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Резюме. Цель.	 Исследование	 функциональной	 ак-
тивности	щитовидной	железы,	яичников	и	надпочеч-
ников	 у	 самок-крыс	 на	 фоне	 введения	 йодида	 калия	
(КЙ)	 и	 пропилтиоурацила	 (ПТУ),	 а	 также	 обратимо-
сти	эффекта	ПТУ-супрессии	после	однократного	при-
менения	 КЙ.	Материалы и методы.	 В	 эксперимен-
те	использованы	22	самки-крысы.	7	животных	соста-
вили	контрольную	группу.	Через	желудочный	 зонд	8	
крысам	вводили	йодид	калия	в	дозировке	8	мкг/100	г	
массы	животного,	8	крысам	вводили	ПТУ	в	дозировке	
300	мкг/100	г	массы	животного	в	течение	2	суток.	На	
3	сутки	4	крысам,	ранее	получавшим	ПТУ,	однократ-
но	 был	 введен	 КЙ.	 Через	 96	 часов	 от	 начала	 введе-
ния	препаратов	в	сыворотке	крови	животных	опреде-
лялись	уровни	тиреотропного	гормона	(ТТГ),	фолли-
кулостимулирующего	 гормона	 (ФСГ),	 лютеинизиру-
ющего	 гормона	 (ЛГ),	 общего	 трийодтиронина	 (оТ3),	
свободного	тироксина	 (сТ4),	кортизола,	эстрадиола	и	
прогестерона	 методом	 иммуноферментного	 анализа.	
Результаты.	 КЙ	и	ПТУ	на	 вторые	 сутки	 после	 вве-
дения	 вызывали	 снижение	ТТГ,	 при	 росте	 оТ3	и	 не-
изменном	уровне	сТ4.	Введение	КЙ	приводило	к	сни-
жению	 прогестерона	 и	 сопровождалось	 ростом	 ЛГ,	
при	 этом	 отмечался	 2-х	 кратный	 рост	 уровня	 корти-
зола.	На	фоне	ПТУ	отмечалось	снижение	прогестеро-
на,	не	сопровождавшееся	изменениями	гипофизарных	

Abstract.	The	purpose	of	 this	 study	was	 to	determine	
the	 functional	 activity	 of	 the	 ovaries,	 the	 thyroid	 and	
adrenal	 glands	 of	 female	 rats	 affected	 by	 the	 potassium	
iodide	 (KI)	 and	 propylthiouracil	 (PTU)	 administration	
and	 the	 reversibility	of	 the	PTU-suppression	 effect	 after	
the	 single	 KI	 application.	 Materials and methods.	 The	
experiments	 were	 conducted	 on	 22	 female	 rats.	 The	
control	 group	 was	 composed	 of	 7	 animals.	 Potassium	
iodide	 at	 a	 dose	 of	 8	 µg/100	 g	 body	 weight	 was	
administered	 to	8	 rats	by	gavage,	PTU	at	 a	dose	of	300	
µg/100	g	body	weight	was	administered	 to	8	rats	within	
2	 days.	 3	 days	 after	 4	 rats	 given	PTU	 received	 a	 single	
dose	of	KI.	96	hours	after	the	KI	and	PTU	administration	
the	levels	of	thyroid	stimulating	hormone	(TSH),	follicle-
stimulating	 hormone	 (FSH),	 luteinizing	 hormone	 (LH),	
total	triiodothyronine	(tT3),	free	thyroxine	(fT4),	cortisol,	
estradiol	 and	 progesterone	 were	 defined	 in	 the	 animals	
blood	 serum	 by	 the	 method	 of	 enzyme	 multiplied	
immunoassay.	Results.	The	 second	 day	 after	 the	KI	 and	
PTU	 administration	 FSH	 decreased,	 tT3	 increased	 and	
fT4	 remained	 unchanged.	 The	 KI	 administration	 led	 to	
the	 decrease	 of	 progesterone	 and	 the	 increase	 of	LH,	 at	
the	 same	 time	 cortisol	 increased	 twice.	 After	 the	 PTU	
administration,	 progesterone	 decreased	 without	 any	
pituitary	 gonadotropin	 and	 cortisol	 changes.	 The	 Iodine	
loading	 of	 PTU-administered	 female	 rats	 demonstrated	
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гонадотропинов	и	кортизола.	Йодная	нагрузка	у	ПТУ-
обработанных	 самок-крыс	 продемонстрировала	 нор-
мализацию	 уровня	 ТТГ,	 усугубила	 супрессию	 функ-
циональной	активности	репродуктивной	системы,	но	
не	 привела	 к	 росту	 кортизола.	Выводы.	 Острая	 йод-
ная	 нагрузка,	 нивелируя	 влияние	 пропилтиоурацила	
на	щитовидную	железу,	оказывала	супрессивное	воз-
действие	на	функцию	репродуктивной	системы	и	на-
рушала	адаптивный	ответ	надпочечников	на	йодид	ка-
лия	у	самок	крыс.	Полученные	данные	требуют	даль-
нейших	 исследований	 для	 понимания	 механизмов	
действия	ПТУ	и	йодидов	при	использовании	их	с	це-
лью	защиты	в	условиях	радиоактивного	заражения	и	
в	неотложных	ситуациях	при	радиойотерапии.

