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Аннотация
Экспериментальные и клинические исследования демонстрируют возможность модуляции развития злокачественных 
опухолей при тиреоидном дисбалансе, в частности при гипертиреозе, который негативно влияет на электрофизио-
логию сердца. В экспериментальной модели роста опухоли на фоне гипертиреоза показана активация опухолевого 
процесса.
Цель: изучить электрофизиологические параметры сердца мышей на начальных этапах роста перевивной опухоли в 
условиях гипертиреоза.
Материал и методы. На самках мышей линии С57BL/6 (n = 20) создавали модель роста меланомы В16/F10 в условиях 
гипертиреоза, который индуцировали ежедневным введением лиотиронина натрия (Т3) внутрибрюшинно длительно 
и подтверждали определением в крови содержания тиреотропного гормона и трийодтиронина радиоиммунным 
методом. На 5-е сут введения Т3 перевивали меланому. Электрокардиограмму (ЭКГ) регистрировали неинвазивно 
(ecgTUNNEL, ПО ecgAVG, emka TECHNOLOGIES, Франция) на 1-е и 3-и сут введения Т3, в группах с опухолью – на 
6-е сут после ее перевивки.
Результаты. Выявлены патологические изменения: в группе с гипертиреозом – нерегулярность ритма, снижение 
амплитуды Р, Т ниже изолинии, расширение QRS. На 3-и сут отмечена гибель одной мыши вследствие крупноочагового 
инфаркта миокарда; в группе с меланомой зарегистрирована только синусовая аритмия и снижение частоты сердечных 
сокращений (ЧСС); в группе с сочетанием патологий – практически нормальная ЭКГ за исключением роста амплитуды 
P и небольшого увеличения QRS.
Заключение. Уже на ранних этапах гипертиреоза или роста опухоли происходило нарушение процессов деполяризации 
/ реполяризации миокарда, способное вызвать даже гибель животного. При коморбидности большинство показателей 
ЭКГ нормализовалось, что говорит о включении компенсаторных механизмов при взаимодействии патологий. 
Результаты демонстрируют необходимость более глубокого изучения механизмов взаимодействия нескольких 
одновременно существующих в организме патологий.

Ключевые слова: злокачественная опухоль; гипертиреоз; коморбидная патология; электрофизиология 
сердца; электрокардиография; мыши; экспериментальная модель.
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Abstract
Experimental and clinical studies demonstrate the possibility of modulating the development of malignant tumors in thyroid 
imbalance, in particular hyperthyroidism, which negatively affects the electrophysiology of the heart. In an experimental model 
of tumor growth during of hyperthyroidism, activation of the tumor was shown.
Aim: To study electrophysiological parameters of the mouse heart at the initial stages of transplantable tumor growth during 
of hyperthyroidism.
Material and Methods. In female mice of the C57BL/6 line (n = 20) was created a model of melanoma B16/F10 growth during 
of hyperthyroidism, which was induced by daily intraperitoneal administration of liothyronine sodium (T3) for a long time and 
confirmed by determining the content of thyroid-stimulating hormone and triiodothyronine in the blood using the radioimmune 
method. On the 5th day of T3 administration, the melanoma was transplanted. ECG was recorded non-invasively (ecgTUN-
NEL, ecgAVG software, emka TECHNOLOGIES, France) on the 1st and 3rd days of T3 administration, in groups with a tumor – 
on the 6th day after its transplantation.
Results. Pathological changes were revealed: in the group with hyperthyroidism – rhythm irregularity, decrease the amplitude 
of P and T below the isoline, widening of the QRS, on the 3rd day – the death of 1 mouse was noted due to large-focal 
myocardial infarction; in the group with melanoma – only sinus arrhythmia and decreased heart rate; in the group with a 
combination of pathologies – an almost normal ECG, with the exception of an increase in P amplitude and a slight increase 
in QRS.
Conclusion. Already in the early stages of hyperthyroidism or tumor growth, there was a violation of myocardial depolarization/
repolarization processes, capable of causing even death of the animal. In case of comorbidity, the majority of ECG parameters 
normalized, indicating the inclusion of compensatory mechanisms in the interaction of pathologies. The results demonstrate 
the need for a deeper study of the mechanisms of interaction of several simultaneously existing pathologies in the body.

