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ТИРЕОИДНЫЙ СТАТУС ОРГАНИЗМА ПРИ ИНДУКЦИИ 
И ИНГИБИРОВАНИИ МОНООКСИГЕНАЗНОЙ  

СИСТЕМЫ ПЕЧЕНИ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ
Юлдашев Н.М., Расулова М.Т.
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С целью оценки зависимости тиреоидного статуса организма от функционального состояния моноокси-
геназной системы эндоплазматического ретикулума гепатоцитов у половозрелых крыс-самцов вызывалась 
индукция и ингибирование монооксигеназной системы печени её индукторами и ингибиторами. В качестве 
индукторов были использованы известные препараты, вызывающие индукцию – бензонал (бензобарбитал) 
и зиксорин (флумецинол), а в качестве ингибиторов химическое соединение – хлорид кобальта и блокатор 
гистаминовых Н2-рецепторов – циметидин. Бензонал вводился перорально в дозе 50 мг/кг веса в течение 
трех дней, а зиксорин – в дозе 40 мг/кг веса в течение четырех дней. Хлорид кобальта вводился однократно 
внутрибрюшинно в дозе 30 мг/кг веса, а циметидин – перорально в дозе 100 мг/кг в течение 10 дней. Выяв-
лено, что при индукции монооксигеназной системы печени её индукторами – бензоналом и зиксорином на-
блюдается увеличение содержания гормонов щитовидной железы – трийодтиронина и тироксина в крови на 
фоне неизменения уровня тиреотропного гормона. При ингибировании монооксигеназной системы печени 
её ингибиторами – хлоридом кобальта и циметидином наблюдается также увеличение содержания гормонов 
щитовидной железы – трийодтиронина и тироксина в крови, но на фоне статистически значимого снижения 
содержания тиреотропного гормона. Делается вывод об опосредованной зависимости между функциональ-
ным состоянием монооксигеназной системы печени и тиреоидным статусом организма.

Ключевые слова: тиреоидный статус, монооксигеназная система, индукция, ингибирование, бензонал, 
зиксорин, хлорид кобальта, циметидин
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In order to assess the dependence of the thyroid status of the organism on the functional state of the 
monooxygenase system of the endoplasmic reticulum of hepatocytes in adult male rats, induction and inhibition 
of the liver monooxygenase system was induced by its inducers and inhibitors. As inducers, we used well-known 
inducing drugs – benzonal (benzobarbital) and zixorin (flumecinol), and as inhibitors the chemical compound – 
cobalt chloride and histamine H2 receptor blocker – cimetidine. Benzonal was administered orally at a dose of 
50 mg / kg body weight for 3 days, and zixorin – at a dose of 40 mg / kg body weight for 4 days. Cobalt chloride was 
administered once intraperitoneally at a dose of 30 mg / kg body weight, and cimetidine was administered orally at 
a dose of 100 mg / kg for 10 days. It was revealed that upon induction of the monooxygenase system of the liver by 
its inducers, benzonal and zixorin, an increase in the content of thyroid hormones – triiodothyronine and thyroxine 
in the blood is observed against the background of no change in the level of thyroid-stimulating hormone. When 
the monooxygenase system of the liver is inhibited by its inhibitors – cobalt chloride and cimetidine, an increase 
in the content of thyroid hormones – triiodothyronine and thyroxine in the blood is also observed, but against the 
background of a statistically significant decrease in the content of thyroid-stimulating hormone. It is concluded 
that there is an indirect relationship between the functional state of the monooxygenase system of the liver and the 
thyroid status of the body.
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Гормоны щитовидной железы  – тирок-
син (Т4) и  трийодтиронин (Т3) являются 
необходимыми регуляторными молекулами 
для развития, роста и  функционирования 
клеток и органов. Они регулируют уровень 
базального метаболизма клеток, в том чис-
ле и  гепатоцитов. Следовательно, измене-
ние уровня тиреоидных гормонов должно 
сказываться на функционировании печени. 
В то же время в печени с помощью фермен-
тов-дейодиназ протекает дейодирование ти-
реоидных гормонов. Следовательно, функ-
циональная активность гепатоцитов также 
может повлиять на содержание тиреоидных 
гормонов. Известно, что Т3 имеет большее 

