стінок судин, потовщення капсули орга-
на, дезорганізація структурних компонентів строми 
органа, наявність деструктивно та некротично змі-
нених ендокриноцитів.

 
Ключові слова: стрес; надниркова залоза; мікроскопіч-
ні зміни; гіпотиреоз; ендокриноцити.

There were numerous blood vessels with blood-filled, 
dilated lumens.

Conclusions. Under conditions of stress, destructive 
changes in the structure of the organ were established, 
which were characterized by engorgement of blood vessels 
and swelling of their walls, destruction of endocrinocytes of 
all zones. Under the conditions of the combined effect of 
immobilization stress with hypothyroidism, more significant 
changes in the structure of the organ were observed – 
reorganization of the vessel walls, thickening of the organ 
capsule, disorganization of the structural components of the 
stroma of the organ, and the presence of destructively and 
necrotically altered endocrinocytes.

Key words: stress; adrenal gland; microscopic changes; 
hypothyroidism; endocrinocytes.

ВСТУП 
Проблема стресу в умовах сучасності набуває 

все більшого значення. Дія даного фактора не 
залежно від його походження викликає ланцюг 
захисних реакцій організму, в основі яких лежить 
активація гіпоталамо-гіпофізарно-адреналової 
системи [1–3]. Гормони, які виробляють надниркові 
залози, впливають на більшість функціональних та 
метаболічних процесів в організмі людини, а також 
забезпечують його стійкість в умовах дії стресу [4, 
5]. Вплив вищезгаданого фактора супроводжується 
комплексом неспецифічних змін в усіх органах ор-
ганізму, і також може бути причиною виникнення за-
хворювань серцево-судинної, ендокринної систем 
та інших патологій [6]. Оскільки надниркові залози 
є стрес-чутливим органом у системі ендокринної 
регуляції усіх функцій організму, то за їх морфо-
логічним станом можна характеризувати розвиток 
адаптаційних механізмів в умовах дії фактора стре-
су [7–9]. Разом з тим, захворювання щитоподібної 
залози, пов’язані зі стійкою нестачею гормонів 
унаслідок вродженого гіпотиреозу та інших тирео-
їдних патологій, є причиною порушення гомеостазу, 
обміну речовин та кисню. Оскільки функції різних 
органів ендокринної системи є взаємозалежними 
та взаємозумовленими, то ввважають, що пору-
шення функції щитоподібної залози із одночасною 
дією іммобілізаційного стресу буде спричиняти па-
тологічні зміни і в надниркових залозах. За даними 
літератури, існує достатня кількість досліджень 
щодо морфологічного стану надниркових залоз 
за умов дії різних екзо- та ендогенних факторів 
впливу, але щодо структурних особливостей органа 
за умов іммобілізаційного стресу, а також стресу, 
що реалізується на тлі гіпотиреозу, недостатньо та 
потребує детального дослідження.

Метою дослідження було вивчити особливості 
ремоделювання кіркової та мозкової речовини над-
ниркових залоз щурів за умов іммобілізаційного 

стресу та стресу, що відбувався на тлі експеримен-
тального гіпотиреозу.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Для вивчення особливостей перебігу стресу на 