Keywords: malignant tumor; hyperthyroidism; comorbid pathology; cardiac electrophysiology; 
electrocardiography; mice; experimental model.
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Введение
Гормоны щитовидной железы – важные регуляторы 

не только энергетического метаболизма, а через него и 
активности различных органов и систем, но и активности 
таких процессов, как пролиферация и дифференциров-
ка клеток [1]. Изменение тиреоидного статуса (избыток 
или дефицит гормонов щитовидной железы) негативно 
сказывается на сократительной способности сердца и 
его электрофизиологических свойствах [2, 3]. Даже суб-
клинический гипертиреоз связан с повышенным риском 
сердечно-сосудистых осложнений, включая аритмии, 
стенокардию, гипертрофию сердца и сердечную недо-
статочность [4]. С другой стороны, результаты многочис-
ленных экспериментальных и клинических исследований 
демонстрируют, что тироксин (Т4) и трийодтиронин (Т3) 
не только регулируют деятельность сердечно-сосудистой 
и других систем органов, но и могут модулировать разви-
тие злокачественных опухолей [1, 5]. Показано, что при 
гипертиреозе стимулируется прогрессирование различ-
ных видов опухолей [4–6].

Цель работы: изучение электрофизиологических па-
раметров сердца мышей на начальных этапах роста пе-
ревивной меланомы В16/F10 в условиях индуцированно-
го гипертиреоза.

Материал и методы
Экспериментальное исследование проведено на 20 

самках мышей линии С57BL/6 массой 20–25 г. Работа с 
животными осуществлялась в соответствии с директивой 
2010/63/ЕИ и приказом Минздрава России от 19 июня 
2003  г. №  267 «Об утверждении правил лабораторной 
практики». Протокол экспериментального исследования 
был одобрен комиссией по биоэтике ФГБУ «НМИЦ онко-
логии» Минздрава России (№ 24/128 от 01.11.2021 г.).

Всех животных разделили на равные группы по пять 
особей: 1-я – интактная группа, 2-я – индукция гиперти-
реоза введением трийодтиронина (Т3), 3-я – рост пере-
вивной меланомы В16/F10 (В16), 4-я – рост перевивной 
меланомы на фоне гипертиреоза (Т3+В16). Гипертиреоз 
индуцировали введением лиотиронина натрия (Тиро-
мель, Турция) внутрибрюшинно в дозе 6,25 мг/животное в 
0,3 мл физиологического раствора ежедневно в течение 
всего эксперимента. Меланому В16 перевивали подкож-
но (0,5 мл взвеси клеток в разведении 1 : 10 в физиологи-
ческом растворе) мышам 3-й группы, а также мышам 4-й 
группы на 5-е сут введения Т3.

У мышей, находящихся в сознании, неинвазивно ре-
гистрировали электрокардиограмму (ЭКГ) с частотой 
дискретизации 1 кГц с помощью устройства ecgTUNNEL 
(emka TECHNOLOGIES, Франция), перед записью ЭКГ 
всех животных адаптировали в течение недели. После 
5-минутного периода привыкания осуществляли запись 
ЭКГ продолжительностью 6 мин, после этого времени 
мыши испытывали дискомфорт, и в сигналы вносились 
артефакты движения.

For citation: Frantsiyants E.M., Kaplieva I.V., Sheiko E.A., Surikova E.I., Vasileva E.O., Neskubina I.V.,  
Gusareva M.A., Bykadorova O.V., Trepitaki L.K., Cheryarina N.D., Serdyukova E.V., Vereskuno- 
va A.A. Changes in electrical parameters of the heart in an experimental model of malignant 
tumor growth during of hyperthyroidism. Siberian Journal of Clinical and Experimental Medicine. 
2024;39(3):156–163. https://doi.org/10.29001/2073-8552-2024-39-3-156-163.

Запись ЭКГ во 2-й группе проводили через 1 сут и че-
рез 3 сут введения Т3, в 3-й группе – через 6 сут после 
перевивки В16, в 4-й группе – через 6 сут после пере-
вивки В16 на фоне гипертиреоза (11-е сут введения Т3). 
Кривые ЭКГ анализировали, используя программное 
обеспечение ecgAVG (emka TECHNOLOGIES, Франция). 
Оценивали параметры автоматически определенного 
усредненного кардиоцикла: длительность интервалов 
RR, PQ, QRS, QT; амплитуду пиков Pamp, Ramp, Tamp; 
частоту сердечных сокращений (ЧСС), число автомати-
чески определенных единичных кардиоциклов за 6 мин. 
Содержание в сыворотке крови тиреотропного гормона 
ТТГ и трийодтиронина Т3 определяли радиоиммунным 
методом (Immunotech, Чехия).