сродство к  ядерным рецепторам, чем Т4. 
В то же время Т4 секретируется в 10 раз боль-
ше, чем Т3. Дейодирование Т4 до Т3 идёт 
с  помощью трех групп ферментов-дейоди-
наз: D1, D2 и D3. Эти ферменты отвечают 
как за превращение Т4 в  более активный 
Т3, так и инактивацию Т4 путём превраще-
ния в обратный Т3 и превращение обратно-
го Т3 и  Т3 в  дийодтиронин. Превращение 
Т4 в Т3 в тканях происходит под действием 
дейодиназ типа D1, которая обнаружива-
ется главным образом в  печени и  почках. 
Основную роль в инактивацию как Т4, так 
и Т3 играет дейодиназа D3. Она локализо-
вана в  печени, коже и  центральной нерв-
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ной системе. Кроме участия в метаболизме 
в печени синтезируется ряд плазматических 
белков, связывающих тиреоидные гормоны: 
тироксинсвязывающий глобулин, тирок-
синсвязывающий преальбумин и альбумин. 
При большинстве хронических заболева-
ний наблюдаются нарушения метаболизма 
тиреоидных гормонов, характеризующиеся 
нормальным уровнем общего Т4, нормаль-
ным или повышенным уровнем свободного 
Т4 (сТ4), низким уровнем общего Т3, низ-
ким уровнем свободного Т3 (сТ3) и  повы-
шенным уровнем обратного Т3. Это состо-
яние называется синдромом эутиреоидной 
патологии (sick euthyroid syndrome) [1]. Вы-
явление зависимости между тиреоидным 
статусом организма и  функционированием 
печени позволит в дальнейшем разработать 
методы, позволяющие регулировать функ-
ционирование как самой печени, так и щи-
товидной железы.

Цель исследования: оценка зависимости 
тиреоидного статуса организма от активно-
сти микросомальной монооксигеназной си-
стемы печени в эксперименте у крыс.

Материалы и методы исследования
Опыты проведены на 70 белых кры-

сах-самцах массой 180–220 г. Животные 
содержались в  стандартных условиях 
вивария при естественном освещении 
и свободном доступе к воде и пище. Про-
токол экспериментов соответствовал эти-
ческим нормам, изложенным в  «Прави-
лах проведения работ с  использованием 
экспериментальных животных», а  также 
в Д ирективе 2010/63/EU Европейского 
парламента и Совета Европейского союза 
по охране животных, используемых в на-
учных целях.

Индукцию монооксигеназной системы 
печени у  40 крыс вызывали её индуктора-
ми  – бензоналом (бензобарбитал) и  зиксо-
рином (флумецинол). У  15 крыс проводи-
ли индукцию монооксигеназной системы 
печени пероральным введением бензонала 
на крахмальном клейстере в  течение трех 
дней в дозе 50 мг/кг веса. У 15 крыс прово-
дили индукцию монооксигеназной системы 
печени пероральным введением зиксорина 
на крахмальном клейстере в течение четы-
рех дней в  дозе 40  мг/кг веса. Ингибиро-
вание монооксигеназной системы печени 
у 40 крыс вызывали её ингибиторами – хло-
рида кобальта (CoCl2) и  циметидином. 
У 15 крыс проводили ингибирование моно-
оксигеназную систему печени одноразовым 
внутрибрюшинным введением CoCl2 в дозе 
30  мг/кг веса. У  15 крыс проводили ин-
гибирование монооксигеназной системы 
печени пероральным введением цимети-

дина на крахмальном клейстере в  течение 
10 дней в дозе 100 мг/кг веса. 10 крыс слу-
жили контролем.