тлі гіпотиреозу дослідження проводили на 30 білих 
щурах-самцях лінії Вістар масою тіла 200–250 г, 
яких утримували на стандартному раціоні віварію 
Тернопільського національного медичного універ-
ситету імені І. Я. Горбачевського МОЗ України із 
вільним доступом до води [10]. Експериментальних 
тварин поділили на дві групи: тварини, яким моде-
лювали гострий іммобілізаційний стрес і проводили 
евтаназію на стадії тривоги (2 год), та щури, яким 
моделювали гострий іммобілізаційний стрес на тлі 
попередньо змодельованого гіпотиреозу (стадія 
тривоги) [11–13]. Об’єктом дослідження була над-
ниркова залоза. Гіпотиреоз моделювали щоденним 
введенням per os за допомогою зонда фармако-
пейного тиреостатика «Мерказоліл» («Здоров’я»,  
Україна) у дозі 25 мг/кг. Повноту досягнення гіпоти-
реозу контролювали вимірюванням концентрації 
трийодтироніну і тироксину в сироватці крові, а та-
кож за динамікою маси тварин і їх рухової активнос-
ті. Гострий іммобілізаційний стрес (ГІС) моделювали 
шляхом привʼязування дослідних щурів у положенні 
на спині за 4 кінцівки без обмеження рухомості голо-
ви тривалістю 3 год. Дослідження проводили через 
2 год (стадія тривоги) після завершення дії факто-
ра стресу. Експеримент на тваринах проводили з 
дотриманням міжнародних правил та принципів 
Європейської конвенції про захист хребетних тва-
рин, які використовуються для дослідниих та інших 
наукових цілей (Страсбург, 1986) та Закону України 
від 21.02.2006 № 3447-IV «Про захист тварин від 
жорстокого поводження».

Для гістологічного дослідження здійснювали 
забір кіркової та мозкової речовини надниркових 
залоз, фіксацію проводили у 10 % нейтральному 
розчині формаліну, дегідратацію тканин проводили 
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у спиртах зростаючої концентрації в автоматі для 
гістологічної обробки тканин АТ-4, заливали мате-
ріал у парафінові блоки. Зрізи товщиною 4–5 мкм 
отримували за допомогою мікротома МС-2. Забарв-
лення проводили гематоксиліном та еозином. Для 
виготовлення напівтонких зрізів товщиною 1–2 мкм 
фіксували тканину в 2,5 % розчині глютаральдегіду 
з рН середовища 7,3–7,4. Постфіксацію проводили в 
1 % розчині чотириокису осмію, зневоднення робили 
в спиртах зростаючої концентрації та заливали в 
суміш епоксидних смол. Напівтонкі зрізи виготов-
ляли на ультрамікротомі LKB 4801 A та забарвлю-
вали метиленовим синім. Гістологічні препарати 
вивчали за допомогою світлового мікроскопа SEO 
SCAN. Фотодокументацію проводили за допомогою 
відеокамери Vision CCD Camera з системою виводу 
зображення із гістологічних препаратів [14].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
При мікроскопічному дослідженні надниркових 

залоз першої експериментальної групи за умов ім-
мобілізаційного стресу встановлено ознаки деструк-
тивних змін як у кірковій, так і в мозковій речовині 
органа. Так, виявлялося незначне потовщення та 
набряк сполучнотканинної капсули органа, а також 
були наявні поодинокі кровонаповнені та розширені 
судини. У складі органа чітко диференціювались 
кіркова та мозкова речовини, але при цьому спосте-
рігались зміни в будові деяких ендокриноцитів ор-
гана. Так, у клубочковій зоні визначались поодинокі 
клітини з ознаками деструкції, що мали хвилястий 
контур плазмолеми, ознаки набряку цитоплазми та 
нормо-гіперхромні та округлі невеликі ядра (рис. 1). 

Для ендокриноцитів пучкової зони характерною 
ознакою була помірна вакуолізація цитоплазми. 
Більшість клітин мала полігональну або видовжену 
форму, розташовувалась у вигляді тяжів. Цитоплаз-
ма більшості клітин темна, в них були помітні ядра 
та ядерця, що забарвлювались базофільно. Проте 
спостерігались також і світлі ендокриноцити, що 
мали прозору пінисту цитоплазму, що забарвлю-
валась слабко оксифільно. Ядра таких клітин були 
округлі, світлі, із переважанням еухроматину в них. 
У препаратах, забарвлених метиленовим синім при 
вивченні усіх зон кори, характерною була наявність 
клітин із незначною кількістю ліпідних включень, що 
були нерівномірно розподілені в цитоплазмі клітин та 
мали різний розмір та неоднорідну щільність (рис. 2). 