Статистическую обработку полученных данных осу-
ществляли с помощью пакета программ STATISTICA 10. 
Нормальность распределения количественных показа-
телей оценивали с помощью критерия Шапиро – Уилка. 
Нормально распределенные показатели (ТТГ, Т3) пред-
ставлены средним значением и стандартным отклонени-
ем (М ± SD). Характеристики показателей ЭКГ представ-
лены в таблице в виде медианы и квартилей (Me; Q1; Q3). 
Для оценки статистической значимости различий исполь-
зовали критерий Манна – Уитни. Критический уровень 
статистической значимости р при проверке всех гипотез 
составлял 0,05.

Результаты и обсуждение
Для подтверждения гипертиреоза у мышей на 3-и сут 

в крови определяли содержание ТТГ (мМЕ/л) и Т3 
(нмоль/л): у самок мышей с индуцированным ги-
пертиреозом оно составило соответственно 0,08 ± 
0,02 мМЕ/л и 5,0 ± 2,2 нмоль/л против 0,14 ± 0,03 мМЕ/л и  
1,74 ± 0,17 нмоль/л в интактной группе; у мышей с ростом 
меланомы В16 – 0,49 ± 0,54 мМЕ/л и 1,28 ± 0,14 нмоль/л, 
в группе Т3+В16 – 0,11 ± 0,05 мМЕ/л и 10,7 ± 5,8 нмоль/л.

В таблице представлены значения основных показа-
телей автоматически определенного усредненного кар-
диоцикла. 

Показатели ЭКГ самок мышей всех опытных групп 
оценивали по отношению к показателям в группе интакт-
ных животных. В ходе анализа результатов во 2-й группе 
животных через сутки после введения Т3 был выявлен 
нерегулярный синусовый ритм, который отображался на 
ЭКГ в виде большого числа мелких нерегулярных f-волн 
перед зубцом Р, отличающихся по форме и амплитуде, 
что можно трактовать как явление предсердной фибрил-
ляции [7]. Программа анализа ЭКГ ecgAVG автомати-
чески определяет единичные кардиоциклы, в которых 
присутствуют все основные зубцы, интервалы, комплекс 
QRS, и усредняет их значения. Число таких автоматиче-
ски распознанных единичных кардиоциклов через сутки 
после первого введения Т3 было в 2,4 раза меньше по 
сравнению с показателями в интактной группе.

Продолжительность зубца Р, свидетельствующая о 
времени возбуждения предсердий, не отличалась от зна-

2024;39(3):156–163
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Таблица. Статистика показателей электрокардиограммы самок мышей линии С57BL/6 в эксперименте
Table. ECG parameters of female mice of the C57BL/6 line in the experiment