Для оценки метаболической активности 
монооксигеназной системы печени прово-
дили гексеналовый тест. Гексенал живот-
ным вводили в дозе 100 мг/кг, внутрибрю-
шинно. Учитывалось время между потерей 
и  приобретением «рефлекса переворачива-
ния». При этом животных помещали в тер-
мостатирующую камеру с  температурой 
26 °С. После пробуждения крысы забива-
лись под эфирным наркозом путём дека-
питации и  собиралась кровь. В  сыворотке 
крови определяли содержание свободного 
и общего трийодтиронина и тироксина, ти-
реотропного гормона (ТТГ) методом твер-
дофазного иммуноферментного анализа 
ELISA, при помощи тест-систем фирмы 
«Human» (Германия) на микропланшетном 
фотометре MR96A (Mindray, Китай). 

Печень крыс гомогенизировали в  сте-
клянном гомогенизаторе с  тефлоновым 
пестиком в  среде выделения, состоящей 
из 0,25  М сахарозы, 0,05  М KCl в  раство-
ре 0,05  М трис-HCl буфера, рН = 7,4. Го-
могенат подвергался дифференциальному 
центрифугированию и  в  микросомальной 
фракции определяли содержание и  актив-
ность компонентов монооксигеназной си-
стемы. Содержание цитохрома Р-450 в ми-
кросомальной суспензии определяли по 
методу T. Omura, R. Sato (1964). Содержа-
ние цитохрома b5 определяли после вос-
становления опытных образцов суспензии 
микросом при добавлении НАДН. Скорость 
п-гидроксилирования анилина в  микросо-
мальной фракции оценивали по образова-
нию п-аминофенола, а N-деметилирования 
амидопирина в  микросомально-цитозоль-
ной фракции по образованию формальдеги-
да. Содержание белка в пробах определяли 
по Lowry et.al. 

Полученные цифровые результаты были 
обработаны с помощью стандартных мето-
дов вариационной статистики с применени-
ем t-критерия Стьюдента.

Результаты исследования  
и их обсуждение

Для выявления зависимости между 
тиреоидным статусом организма и  функ-
ционально активным состоянием моноок-
сигеназной системы печени в качестве ин-
дукторов данной системы были выбраны 
два индуктора – бензонал и зиксорин.

Бензонал (1-бензоил-5-этил-5-фенил- 
барбитуровая кислота) является индукто-
ром цитохрома Р-450 фенобарбиталового 
типа. Под его влиянием в  печени суще-
ственно увеличивается содержание микро-
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сомального белка, цитохрома Р-450 и актив-
ность НАДФН цитохром Р-450 редуктазы. 
Действительно, результаты исследований 
показали, что у  животных с  бензоналовой 
индукцией монооксигеназной системы пе-
чени длительность гексеналового сна ока-
залась укороченной на 36,6 % по сравнению 
с интактным показателем (таблица).

При этом содержание основного ком-
понента монооксигеназной системы  – ци-
тохрома Р-450 было повышено на 53,5 % от 
интактного значения. Хотя абсолютное зна-
чение цитохрома b5 было повышено от ин-
тактного значения на 17,1 %, однако данное 
различие от контроля оказалось статистиче-
ски не значимым (Р > 0,05). Анилингидрок-
силазная и  амидопирин-N-деметилазная 
активность микросом при бензоналовой ин-
дукции оказалась выше интактных значений 
на 37,2 и 51,3 % соответственно.

Зиксорин по химической структуре яв-
ляется 3-фторметил-α-этилбензгидролом. 
Он также увеличивает содержание компо-
нентов микросомальной монооксигеназной 
системы печени. Под его влиянием усилива-
ется образование глюкуронидов и  выделе-
ние желчи. У животных с индукцией моно-
оксигеназной системы печени зиксорином 
длительность гексеналового сна была уко-
рочена на 21,0 % по сравнению с интактной 
величиной (таблица).

