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Дисфункція щитоподібної залози на 
сьогодні є не тільки найпоширенішим ен-
докринним розладом, але й значно молод-
шає у віковому аспекті [1, 2]. З урахуван-
ням того, що тиреоїдні гормони є, по-перше, 
індикаторами негативного впливу середо
вища, в тому числі соціально-емоційного 
фактору [3–5]; по-друге, є гормонами, що 
складають перспективу позитивної динамі-
ки одужання [6]; по-третє, задіяні в процесах  
формування когнітивної функції [7, 8]; по-

четверте, визначають сприятливий пере-
біг дії стресових факторів та станів [9, 10]; 
це надає вивченню їх механізму впливу 
на організм, і зокрема на центральну не-
рвову систему (ЦНС), великого значення. 
Тому метою було дослідження змін вмісту 
нейромедіаторних амінокислот і серотоні-
ну в  корі та гіпокампі ювенільних щурів 
за умов емоційного навантаження при гі-
потиреозі в процесі формування захисної 
поведінки.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Дослідження проводили на 32 безпород

них щурах масою 40–60 г, віком 30–40 діб,  
які були розподілені на 2 групи  — експе
риментальну (емоційне навантаження (ЕН)  
при експериментальному гіпотиреозі) та  
контрольну (ЕН) групи. Захисну пове- 
дінку вивчали за методом піднесеного 
хрестоподібного лабіринту та водного лабі-
ринту Морріса. Модель гіпотиреозу створю-
вали шляхом введення з їжею Мерказолілу 

(«Здоров’я», Україна) в дозі 10 мг/кг [11]. 
Для верифікації гіпотиреозу визначали 
Т4 та тиротропін (ТТГ) в плазмі крові іму-
ноферментним методом з використанням 
тест-набору («Humman», Німеччина) відпо-
відно до інструкції.

Моделлю хронічного емоційного на-
вантаження (ХЕН) було одноразове (5 хв) 
на добу впродовж 5 діб розміщення щурів 
у відкритому водному просторі за темпера-
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тури 21°C. Після цього тварини 5 діб від-
новлювалися, а на 6 добу піддавалися го-
строму емоційному навантаженню (ГЕН) 
шляхом одноразового (5 хв) розміщення  
щурів в замкненому просторі 1 м × 1 м. 
Тестування щурів проводили після форму-
вання гіпотиреозу і відтворення ХЕН (пер-
ша серія) і ГЕН (друга серія).

Вроджену поведінку у щурів обох груп 
досліджували у піднесеному хрестоподібно
му лабіринті (ПХЛ), де визначали кількість 
заходів у темні та світлі рукави, кількість 
болюсів дефекацій, тривалість знаходжен-
ня у світлих рукавах (с), кількість стійок, 
тривалість грумінгу (с), кількість звішу-
вань [12]. Набуту захисну реакцію вивчали 
у водному лабіринті Морріса (температура 
води 21°C) — латентний період знаходжен-
ня рятівної підставки [13].

Після проведення відповідних тестувань 
тварин наркотизували ефіром та проводи-
ли декапітацію, головний мозок видаляли 
за температури 0 ± 2°С, відокремлювали 
кору та гіпокамп за стандартною методи-
кою [14].

Вміст нейромедіаторних амінокислот 
(НМА) та серотоніну в корі і гіпокампі ви-
значали методом тонкошарової хромато-
графії з подальшим спектрофотометрич-
ним аналізом (СФ-46, Альтавир, Україна) 
і розраховували за калібрувальною кривою 
(стандарти Sigma, США) з перерахунком на 
навіску тканини [15].

Дослідження виконувались із дотриман- 
ням сучасних міжнародних вимог і  норм  
гуманного відношення до тварин (Конвен- 
ція Ради Європи від 18.03.1986 р.; Закон 
України від 21.02.2006 р. №3447-ІV) та від-
дзеркалено у протоколі засідання комісії 
з питань біомедичної етики ДДМУ №4 від 
12.04.2023 р.