   Показатели
Группы

RR,
мс, ms ЧСС, уд./мин PQ,

мс, ms
QRS,

мс, ms
QT,

мс, ms
P amp,
мВ, mV

R amp,
мВ, mV

T amр,
мВ, mV

Количество 
кардио- 

циклов, ед.
1-я группа –  
интактные 
животные

91;
86; 96,5

638;
607; 684

38;
34; 38

13;
12; 14

26,5;
25,5; 27,5

0,04;
0,035; 0,05

0,5;
0,42; 0,58

0,085;
0,05; 0,125

3499;
3358; 3727

2-я группа – 
1 сут Т3

119;
92; 124

р = 0,176

505;
486; 654
р = 0,210

38;
37; 49

р = 0,537

17;
15; 18,5

р = 0,033

50,5;
32,5; 64

р = 0,245

–0,15;
-0,18; 0,03
р = 0,072

0,28;
0,085; 0,42
р = 0,081

–0,01;
–0,22; 0,01
р = 0,052

1386;
800; 1963
р = 0,019

2-я группа – 
3 сут Т3

96;
90,5; 103,5
р = 0,561

622;
580; 661
р = 0,713

37;
35; 41,5

р = 1,000

18;
15; 19

р = 0,034

64;
58; 84

р = 0,034

–0,03;
–0,11; 0,055

р = 0,657

0,23;
–0,36; 0,5
р = 0,312

–0,04;
–0,05;–0,02
р = 0,052

1733;
1179; 1844
р = 0,037

3-я группа –  
меланома 
В16

116,5;
113; 126
р = 0,029

516,5;
477,5; 542,5

р = 0,019

46;
45; 49,5

р = 0,108

15;
13; 18

р = 0,245

30;
26; 37

р = 0,284

0,025;
0,01; 0,045
р = 0,457

0,5;
0,35; 0,63
р = 1,000

0,1;
0,02; 0,1
р = 1,000

2427;
2224; 2570,5

р = 0,066

4-я группа – 
Т3+В16

101;
97; 109

р = 0,112

596;
596; 621
р = 0,134

40;
38; 41,5

р = 0,389

15,5;
13,5; 21

р = 0,169

30;
24; 37

р = 0,596

0,09;
0,08; 0,1
р = 0,027

0,53;
0,51; 0,56
р = 0,721

0,065;
0,05; 0,2
р = 1,000

3076;
3071; 3560
р = 0,551

Примечание: данные представлены в виде медианы и квартилей Me; Q1; Q3; р – достигнутый уровень статистической значимости различий с 1-й 
группой, критический уровень значимости р = 0,05.

чений в интактной группе, однако его амплитуда имела 
отрицательное значение у 4 мышей из 5, что указывает 
на левопредсердную топографию источников аритмии. 
Интервал PQ, характеризующий прохождение импульса 
через атриовентрикулярный узел, не отличался от пока-
зателей в интактной группе. Комплекс QRS статистически 
значимо расширен в 1,3 раза, что указывает на увеличе-
ние времени возбуждения желудочков и свидетельствует 
об увеличении времени деполяризации желудочков. Ин-
тервал QT, измеряемый от начала зубца Q до окончания 
зубца Т, отражая общую продолжительность электриче-

ской систолы желудочков [8], не отличался от значений 
в интактной группе. В этой группе через сутки после вве-
дения Т3 зубец Т был сглажен, местами плоский, и его 
амплитуда у 4 мышей из 5 имела отрицательное значе-
ние. Отрицательное значение амплитуды зубца Т – один 
из признаков, указывающих на патологический характер 
ЭКГ после воздействия Т3 и на ишемию миокарда сердца 
мыши. Таким образом, все вышеперечисленное, несмо-
тря на отсутствие изменений показателей ЧСС и RR, под-
тверждает патологический характер ЭКГ у большинства 
мышей (у 4 из 5) через сутки после введения Т3.

Через 3 сут введения Т3 у всех животных сохранялся 
патологический характер ЭКГ: отмечались участки уча-
щенных сердечных сокращений по типу пароксизмаль-
ной синусовой тахикардии при сохранении правильного 
ритма. Число автоматически определенных единичных 
кардиоциклов в этой группе также было в 2 раза меньше, 
чем у интактных животных. У всех животных амплитуда 
зубца Р имела отрицательное значение, у 2 животных 
из 5 было отмечено наличие сниженного по амплитуде, 
деформированного двухфазного зубца Р перед каждым 
QRS. Длительность интервала PQ не отличалась от та-
ковой у интактных животных. Комплексы QRS статисти-
чески значимо уширены. У части животных отмечается 
депрессия сегмента SТ относительно изоэлектрической 
линии, в то же время у всех мышей амплитуда зубца Т 
имела отрицательное значение, а интервал QT был в 2,6 
раза больше, чем у интактных мышей.

Следует отметить, что у одного животного из пяти на 
ЭКГ отмечалось исчезновение зубца R, глубокий и широ-
кий комплекс QRS, подъем сегмента SТ над изолинией. 
Такая картина ЭКГ соответствует крупноочаговому ин-
фаркту [9]. Во время записи ЭКГ животное умерло, при 
некропсии обнаружен инфаркт миокарда с обширной зо-
ной некроза. У остальных мышей значения параметров 
ЧСС и RR не отличались от таковых у интактных живот-
ных. В целом у всех мышей этой группы были отмечены 
изменения на ЭКГ, указывающие на развитие гипоксии / 

ишемии миокарда, что у одного животного привело к раз-
витию инфаркта на фоне гипертиреоза.