Зиксориновая индукция также привела 
к увеличению содержания цитохрома Р-450. 
Так, оно оказалось выше интактного значе-
ния на 40,4 %. В содержании цитохрома b5, 
аналогично бензоналовой индукции, хотя 
наблюдалось повышение на 22,0 % от кон-
троля, однако и  это повышение оказалось 
статистически незначимым. При зиксори-
новой индукции анилингидроксилазная 
активность микросом оказалась выше ин-

тактных значений на 21,4 %, а амидопирин-
N-деметилазная – на 79,9 %. 

Следовательно, бензонал и  зиксорин 
приводят к  значительной индукции моно-
оксигеназной системы печени.

Для выявления зависимости между 
тиреоидным статусом организма и  функ-
ционально угнетённым состоянием моно-
оксигеназной системы печени в  качестве 
ингибиторов данной системы были выбра-
ны два вещества – CoCl2 и циметидин.

Результаты исследований показали, что 
у животных с ингибированием монооксиге-
назной системы печени CoCl2 длительность 
гексеналового сна оказалась удлинённой на 
73,7 % по сравнению с  интактным показа-
телем (таблица). При этом содержание ос-
новного компонента монооксигеназной си-
стемы – цитохрома Р-450 было снижено на 
55,6 % от интактного значения. Содержание 
цитохрома b5 было снижено от интактного 
значения на 31,7 %. Анилингидроксилазная 
и  амидопирин-N-деметилазная активность 
микросом при ингибировании монооксиге-
назной системы оказалась ниже интактных 
значений на 43,6 и 56,3 % соответственно.

При введении циметидина экспери-
ментальным животным длительность гек-
сеналового сна была удлинена на 83,0 % 
по сравнению с интактной величиной (та-
блица). Циметидиновая ингибиция также 
привела к  уменьшению содержания ци-
тохрома Р-450. Так, оно оказалось ниже 
интактного значения на 59,6 %. В  содер-
жании цитохрома b5 наблюдалось сни-
жение на 39,0 % от интактного значения. 
При циметидиновой ингибиции моно-
оксигеназной системы анилингидрокси-
лазная активность микросом оказалась 
ниже интактных значений на 58,5 %, 
а амидопирин-N-деметилазная – на 63,4 %.

Содержание и активность компонентов микросомальной монооксигеназной системы 
печени при индукции и ингибировании

Длительность 
гексеналового 

сна, мин

Содержание микросомальных 
цитохромов, нмоль/мг белка

Активность  
микросомальных ферментов,

нмоль/мин • мг белка
Р-450 b5 Анилингид-

роксилаза
Амидопирин-N-

деметилаза

Контроль 28,00 ± 0,87 0,99 ± 0,09 0,41 ± 0,03 0,94 ± 0,08 2,79 ± 0,26
Бензонал 17,75 ± 0,75* 1,52 ± 0,13* 0,48 ± 0,03 1,29 ± 0,11* 4,22 ± 0,41*
Зиксорин 22,13 ± 2,5* 1,39 ± 0,08* 0,50 ± 0,05 1,19 ± 0,04* 5,02 ± 0,48*

CoCl2 48,63 ± 0,25* 0,44 ± 0,03* 0,28 ± 0,04* 0,53 ± 0,08* 1,22 ± 0,07*
Циметидин 51,25 ± 0,25* 0,40 ± 0,06* 0,25 ± 0,03* 0,39 ± 0,04* 1,02 ± 0,08*

П р и м е ч а н и е : * – Р < 0,05 по сравнению с интактными показателями.



29

 НАУЧНОЕ ОБОЗРЕНИЕ   № 4,  2019 

 биологические НАУКИ (03.01.00, 03.02.00, 03.03.00)  
Следовательно, хлорид кобальта и циме-

тидин приводят к значительному ингибиро-
ванию монооксигеназной системы печени.