Статистична обробка включала розра-
хунки середніх арифметичних значень (М), 
стандартних відхилень (SD) за допомогою 
параметричних методів статистики для ма- 
лих вибірок з використанням t-критерію 
Ст’юдента, а також кореляційний аналіз 
Пірсона із застосуванням програмного про- 
дукту STATISTICA 6.1 (StatSoft Inc.). Зміни 
показників вважали вірогідними при р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
В раніше проведених нами досліджен-

нях, присвячених впливу експерименталь-
ного гіпотиреозу на рухову і емоційну ак-
тивність щурів в ранньому онтогенезі, було 
встановлено гальмівний ефект перебуван-
ня ювенільних щурів у освітленому просто-
рі, який ми, як і більшість науковців, ха-
рактеризували як анксіогенний ефект [16]. 
Посилення тривожності за умов гіпотирео-
зу спостерігалося як в експериментальних, 
так і клінічних дослідженнях, але меха-
нізм виникнення даного стану, особливо 
в ранньому онтогенезі, не з’ясовано.

Дослідження поведінки в ПХЛ за умов 
ЕН при гіпофункції щитоподібної залози 
ювенільних щурів виявило зміни проти-
лежного характеру. Зокрема, кількість пе-
реходів у світлі «небезпечні» коридори та 
тривалість перебування в них суттєво збіль-
шились — на 98 % (p < 0,05) і 129 % (p < 0,05) 
відповідно при ХЕН, а також у 3,7 (p < 0,05) 
та 3,4 (p < 0,05) рази при ГЕН (табл. 1).

При цьому загальна рухливість, яка ха-
рактеризувалась кількістю заходів у темні 

рукави та числом стійок, також посилюва-
лась — дані показники підвищувались від-
носно контролю ХЕН на 44 % (p < 0,05) і 52 % 
(p  <  0,05) відповідно та на 30 % (p  <  0,05) 
і 56 % (p  <  0,05) при ГЕН (див. табл. 1). 
Тривалість грумінгу навпаки зменшува
лась на 43 % (p  <  0,05) при ХЕН і майже 
вдвічі (p < 0,05) при ГЕН. Гальмування ін-
стинкту самозбереження і тривожності, 
за даними багатьох наукових досліджень, 
вказувало на формування анксіолітичного 
ефекту [16]. Зниження страху та тривож-
ності щодо небезпечного простору при по-
силенні рухової активності за даних умов 
сприяли поліпшенню просторової пам’яті 
при формуванні набутої захисної реакції 
у водному лабіринті Морріса: час рефлексу 
знаходження рятівної підставки зменшу-
вався відносно контролю на 25 % (p < 0,05) 
при ХЕН та на 40 % (p < 0,05) при ГЕН.

Водночас за даними наших досліджень, 
а також відповідно до даних клінічних  
і  експериментальних наукових робіт, відо-
мо, що стан гіпотиреозу супроводжувався 
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погіршенням когнітивної функції у дорос- 
лих та дітей, порушенням навчання у юве- 
нільних та молодих щурів [16, 17]. Когні- 
тивний дефіцит, зростання тривожності, 
анксіогенний ефект за умов експеримен-
тального гіпотиреозу автори пов’язували 
з активацією глутаматних шляхів в гіпо-
кампі дорослих мишей, підвищенням вміс-
ту глутамату і зниженням експресії його 
транспортерів в гіпокампі потомства щурів 
з вродженим гіпотиреозом, дисбалансом 
серотоніну і норадреналіну в мозку дорос-
лих щурів [18-20]. При цьому модуляція 
серотонінової системи (5-ОН-триптофаном) 
зменшувала тривожність і покращувала 
пам’ять у дорослих щурів, що вказувало на 
ключову роль серотоніну в когнітивних та 
поведінкових порушеннях, індукованих де-
фіцитом тиреоїдних гормонів [21].

При вивченні вмісту НМА і серотоніну 
в  неокортексі та гіпокампі і подальшому 
проведенні кореляційного аналізу з показ
никами вродженої та набутої поведінки бу
ло встановлено, що анксіолітичний ефект 
та, як наслідок, покращення просторової 
пам’яті за умов ХЕН визначалися збільше-
ним вмістом серотоніну і, в меншій мірі, 

зменшеним рівнем гліцину в корі великих 
півкуль (табл. 2).