У животных 3-й группы с ростом меланомы В16 отме-
чен нерегулярный синусовый ритм, на что указывают не-
одинаковые интервалы между зубцами RR, среднее зна-
чение которых статистически значимо выше в 1,3 раза, 
чем у интактных животных: было выявлено чередование, 
более длительных (урежение) и менее длительных ин-
тервалов (учащение) сердечного ритма, присутствуют 
и участки нормы. В результате отмечено статистиче-
ски значимое урежение ЧСС в 1,3 раза по сравнению 
с интактной группой. Такие изменения в работе сердца 
можно определить как синусовую аритмию [9]. Число ав-
томатически определенных единичных кардиоциклов, не-
смотря на отсутствие статистической значимости, было  
в 1,4 раза меньше, чем в интактной группе, что также мо-
жет свидетельствовать о патологическом характере ЭКГ. 
При этом длительность интервалов PQ, QТ, комплекса 
QRS, значения амплитуды Р, R и Т не отличались от по-
казателей в интактной группе.

У животных 4-й группы (основной) отмечался рост 
меланомы В16 в условиях гипертиреоза, структура ЭКГ 
была ближе всего к ЭКГ у интактных животных: отмечен 
регулярный синусовым ритм, значения RR и ЧСС, число 
автоматически определенных кардиоциклов не отлича-
лось от значений у интактных мышей. У всех животных 
этой группы зубцы Р и Т располагались выше изолинии, 
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несмотря на наличие коморбидного состояния (гиперти-
реоз). Однако амплитуда зубца P статистически значимо 
превышала в 2,1 раза значение в интактной группе, что 
может свидетельствовать о гипертрофии предсердий. 
Обращает на себя внимание тот факт, что только у жи-
вотных этой группы зубец Т был четко выражен на про-
тяжении всей записи ЭКГ, его амплитуда имела положи-
тельные и высокие значения. Увеличение амплитуды и 
ширины зубца Р и в некоторой степени Т, без значимого 
изменения ширины комплекса QRS, наблюдаемое у мы-
шей в этой группе, могут быть отражением компенсатор-
ной реакции – гипертрофии миокарда [10].

Таким образом, на начальных этапах развития гипер-
тиреоза (1-е – 3-и сут введения Т3) уже наблюдались 
патологические изменения электрофизиологических па-
раметров работы сердца (нерегулярность сердечного 
ритма, снижение амплитуды зубцов Р и Т ниже изоли-
нии, расширение QRS комплекса), свидетельствующие 
о нарушении процессов деполяризации и реполяриза-
ции миокарда, нарушении восстановительных процес-
сов, ухудшении питания сердечной мышцы, что у одного 
животного привело к развитию инфаркта и гибели. На 
ранних этапах роста перевивной меланомы В16 (на 6-е 
сут после перевивки) также отмечались патологические 
изменения ЭКГ, которые ограничились только нерегуляр-
ностью ритма в виде синусовой аритмии и снижением 
ЧСС. У животных основной группы – с сочетанием гипер-
тиреоза (11-е сут введения Т3) и ростом опухоли (6-е сут 
после перевивки) – на ЭКГ регистрировались регулярный 
синусовый ритм, положительные значения амплитуды 
зубцов Р и Т, что является признаками нормальной ЭКГ, 
несмотря на более длительное состояние гипертиреоза, 
чем во 2-й группе. Однако наблюдаемый рост амплитуды 
зубца Р и некоторое увеличение ширины комплекса QRS 
(хотя и статистически незначимое) можно расценить как 
признаки развивающейся компенсаторной гипертрофии 
миокарда левого желудочка.

Оценка электрической активности сердца является 
важным инструментом выявления патологии его работы 
в ответ на действие различных факторов. Гормоны щи-
товидной железы оказывают значительное воздействие 
на сердечно-сосудистую систему, особенно на сердце, а 
изменение их уровня в плазме и тканях влекут за собой 
существенные изменения сердечно-сосудистой функ-
ции, что отражается на показателях ЭКГ [3, 11]. У мы-
шей с индуцированным гипертиреозом уже через сутки 
после введения Т3 нами были отмечены патологические 
изменения на ЭКГ – предсердная фибрилляция, кото-
рая, по данным литературы, является наиболее распро-
страненной сердечной аритмией, возникающей в ответ 
на гипертиреоз [12]. Патофизиология предсердной фи-
брилляции характеризуется электрическим и структур-
ным ремоделированием, происходящим в миокарде 
предсердий [12].