Клітини сітчастої зони були дрібні, мали по-
лігональну або округлу форму, розташовувались 
компактно, мали нечіткі контури клітинних мембран, 
цитоплазма клітин переважно світла, вакуолізована, 
слабко оксифільна. Ядра округло-овальної форми 
були як нормо-, так і гіперхромними. Виявлялися 
судини, що мали розширені та кровонаповнені про-
світи, з ознаками набряку стінки. Мозкова речовина 
містила великі, полігональної форми хромафіноци-

 
 

  
 

Рис. 1. Мікроскопічні зміни клубочкової зони кори надниркової за-
лози щура через 2 год (стадія тривоги) після завершення дії факто-
ра стресу: 1) деструктивно змінені ендокриноцити; 2) ядра; 3) спо-
лучнотканинна капсула; 4) фрагмент пучкової зони. Забарвлення 
гематоксиліном та еозином. х400.

Рис. 2. Мікроскопічні зміни ендокриноцитів пучкової зони кори 
надниркової залози щура через 2 год (стадія тривоги) після завер-
шення дії фактора стресу: 1) «темні» ендокриноцити; 2) «світлі» 
ендокриноцити; 3) клітини з малою кількістюо ліпідних включень. 
Забарвлення метиленовим синім. х400.

ти, цитоплазма яких була оксифільна, просвітлена 
та вакуолізована. Деякі клітини містили гіперхромні 
пікнотично змінені ядра неправильної форми, плаз-
молеми таких клітин мали хвилястий контур, їх межі 
нечітко візуалізувались (рис. 3).

Проведені мікроскопічні дослідження наднирко-
вих залоз через 2 год після дії фактора стресу на 
тлі гіпотиреозу в щурів другої експериментальної 
групи показали більш суттєві зміни у будові як 
паренхіматозного, так і стромального компонента 
органа. Так, у сполучнотканинній капсулі органа 
були наявні судини, що були повнокровні та мали 
розширений просвіт, спостерігались ознаки пери-
васкулярного набряку (рис. 4). Сполучнотканинна 
капсула в деяких ділянках була потовщена, част-
ково розшарована та набрякла. Кіркова речовина 
органа містила три зони, що чітко диференціюва-
лись, проте містили у своєму складі деструктивно 
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змінені ендокриноцити. Частина ендокриноцитів 
деструктивно змінена, такі клітини містили гіперх-
ромні ядра та вакуолізовану світлу цитоплазму. 
Спостерігалися також поодинокі некротично змінені 
клітини з пікнотичними ядрами. 

Пучкова зона залози представлена світлими 
і темними ендокриноцитами, організованими у 
видовжені колонки. У більшості ендокриноцитів 
визначались округлі гіперхромні ядра невелико-
го розміру та нечіткі ядерця. Деякі клітини мали 
пікнотичні ядра, з нечіткими ядерцями та темною 
цитоплазмою. Частину клітин утворювали групи 
неправильної форми, а цитоплазма набувала пі-
нистого вигляду або забарвлювалась неоднорідно 
у вигляді грудочок. У пучковій зоні в препараті, 
забарвленому метиленовим синім, спостерігались 
чисельні ендокриноцити, бідні на ліпідні включення, 
деякі клітини були повністю позбавлені ліпідних 

  
 

Рис. 3. Гістологічні зміни сітчастої зони кіркової речовини та хромафі-
ноцитів мозкової речовини надниркової залози щура через 2 год (ста-
дія тривоги) після дії фактора стресу: 1) фрагмент сітчастої зони; 2) 
деструктивно змінені хромафіноцити мозкової речовини; 3) синусоїд 
мозкової речовини. Забарвлення гематоксиліном та еозином. х200.

Рис. 4. Гістологічні зміни клубочкової зони кіркової речовини над-
ниркової залози щура через 2 год (стадія тривоги) після дії фактора 
стресу на тлі гіпотиреозу: 1) сполучнотканинна капсула; 2) кровона-
повнені гемокапіляри капсули; 3) ендокриноцити клубочкової зони; 
4) деструктивно змінені ендокриноцити пучкової зони. Забарвлення 
гематоксиліном та еозином. х400.