Изучение тиреоидного статуса при бен-
зоналовой индукции монооксигеназной 
системы печени показало статистически 
значимое увеличение в  крови содержания 
общего Т3 на 23 % и свободного – на 11,7 % 
от интактных значений (рис. 1).

В содержании Т4 также наблюдали по-
вышение. Так, содержание общего Т4 было 
увеличено на 29,4 %, а  свободного  – на 
74,6 % от контроля. Абсолютное значение 
ТТГ, хотя было увеличено на 12,5 % по 
сравнению с контролем, однако статистиче-
ски было незначимо. 

Изучение тиреоидного статуса при зик-
сориновой индукции монооксигеназной си-
стемы печени также показало статистически 
значимое увеличение в  крови содержания 

общего Т3 на 43 % и свободного – на 12,0 % 
от интактных значений (рис.  1). Содержа-
ние общего Т4 было увеличено на 18,0 %, 
а в содержаниях свободного Т4 и ТТГ ста-
тистически значимых изменений от интакт-
ных показателей не выявлено.

Таким образом, полученные результаты 
показали, что при индукции монооксиге-
назной системы печени её индукторами  – 
бензоналом и  зиксорином  – наблюдается 
увеличение содержания гормонов щитовид-
ной железы – Т3 и Т4 в крови, на фоне прак-
тического неизменения уровня ТТГ. 

Изучение тиреоидного статуса при ин-
гибировании монооксигеназную систему 
печени хлоридом кобальта показало стати-
стически значимое увеличение в крови со-
держания свободного Т3 на 39,3 % от ин-
тактного значения, на фоне неизменения 
его общего содержания (рис. 2).

Рис. 1. Тиреоидный статус организма при бензоналовой и зиксориновой индукции 
монооксигеназной системы печени. По оси ординат содержание показателей в %

Рис. 2. Тиреоидный статус организма при ингибировании монооксигеназной системы печени 
кобальтом хлорида и циметидином. По оси ординат содержание показателей в %
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Увеличение содержания общего Т4 на 

11,3 % от интактного значения оказалось ста-
тистически незначимым (Р  >  0,05), однако 
содержание свободного Т4 оказалось выше 
контроля на 21,3 %. В  содержании ТТГ при 
ингибировании монооксигеназной системы 
хлоридом кобальта наблюдали статистически 
значимое снижение от контроля на 25,0 %.

Изучение тиреоидного статуса при ци-
метидиновом ингибировании моноокси-
геназной системы печени показало стати-
стически значимое увеличение в крови как 
содержания общего, так и свободного Т3 на 
30,2 и 30,1 % соответственно от интактных 
значений (рис. 2). В  содержании общего 
Т4 статистически значимое изменение от 
интактного значения не наблюдали. В  то 
же время содержание свободного Т4 было 
снижено на 21,1 %. Содержание ТТГ оказа-
лось статистически значимо сниженным на 
12,5 % по сравнению с контролем. 

Таким образом, полученные результаты 
показали, что при ингибировании моно-
оксигеназной системы печени её ингиби-
торами  – хлоридом кобальта и  циметиди-
ном  – наблюдается некоторое увеличение 
содержания гормонов щитовидной желе-
зы – Т3 и Т4 в крови, на фоне снижения со-
держания ТТГ.

В исследовании для индукции в моноок-
сигеназную систему печени были использо-
ваны «эталонные» индукторы микросомаль-
ного окисления – бензонал и зиксорин. Хотя 
оба они относятся к  фенобарбиталовому 
типу индукторов [2], однако различаются по 
«спектру» индуцируемых изоформ цитохро-
ма P-450. Бензонал индуцирует изоформы 
цитохрома P-450IIB, P-450IIC, P-4501IIA, 