На 3-и сут индуцированного гипертиреоза патологи-
ческие изменения на ЭКГ проявились нарушением рит-
ма сердца в виде пароксизмальной синусовой тахикар-
дии, представляющей собой эпизоды наджелудочковой 
тахикардии с внезапным началом и ее прекращением. 
Результаты экспериментальных исследований на клеточ-
ном уровне и на животных моделях заболеваний щито-
видной железы показали, что миокард предсердий очень 
чувствителен к тиреоидным гормонам, опосредующим 
структурно-функциональное и электрическое ремодели-

рование сердца, способствуя развитию предсердных фи-
брилляций [2, 4, 10, 12].

Кроме нарушений ритма у мышей при гипертирео-
зе нами было отмечено изменение других параметров  
ЭКГ – изменение размера и формы зубца Р, его дислока-
ция ниже изолинии (отрицательные значения его ампли-
туды), удлинение интервалов PQ, QT и комплекса QRS. 
По данным литературы, измененная форма и отрица-
тельное значение амплитуды у зубца Р характерны при 
различных видах аритмий, наиболее распространенной 
из которых является предсердная тахикардия [13]. Ши-
рина комплекса QRS отражает время возбуждения желу-
дочков и соответствует быстрому распространению де-
поляризации по миокарду желудочков, а ее увеличение 
может свидетельствовать о нарушении проводимости 
сердца за счет гипертрофии желудочков или блокады но-
жек пучка Гиса [11]. Об этом, вероятно, свидетельствует 
отмеченное в нашем исследовании расширение комплек-
са QRS у мышей с гипертиреозом (1-е – 3-и сут). Также у 
большинства животных с гипертиреозом мы наблюдали 
отрицательное значение амплитуды зубца Т, что указы-
вало на поражение миокарда. Причиной этого явления 
может быть гипоксия / ишемия, которая может привести 
к инфаркту в результате нарушения процессов восста-
новления миокарда. Мы наблюдали его у 1 животного 
на 3-и сут гипертиреоза – значительная отрицательная 
амплитуда зубца Т сопровождалась также изменением 
комплекса QRS.

Установлено, что действие гормонов щитовидной 
железы опосредуется воздействием на натриевые кана-
лы сердца грызунов, вызывая замедление инактивации 
и усиление неинактивируемой компоненты Na тока [11]. 
Следствием этого являются угрожающие жизни аритмии, 
которые возникают при повышении содержания тиреоид-
ных гормонов [13]. Помимо этого, высокий уровень этих 
гормонов способствует ускорению выброса кальция, яв-
ляющегося триггером мышечного сокращения, из сарко-
плазматического ретикулума [14]. Изменение транспорта 
кальция внутри отдельных миоцитов приводит к развитию 
быстрых и сильных мышечных сокращений из-за мощно-
го и кратковременного увеличения содержания кальция 
в цитоплазме [11]. Тиреоидные гормоны через негеном-
ное воздействие на Ca-АТФазу плазматической мембра-
ны способствуют выкачиванию кальция из цитоплазмы, 
компенсируя сниженную экспрессию обменного белка 
NCХ – Na+/Ca2+ обменника, удаляющего кальций из кле-
ток [15]. Кальций – очень важный для сердца ион, дина-
мика содержания которого обеспечивает пейсмекерную 
активность клеток синоатриального узла (САУ) сердца,  
т. е. ускорение генерации потенциалов действия клетка-
ми САУ (положительный хронотропный эффект при вве-
дении крысам Т3) [11]. Таким образом, тиреоидные гор-
моны, обладая широким спектром действия на организм, 
модулируют электрическую и механическую активность 
сердца, вызывая изменения электрофизиологических и 
сократительных характеристик миокарда [12].