Зміни поведінки в ПХЛ за умов ГЕН 
при гіпотиреозі корелювали лише зі збіль-
шеним вмістом глутамату в гіпокампі (див. 
табл. 2). При цьому оптимізація утворен-
ня захисної реакції контролювалась під-
вищеним вмістом серотоніну в корі. Але 
посилення формування захисних енграм 
пам’яті можливо розглядати як наслідок 
організації анксіолітичного ефекту, який 
забезпечується підвищеним рівнем ак-
тивності основної збуджувальної системи 
мозку  — глутаматергічної [22, 23]. Тобто 
глутамат опосередковано, серотонін безпо-
середньо бере участь у формуванні адап-
таційного контролю захисної поведінки 
ювенільних щурів при комбінації гостро-
го емоційного навантаження і гіпотиреозу. 
Роль глутамату у процесі навчання, фор-
мування енграм просторової пам’яті, особ- 
ливо щодо гіпокампу у дорослих щурів, доб- 
ре відома [24]. Новизною представленого 
дослідження стало встановлення покра-
щення пам’яті у ювенільних щурів, що 
узгоджується з результатами наукових ро-
біт із застосуванням інших методів моде-

Таблиц я 1 
Показники захисної поведінки ювенільних щурів  

за умов емоційного навантаження  
при експериментальному гіпотиреозі (M ± SD)

Показник
ХЕН ГЕН

Контроль 
(n = 16)

Експеримент 
(n = 16)

Контроль 
(n = 10)

Експеримент 
(n = 10)

Кількість переходів  
у світлі рукави 0,63 ± 0,11 1,25 ± 0,24* 0,35 ± 0,10 1,31 ± 0,42*

Кількість переходів  
у темні рукави 1,91 ± 0,12 2,75 ± 0,21* 2,70 ± 0,15 3,50 ± 0,23*

Тривалість 
знаходження у світлих 

рукавах (с)
8,18 ± 1,21 18,75 ± 3,52* 4,43 ± 1,23 14,93 ± 3,25*

Кількість стійок 4,14 ± 0,32 6,31 ± 0,55* 4,00 ± 0,34 6,25 ± 0,56*
Тривалість грумінгу (с) 8,77 ± 1,28 5,00 ± 0,46* 11,83 ± 4,53 0,75 ± 0,23*

Кількість звішувань 1,23 ± 0,12 0,88 ± 0,08* 1,13 ± 0,20 2,63 ± 0,61*
ЛП 49,23 ± 4,31 36,8 ± 3,02* 33,91 ± 5,10 20,25 ± 3,12*

Примітки: 
ХЕН — хронічне емоційне навантаження, 
ГЕН — гостре емоційне навантаження, 
ЛП — латентний період захисної реакції у лабіринті Морріса; 
* — достовірність різниць відносно контролю при р < 0,05.



33Проблеми ендокринної патології № 2, 2026

Експериментальні дослідження

лювання емоційного навантаження. Також 
покращення навчання, зниження тривож-
ності, формування анксіолітичного ефекту 
за умов легкого фізичного навантаження 
або тренувань на фоні експериментального 
гіпотиреозу у ювенільних щурів спостері-
гали й інші дослідники та пов’язували дані 
зміни з корегуванням системи глутамату 
[18, 25].

Цікавим порівнянням є наступне: як 
анксіогенний ефект при гіпотиреозі, так 
і анксіолітичний ефект за умов ЕН при гі-
потиреозі, показниками яких є кількість 
заходів у темні та світлі рукави, супрово-
джувалися кореляційними зв’язками з вміс- 
том серотоніну і глутамату, але при гіпо-
тиреозі вони були негативними, а при ЕН, 
як додатковому факторі  — позитивними. 
А змінити дану направленість контролю 
формування захисної поведінки на фоні де-
фіциту тиреоїдних гормонів могла б, перш 
за все, стрес-реалізуюча адренергічна сис-
тема мозку, дисбаланс якої, як вказувалось 
вище, також пов’язаний зі станом тривож-
ності і регуляцією когнітивних функцій 

при тиреодисбалансі у дорослих щурів [21]. 
Окрім того, як показали наші попередні 
дослідження, емоційне навантаження як 
самостійний фактор у ювенільних щурів 
сприяло покращенню навчання в лабіринті 
Морріса, що корелювало зі змінами вмісту 
серотоніну, гліцину і ГАМК [14]. Слід під-
креслити наступне: при ЕН на фоні екс-
периментального гіпотиреозу поліпшення 
формування захисної поведінки відбувало-
ся за відсутності раціональної тривоги, ак-
тивації стрес-лімітуючих систем, особливо 
ГАМК, при накопиченні глутамату в гіпо-
кампі, тобто за наявності всіх факторів, які 
можуть призвести до зриву адаптаційних 
можливостей ЦНС.