а зиксорин – изоформы цитохрома Р-450IA, 
P-450IIB. Введение бензонала крысам вы-
зывает увеличение содержания цитохро-
ма Р-450 и  активность НАДФН цитохром 
Р-450 редуктазы, на фоне быстрой актива-
ции транскрипции CYP2B1 и  CYP2B2  [3]. 
Под влиянием бензонала довольно сильно 
усиливается также синтез белка [4], что под-
тверждается также морфологическими ис-
следованиями. Так, бензоналовая индукция, 
аналогично фенобарбиталовой, проявляет-
ся увеличением объёма гепатоцитов за счёт 
увеличения объёма их цитоплазмы и в мень-
шей степени ядер. Так, М.В. Захаровой по-
казано, что фенобарбиталовая индукция 
приводит к увеличению объёма гепатоцитов, 
их цитоплазмы и ядер соответственно на 74, 
77 и 42,7 % от контроля  [5]. В  то же время 
в данной работе показано, что при зиксори-
новой индукции объём гепатоцитов, цито-
плазмы и ядер увеличивался соответственно 
на 32, 33 и 27,3 % по сравнению с контролем. 
При введении зиксорина, в отличие от бен-
зонала, не наблюдается усиление синтеза 
белка [4].

Вероятно, именно это и  явилось при-
чиной разнонаправленного изменения со-
держания тиреоидных гормонов при бен-
зоналовой и  зиксориновой индукции. Для 
наглядности этих изменений мы проана-
лизировали изменения при различной ин-
дукции монооксигеназной системы печени 
соотношения сТ3/Т3 и  сТ4/Т4. Результаты 
показали, что при бензоналовой индук-
ции наблюдается снижение соотношения  
сТ3/Т3 и  повышение сТ4/Т4 (рис. 3,  а), 
а при зиксориновой индукции снижение как 
сТ3/Т3, так и сТ4/Т4 (рис. 3, б). 

                          

а)                                                                            б)

Рис. 3. Изменение соотношения сТ3/Т3 (а) и сТ4/Т4 (б) при бензоналовой (сплошная линия) 
и зиксориновой (прерывистая линия) индукции 
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Одним из возможным механизмов 

данных изменений может быть именно 
специфическое влияние использованных 
индукторов на скорость синтеза белка. Бен-
зоналовая индукция сильно индуцирует 
также синтез белка. T3 и T4 в крови цирку-
лируют в  связанными с  тироксинсвязыва-
ющим глобулином, тироксинсвязывающим 
преальбумином и альбумином. В то же вре-
мя именно свободный T3 и T4 влияют на все 
этапы метаболизма, роста и развития, осу-
ществляя поддержание температуры тела 
и  стимулируя теплообразование. В  наших 
экспериментах при бензоналовой индукции 
наблюдалось статистически значимое уве-
личение содержания как свободного Т3, так 
и свободного Т4, что, вероятно, и является 
основой усиления биосинтетических про-
цессов, приводящих к гипертрофии субкле-
точных структур гепатоцитов и  усиления 
синтеза белка.

Известно, что синтез, секреция и  дей-
ствие гормонов щитовидной железы 
контролируется гипоталамо-гипофизар-
но-тиреоидной системой. Тиреотропин-
рилизинг-фактор, секретируемый гипота-
ламусом, стимулирует синтез и  секрецию 
тиреотропного гормона. В  наших исследо-
ваниях именно при бензоналовой индук-
ции наблюдалась тенденция к повышению 
уровня ТТГ. Зиксориновая индукция со-
провождалась повышением уровня только 
свободного Т3. Содержание свободного 
Т4 даже имело тенденцию к снижению. При 
этом такую же тенденцию имело содержа-
ние ТТГ. 