С другой стороны, сердечная недостаточность и он-
кологическая патология до недавнего времени считались 
отдельными заболеваниями, но становится очевидным, 
что они тесно связаны и влияют на исход друг друга. В ра-
ботах W.C. Meijers и соавт. (2018), L. Awwad и соавт. (2022) 
показано, что сердечная дисфункция способствует про-
грессированию рака и распространению метастазов [16, 
17]. Израильскими учеными на модели роста перевивных 
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опухолей линии LLC, а также мышиной карциномы мо-
лочной железы PyMT у самок и самцов мышей C57BL/6 
и NOD-SCID убедительно доказано, что ремоделирова-
ние сердца способствует прогрессированию опухолевого 
процесса, а растущая опухоль, в свою очередь, улучшает 
сердечный исход по сравнению с процессами ремодели-
рования сердца у мышей без опухолей [18]. В динамике 
роста опухоли было отмечено подавление ремоделиро-
вания сердца и, как следствие, уменьшение гипертрофии 
и фиброза, а также повышение сократительной функции 
миокарда [19].

Таким образом, сердечная и онкологическая патоло-
гии демонстрируют тесное взаимодействие: ремодели-
рование сердца способствует прогрессированию рака, а 
растущая опухоль, в свою очередь, улучшает сердечный 
исход [19]. Эта новая неожиданная связь между процесса-
ми ремоделирования сердца и прогрессирования опухо-
ли требует дальнейших более глубоких исследований, а 
идентификация значимых механизмов их взаимовлияния 
поможет использовать его при терапии этих заболеваний.

В нашем исследовании у мышей с меланомой В16 
наблюдаемые нами патологические изменения на ЭКГ 
(нерегулярность синусового ритма, урежение ЧСС, уве-
личение интервала R-R) можно интерпретировать как 
синусовую аритмию, связанную с вероятным воздействи-
ем развивающегося опухолевого процесса на синусный 
узел, опосредованным неизвестными в настоящий мо-
мент механизмами. Неожиданными для нас оказались 
результаты, полученные в группе мышей с сочетанием 
гипертиреоза и роста меланомы В16: структура ЭКГ была 
близка к нормальной, а показатели ЭКГ у этих животных 
оказались наиболее близкими к показателям в интактной 
группе. Эти результаты подтверждаются данными литера-
туры, приведенными выше, о взаимовлиянии сердечной 
и онкологической патологий. Однако наличие у мышей 
этой группы сочетанной патологии – рост опухоли в усло-
виях длительного гипертиреоза (11 сут) – отражалось на 
ЭКГ признаках гипертрофии миокарда левого желудочка.

Известно, что при гипертиреозе может формировать-
ся физиологическая гипертрофия миокарда. Такой эф-

фект, по данным литературы, имеет несколько причин: 
1) увеличение объема каждого отдельного миоцита из-за 
увеличения содержания сократительных белков; 2) уве-
личение количества миоцитов и фибробластов в связи 
с удлинением их жизни из-за активации путей mTOR и 
Akt [20]. В работе И.Х. Джуманиязова, О.В. Смирнова 
[11] была предпринята попытка систематизировать инте-
гральное действие тиреоидных гормонов на структуру и 
функцию сердца с помощью изучения белков-мишеней 
гормонов. По мнению этих авторов, результатом дей-
ствия Т3 является снижение диастолического давления 
и общего периферического сопротивления сосудистого 
русла, увеличение преднагрузки и снижение постнагрузки 
на сердце, увеличение ударного объема и физиологиче-
ская гипертрофия миокарда.

Мы предполагаем, что в нашем эксперименте отсут-
ствие статистически значимых различий большинства 
показателей ЭКГ у животных 4-й группы, свидетельству-
ющее об относительно нормальном функционировании 
сердца, скорее всего, является результатом гипертрофии 
миокарда левого желудочка – компенсаторной реакции, 
развившейся в условиях индуцированного гипертиреоза 
и предотвращающей развитие сердечной недостаточно-
сти на данном этапе роста опухоли.

Заключение
Гормоны щитовидной железы оказывают существен-

ное влияние на функцию сердца. Результаты настоящего 
исследования показали, что уже на начальных этапах ин-
дуцированного гипертиреоза или роста перевивной опухо-
ли в электрофизиологии сердца происходили изменения 
патологического характера, способные вызывать даже 
гибель животного. В условиях коморбидности (развитие 
опухоли на фоне гипертиреоза) большинство показателей 
ЭКГ нормализовалось, что может указывать на включение 
компенсаторных механизмов в процессе взаимодействия 
изучаемых патологий. Результаты исследования демон-
стрируют необходимость более пристального и детально-
го изучения механизмов взаимодействия одновременно 
существующих в организме нескольких патологий.
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