Ключевые слова:	 йодид	 калия,	 пропилтиоурацил,	
щитовидная	железа,	яичники,	надпочечники

the	TSH	level	normalization,	aggravated	the	suppression	
of	the	reproductive	system	functional	activity,	but	did	not	
increase cortisol. Conclusion.	The	acute	effects	of	iodide	
of	 female	 rats,	 leveling	 the	 PTU	 effects	 on	 the	 thyroid	
gland,	made	 the	 suppressive	 impact	 on	 the	 reproductive	
system	 function	 and	 interrupted	 the	 adaptive	 adrenal	
glands	 response	 to	 potassium	 iodide.	 The	 obtained	 data	
demand	 further	 investigations	 for	 understanding	 the	
mechanisms	 of	 PTU	 and	 iodides	 effects	 when	 using	
for	 the	 protection	 in	 the	 conditions	 of	 the	 radioactive	
contamination	and	for	the	radioiodine	therapy.

Keywords:	potassium	iodine,	propylthiouracil,	thyroid,	
ovaries,	adrenal	gland

Актуальность
В	последние	годы	традиционные	принципы	профи-

лактики	 радиационного	 поражения	 щитовидной	 же-
лезы	с	применением	йодида	калия	(КЙ)	начали	актив-
но	критиковаться	в	связи	с	появлением	данных	о	раз-
витии	тиреоидита	при	повышенном	потреблении	йо-
да	как	у	людей	[1],	так	и	у	животных	[2].	Если	препа-
раты	йода	не	применены	в	первые	сутки	поступления	
радиоактивного	йода	для	блокады	щитовидной	желе-
зы	 (БЩЖ),	 рекомендуется	 использовать	 пропилтио-
урацил	 (ПТУ)	или	карбимазол,	 в	 качестве	мобилизу-
ющего	 (удаляющего	йод	из	 ткани)	 агента	 [3,	 4].	При	
тиреотоксическом	 кризе	 также	 используются	 высо-
кие	 дозы	 тиреостатиков	 с	 последующим	 введением	
йодсодержащих	 препаратов,	 несмотря	 на	 известную	
способность	 йодидов	 прерывать	 пропилтиоурацил-
индуцированную	блокаду	щитовидной	железы	[5].
ПТУ	широко	 применяется	 при	 лечении	 гипертире-

оза,	 так	 как	 подавляет	 синтез	 гормонов	щитовидной	
железы,	блокируя	активность	тиреопероксидазы	[6],	а	
также	 ингибирует	 превращение	 тироксина	 в	 трийод-
тиронин	в	периферических	тканях	[7].	Однако	деталь-
ный	 механизм	 действия	 производных	 тиомочевины	
неизвестен	до	сих	пор	[8].	Имеются	эксперименталь-
ные	 данные	 о	 том,	 что	 ПТУ	 супрессивно	 влияет	 на	
функцию	 надпочечников	 [9]	 и	 органов	 репродуктив-
ной	системы	[10,	11].	Обратимость	этого	влияния	при	
применении	йодидов,	по	аналогии	со	щитовидной	же-
лезой,	не	изучена.

Цель эксперимента	—	исследование	функциональ-
ной	активности	щитовидной	железы,	яичников	и	над-
почечников	на	фоне	изолированного	введения	ПТУ	и	
йодида	 калия,	 а	 также	 после	 однократного	 примене-
ния	 йодида	 калия	 у	 ПТУ-обработанных	 самок-крыс	
для	выявления	обратимости	эффекта	ПТУ-супрессии	
функции	яичников	и	надпочечников.

Материалы и методы
В	 эксперименте,	 выполненном	 на	 кафедре	 морфо-

логии	 и	 патологии	 животных	 ФГБОУ	 ВО	 «Южно-

Уральский	 государственный	 аграрный	 университет»	
(заведующий	кафедрой	проф.	Стрижиков	В.К.)	 были	
использованы	22	беспородные	крысы	—	самки	6-ме-
сячного	возраста	со	средней	массой	250±30	г.	Живот-
ные	 содержались	 в	 виварии	 при	 стандартном	 свето-
вом	режиме	(12	ч	света:	12	ч	темноты	(дневная	фаза	
—	с	7:00	до	19:00	летнего	времени))	и	получали	стан-
дартный	корм	и	воду.	
Эксперимент	 был	 разрешён	 этическим	 комите-