В исследовании для ингибирования 
монооксигеназной системы печени были 
использованы «эталонные» ингибиторы 
микросомального окисления  – хлорид ко-
бальта и  циметидин. Хотя оба вещества 

и  относятся к  ингибиторам монооксиге-
назной системы печени, однако они со-
вершенно различаются по химическому 
строению. Кобальт – необходимый элемент 
для нормального функционирования ор-
ганизма, так как он входит в  состав ряда 
ферментов. Однако высокие дозы данного 
элемента токсичны [6]. Он проявляет гено-
токсичность  [7], вызывает окислительный 
стресс  [8] и  гипоксию  [9]. В  то же время 
молекулярные механизмы токсичности 
кобальта до конца не ясны. Снижение со-
держания микросомальных цитохромов 
Р-450 и  b5 при введении солей кобальта, 
возможно, связано с  индукцией гемокси-
геназы  [10]. Возможна также инактивация 
цитохрома Р-450 в цитохром Р-420 при ин-
токсикации солями кобальта за счёт фосфо-
рилирования его белковой части [11]. 

Циметидин  – N-циано-N’-метил-N»-
гуанидин. Его эмпирическая формула  – 
C10H16N6S. Это вещество является первым 
синтезированным блокатором гистами-
новых Н2-рецепторов, за счёт чего инги-
бирует секрецию кислоты в  желудке. Ци-
метидин ингибирует НАДФН-зависимое 
микросомальное окисление, связанное 
с  цитохромом Р-450  [12], что и  приводит 
к  уменьшению содержания восстановлен-
ного цитохрома Р-450 и  значительному 
подавлению анилингидроксилазной актив-
ности монооксигеназ печени. Вероятно, 
именно различия в механизмах ингибиро-
вания и  явились причиной разнонаправ-
ленного изменения содержания тирео-
идных гормонов при хлоридкобальтовом 
и  циметидиновом ингибировании. Для 
наглядности этих изменений проанализи-
ровали соотношения сТ3/Т3 и сТ4/Т4 при 
разных формах ингибирования моноокси-
геназной системы печени.

        

а)                                                                                   б)

Рис. 4. Изменение соотношения сТ3/Т3 (а) и сТ4/Т4 (б) при хлоридкобальтовом (сплошная линия) 
и циметидиновом (прерывистая линия) ингибировании
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Результаты показали, что при ингибиро-

вании хлоридом кобальта наблюдается повы-
шение соотношения как сТ3/Т3, так и  сТ4/
Т4 (рис. 4,  а), а  при циметидиновом инги-
бировании сохранение соотношения сТ3/
Т3 (Р > 0,05) и снижение – сТ4/Т4  (рис. 4, б).

В обоих случаях изменения произошли 
на фоне снижения содержания ТТГ. Извест-
но, что именно содержание ТТГ первым ре-
агирует на нарушение функций щитовидной 
железы. Его понижение может проявляться 
на бессимптомных стадиях болезней, когда 
показатели Т3 и  Т4 ещё в  норме. В  наших 
экспериментах на фоне повышения уров-
ня Т3 и  отчасти Т4 наблюдалось снижение 
уровня ТТГ и, в особенности, при ингибиро-
вании монооксигеназной системы хлоридом 
кобальта. Эти изменения, вероятно, указыва-
ют на нарушения функции щитовидной же-
лезы за счёт прямого (может быть в случае 
хлоридкобальтового ингибирования) или 
опосредованного (может быть в  случае ци-
метидинового ингибирования) воздействия 
на неё применённых ингибиторов.

Заключение
Таким образом, результаты исследова-

ний показали, что как индукция, так и ин-
гибирование монооксигеназной системы 
приводит к  повышению содержания тире-
оидных гормонов. Однако при индукции 
наблюдается не изменение или тенден-
ция к  повышению уровня ТТГ, а  при ин-
гибировании его статистически значимое 
снижение. Полученные результаты свиде-
тельствуют о  наличии зависимости между 
функциональным состоянием моноокси-
геназной системы печени и  содержанием 
тиреоидных гормонов в организме. Однако 
часть результатов можно объяснить с  по-
зиции индивидуального влияния использо-
ванных препаратов. Исходя из этого можно 
заключить, что зависимость между функ-
циональным состоянием монооксигеназной 

системы и  тиреоидным статусом является 
не прямой, а опосредованной. 
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