Рис. 5. Фрагмент пучкової зони кори надниркової залози щура 
через 2 год (стадія тривоги) після дії фактора стресу на тлі гіпо-
тиреозу: 1) ядра; 2) ендокриноцити з помірною кількістю ліпідних 
включень; 3) ендокриноцити, позбавлені ліпідних включень. За-
барвлення гематоксиліном та еозином. х400.

Рис. 6. Гістологічні зміни мозкової речовини надниркової залози 
щура через 2 год (стадія тривоги) після дії фактора стресу на тлі 
гіпотиреозу: 1) деструктивно змінені хромафіноцити; 2) формені 
елементи крові в просвіті синусоїдних гемокапілярів. Забарвлення 
гематоксиліном та еозином. х400.

  
   

 

  
 

крапель, що пов’язано з виснаженням адаптивних 
процесів в органі (рис. 5).

У сітчастій зоні кори надниркових залоз біль-
шість клітин мала округлу або полігональну фор-
му, невеликі розміри та просвітлену оксифільну 
цитоплазму, що була вакуолізована. Ядра клітин 
були невеликого розміру, округло-овальної форми, 
забарвлювались базофільно. В усіх зонах кори були 
присутні поодинокі капіляри, просвіт яких був роз-
ширений із явищем сладж-ефекту в них.

При мікроскопічному дослідженні мозкової речо-
вини органа через 2 год після впливу стресу на тлі 
гіпотиреозу характерною була наявність деструктив-
но змінених хромафіноцитів, які відрізнялись яви-
щами набряку та вакуолізацією цитоплазми. Ядра 
таких клітин містили переважно темні гіперхромні 
ядра, що забарвлювались інтенсивно базофільно 
(рис. 6). Як і для кіркової речовини, характерною 
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була наявність чисельних кровоносних судин із 
кровонаповненими, розширеними просвітами з 
явищами тромбозу та сладжуванням еритроцитів. 
Стромальний компонент у даній ділянці органа 
містив дезорганізовані колагенові волокна та на-
брякові явища.

Подібну динаміку змін у надниркових залозах, 
яку ми вивчали, встановили дослідники і за умов 
впливу інших екзо- та едогенних факторів. Зокре-
ма, за умов впливу експериментального цукрового 
діабету [15] та глибокої гіпотермії [16] автори спо-
стерігали подібні зміни, такі, як гіпертрофію частини 
клітин, набрякові явища, кровонаповнення судин мі-
кроциркуляторного русла, що узгоджується з наши-
ми дослідженнями. При впливі шумового фактора 
[17] на надниркові залози характерною зміною була 
дезорганізація клітин, зокрема групи клітин клубоч-
кової зони втрачали вигляд клубочків, а в пучковій 
зоні втрачалось паралельне розташування колонок 
ендокриноцитів. Деякі клітини мали неправильну 
форму та пікнотичні ядра, що свідчило про явище 
некрозу. При цьому деструктивних змін у мозковій 
речовині органа автори не спостерігали, що лише 

частково узгоджується з нашими дослідженнями 
та очевидно пов’язане з іншим механізмом адап-
тації надниркової залози до даного специфічного 
фактора. 

ВИСНОВКИ
Результати гістологічних досліджень наднир-

кових залоз, які ми провели, в першій групі тварин 
за умов впливу фактора стресу показали деструк-
тивні зміни в будові органа, що супроводжувалось 
повнокров’ям судин із набряком їх стінки, деструкцію 
ендокриноцитів як в кірковій, так і в мозковій речо-
вині органа. Виявлялися ознаки деструкції ендокри-
ноцитів, такі, як набряк і вакуолізація цитоплазми, 
наявність гіперхромних ядер неправильної форми, 
що мали нечіткі контури каріолеми. У другій групі 
тварин за умов поєднаного впливу іммобілізаційного 
стресу з гіпотиреозом спостерігались більш суттєві 
зміни в будові органа, що характеризувалось реор-
ганізацією стінок судин, потовщенням капсули орга-
на, дезорганізацією структурних компонентів строми 
органа, з наявністю деструктивно та некротично 
змінених ендокриноцитів, що містили гіперхромні, 
пікнотичні ядра. 
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