Таким чином, анксіолітичний ефект і, як  
наслідок, покращення просторової пам’яті 
при хронічному емоційному навантажені 
ювенільних щурів з гіпотиреозом є резуль-
татом посилення активності серотонінер-
гічної та ослаблення гліцинергічної медіа- 
торної системи кори головного мозку. За умов 
гострого емоційного навантаження підтри-
мання когнітивної активності відбувалося  

Таблиц я 2 
Коефіцієнти кореляції (r) між вмістом нейромедіаторних сполук  

та показниками поведінки ювенільних щурів  
з експериментальним гіпотиреозом

Випро- 
бування Показник Група

Вміст сполуки у структурі мозку
Серотонін 

(кора) Гліцин (кора) Глутамат 
(гіпокамп)

ПХЛ

Переходи у темні 
рукави (n)

ХЕН 0,34* -0,35* –
ГЕН – – 0,51**

Переходи у світлі 
рукави (n)

ХЕН 0,33* – –
ГЕН – – 0,38*

Грумінг (с)
ХЕН – 0,34* – –
ГЕН – – –

Звішування (n)
ХЕН – 0,34* 0,32* –
ГЕН – – 0,57**

ЛМ ЛП, с
ХЕН – – –
ГЕН – 0,42* – –

Примітки: 
ПХЛ — піднесений хрестоподібний лабіринт, 
ЛМ — лабіринт Морріса, 
ЛП — латентний період захисної реакції у лабіринті Морріса, 
ХЕН — хронічне емоційне навантаження, 
ГЕН — гостре емоційне навантаження; 
* — достовірність кореляції при р < 0,05, 
** — достовірність кореляції при р < 0,01.
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за умов підвищення вмісту серотоніну в нео- 
кортексі, а анксіолітичний ефект, що спри-
яв формуванню адаптивної захисної реак-

ції, забезпечувався збільшенням глутама-
ту в гіпокампі.

ВИСНОВКИ
Хронічне емоційне навантаження на фо- 

ні експериментального гіпотиреозу у щу-
рів раннього онтогенезу супроводжувалося 
підвищенням вмісту серотоніну та знижен-
ням вмісту гліцину в корі великих півкуль, 
які виявили кореляційні зв’язки з показни-
ками анксіолітичного ефекту і покращен-

ням просторової пам’яті. Гостре емоційне 
навантаження на фоні експериментального 
гіпотиреозу супроводжувалось підвищен-
ням вмісту глутамату в гіпокампі, який 
виявив кореляційні зв’язки з показниками 
адаптивної поведінки.
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ПРИ ГІПОТИРЕОЗІПРИ ГІПОТИРЕОЗІ
Демченко О. М., Козлова Ю. В., Родинська Г. О.

Дніпровський державний медичний університет, м. Дніпро, Україна 
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З урахуванням того, що тиреоїдні гормони задіяні у формуванні когнітивних функцій та визна-
чають сприятливий перебіг стрес-станів, то вивчення механізмів формування адаптивної захисної 
реакції за умов емоційного навантаження при гіпотиреозі в ранньому онтогенезі набуває актуального 
значення.

Мета. Дослідити зміни вмісту нейромедіаторних амінокислот і серотоніну в корі та гіпокампі 
ювенільних щурів за умов емоційного навантаження при гіпотиреозі в процесі формування захисної 
поведінки.

Матеріали та методи. Дослідження проведено на 32 безпородних щурах масою 40–60 г, віком 
30–40 діб, які були розподілені на експериментальну (емоційне навантаження при експерименталь-
ному гіпотиреозі) та контрольну (емоційне навантаження) групи. Захисну поведінку вивчали у під-
несеному хрестоподібному лабіринті та водному лабіринті Морріса. Експериментальну модель гі-
потиреозу створювали введенням Мерказолілу («Здоров’я», Україна) в дозі 10 мг/кг з їжею. Хронічне 
емоційне навантаження моделювали розміщенням щурів у відкритому водному просторі на 5 хвилин 
впродовж 5 діб, гостре — одноразовим розміщенням впродовж 5 хв у замкненому просторі 1 м × 1 м. 
Тестування проводили після створення моделі гіпотиреозу, хронічного та гострого емоційного наван-
таження. Вміст нейромедіаторних амінокислот (ГАМК, гліцин, глутамат) і серотоніну в корі та гіпо-
кампі визначали методом тонкошарової хроматографії з подальшим спектрофотометричним аналізом. 
Статистична обробка включала розрахунки середніх арифметичних значень, стандартних відхилень, 
t-критерій Ст’юдента, а також кореляційний аналіз Пірсона.

Результати. Емоційне навантаження на фоні гіпотиреозу супроводжувалося анксіолітичним 
ефектом: кількість переходів у світлі рукави зросла на 98 % (p  <  0,05) при хронічному та на 274 % 
(p < 0,05) при гострому навантаженні, а тривалість перебування в них збільшувалась у 2,3 (p < 0,05) 
та 3,4 (p < 0,05) рази відповідно; тривалість грумінгу знижувалася на 43 % (p < 0,05) при хронічному 
емоційному навантаженні та майже вдвічі (p < 0,05) при гострому навантаженні; кількість переходів 
у темні рукави зростала на 44 % та 30 % (p < 0,05) відповідно. Латентний період пошуку рятівної під-
ставки у лабіринті Морріса зменшувався на 25 % (p < 0,05) при хронічному та на 40 % (p < 0,05) при 
гострому емоційному навантаженні. Показники поведінки корелювали з вмістом серотоніну, гліцину 
в корі при хронічному емоційному навантаженні та глутамату в гіпокампі при гострому емоційному 
навантаженні.

Висновки. Емоційне навантаження на фоні гіпотиреозу супроводжувалось анксіолітичним ефек-
том та покращенням просторової пам’яті, що корелювало зі збільшенням в корі та гіпокампі вмісту 
серотоніну (хронічне емоційне навантаження) та глутамату (гостре емоційне навантаження) при фор-
муванні захисної поведінки у ювенільних щурів.

К л ю ч о в і  с л о в а :  гіпотиреоз, емоційне навантаження, захисна поведінка, анксіолітичний ефект, 
анксіогенний ефект, ювенільні щури, глутамат, серотонін, гліцин, ГАМК.
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Background. Given that thyroid hormones are involved in the formation of cognitive functions and de-

termine the favorable course of stress conditions, the study of the mechanisms of adaptive protective response 
formation under conditions of emotional stress in hypothyroidism in early ontogenesis becomes particularly 
relevant.

Aim. To investigate changes in the content of neurotransmitter amino acids and serotonin in the cortex 
and hippocampus of juvenile rats under condition of emotional stress in hypothyroidism during the formation of 
defensive behaviour.

Materials and methods. The study was carried out on 32 mongrel rats weighing 40–60 g, aged  
30–40 days, which were divided into experimental (emotional stress in experimental hypothyroidism) and sham 
(emotional stress) groups. Defensive behavior was studied in an elevated plus maze and Morris water maze. 
An experimental model of hypothyroidism was created by administering Mercazolil («Zdorov’je», Ukraine) at a 
dose of 10 mg/kg with food. Chronic emotional stress was simulated by placing rats in an open water space for 
5 minutes over 5 days, acute stress was simulated by placing them once for 5 minutes in a closed space measur-
ing 1 m×1 m. The tests were conducted after creating a model of hypothyroidism, and after chronic and acute 
emotional stress. The content of neurotransmitter amino acids (GABA, glycine, glutamate) and serotonin in 
the cortex and hippocampus were determined by thin-layer chromatography followed by spectrophotometry. 
Statistical processing included calculations of arithmetic means, standard deviations, Student’s T-test, and 
Pearson’s correlation analysis.

Results. Emotional stress against the background of hypothyroidism was accompanied by an anxiolytic 
effect: the number of transitions into the light arms increased by 98 % (p < 0.05) in chronic stress and by 274 % 
(p < 0.05) in acute stress, and the duration of stay in them increased by 2.3 (p < 0.05) and 3.4 (p < 0.05) times, 
respectively; the duration of grooming decreased by 43 % (p < 0.05) under chronic emotional stress and almost 
twice (p < 0.05) under acute stress; the number of transitions to the dark arms increased by 44 % and 30 % 
(p < 0.05), correspondingly. The latent period of searching for a saving platform in the Morris maze decreased 
by 25 % (p < 0.05) in chronic and by 40 % (p < 0.05) in acute emotional stress. Behavioural indicators correlated 
with serotonin and glycine levels in the cortex during chronic emotional stress and glutamate levels in the hip-
pocampus during acute emotional stress.

Conclusions. Emotional stress against the background of hypothyroidism was accompanied by an anxio-
lytic effect and improvement in spatial memory, which correlated with an increase in serotonin (chronic emo-
tional stress) and glutamate (acute emotional stress) content in the cortex and hippocampus (acute emotional 
stress) during the formation of protective behavior in juvenile rats.

K ey wor d s :  hypothyroidism, emotional stress, protective behavior, anxiolytic effect, anxiogenic effect, 
juvenile rats, glutamate, serotonin, glycine, GABA.