том	ЮУГАУ	 (протокол	№1/15,2015	 г.)	 и	 проводился	
с	 соблюдением	 требований	 Европейской	 конвенции	
(Страсбург,	 1986)	по	 содержанию,	 кормлению	и	ухо-
ду	 за	 подопытными	 животными,	 а	 также	 выводу	 их	
из	эксперимента	и	последующей	утилизацией.	Мето-
ды	обезболивания	животных	при	 взятии	 крови	и	 де-
капитации	 проводились	 в	 соответствии	 с	 «Правила-
ми	 проведения	 работ	 с	 использованием	 эксперимен-
тальных	 животных»	 (Приложение	 к	 приказу	 Мини-
стерства	здравоохранения	СССР	от	12.08.1977	№775),	
«Правилами	проведения	работ	с	использованием	экс-
периментальных	 животных»,	 утвержденными	 на	 за-
седании	 этической	 комиссии	 НИИ	 нормальной	 фи-
зиологии	 им.	 П.К.	 Анохина	 РАМН	 (протокол	№1	 от	
03.09.2005),	 требованиями	 Всемирного	 общества	 за-
щиты	животных	(WSPA)	и	Европейской	конвенции	по	
защите	экспериментальных	животных.
Самки	были	взяты	в	опыт	в	фазы	диэструса	и	метаэ-

струса.	7	животных	составили	контрольную	группу,	8	
крысам	через	желудочный	зонд	вводили	йодид	калия	
(КЙ)	в	дозировке	8	мкг	/100	г	массы	животного	(в	т.ч.	
4	животным	—	двукратно	в	течение	2	суток,	4	крысам	
—	трёхкратно	в	течение	3-х	суток).	ПТУ	вводили	че-
рез	желудочный	зонд	в	дозировке	300	мкг/100	г	массы	
животного	в	0,5	мл	дистиллированной	воды	8	крысам	
двукратно	в	течение	2	суток.	На	3	сутки	4	крысам,	ра-
нее	получавшим	ПТУ,	однократно	через	желудочный	
зонд	 был	 введен	 йодид	 калия	 в	 дозировке	 8	мкг/100	
г	массы.	Анализ	цикличности	функционирования	го-
над	проводился	на	 основании	определения	 гормонов	
репродуктивной	системы	в	сыворотке	крови	и	иссле-
дования	вагинальных	мазков.
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Все	 животные	 были	 подвержены	 эвтаназии	 под	
эфирным	наркозом	в	период	с	11	до	13	часов	дневной	
фазы	экспериментальных	суток	через	96	часов	от	на-
чала	 введения	 препаратов.	Предварительно	 у	живот-
ных	проводился	забор	крови	из	яремной	вены.	
В	сыворотке	крови	животных	определяли	содержа-

ние	 тиреотропного	 гормона	 (ТТГ),	 фолликулостиму-
лирующего	 гормона	 (ФСГ),	 лютеинизирующего	 гор-
мона	 (ЛГ),	 общего	 трийодтиронина	 (оТ3),	 свободно-
го	 тироксина	 (сТ4),	 кортизола	 и	 прогестерона	 мето-
дом	 иммуноферментного	 анализа	 с	 использованием	
стандартных	наборов	тест-систем	ОАО	«Алкор–Био»	
(Санкт-Петербург,	 Россия),	 эстрадиола	 методом	 им-
муноферментного	 анализа	 с	 использованием	 тест-
систем	«DRG	 Instruments	GmbH»	 (Германия).	Иссле-
дования	проводили	на	иммуноферментном	автомати-
ческом	анализаторе	(фотометр	«BIO	–	RADmodel	680	
MR	12726»	США)	 в	 иммунологической	 лаборатории	
НУЗ	 «Дорожная	 клиническая	 больница	ОАО	«РЖД»	
на	ст.	Челябинск».
Комплексный	 статистический	 анализ	 был	 выпол-

нен	 с	 использованием	 пакета	 прикладных	 программ	
Statistica	 for	 Windows	 6.0.	 Достоверность	 различий	
между	 группами	 вычисляли	 с	 помощью	 t-критерия	
Стьюдента.	 Достоверными	 считали	 значения	 при	
p≤0,05.	

Результаты и обсуждение
Результаты	исследования	ТТГ	и	гормонов	щитовид-

ной	железы	в	сыворотке	крови	приведены	на	рис.1.
При	двукратном	введении	йодида	калия,	блокирую-

щего	щитовидную	железу,	 отмечено	 снижение	 уров-
ня	 ТТГ.	 Аналогичный	 эффект	 на	 уровень	 ТТГ	 ока-
зало	 и	 применение	 ПТУ,	 что	 соответствует	 литера-
турным	 данным	 [12].	 Введение	 КЙ	 на	 фоне	 ПТУ-
индуцированной	блокады	щитовидной	железы	норма-
лизовало	уровень	ТТГ,	так	же,	как	и	в	ранее	опублико-
ванных	работах	[5].	При	трёхкратном	применении	йо-
дида	калия	ТТГ	остался	низким.
Значимые	 изменения	 уровня	 гормонов	 щитовид-

ной	железы	в	сыворотке	крови	наблюдались	лишь	при	
воздействии	ПТУ,	и	выражались	в	росте	общего	трий-
одтиронина.	Уровень	свободного	тироксина	оставался	
стабильным	во	всех	группах,	аналогично	данным	ис-
следований	Jolin	T.	et	al,	1968	[13].	Йодная	нагрузка	в	
дозировке	8	мкг/100	г	массы	животного	на	фоне	при-
ёма	ПТУ	привела	к	«разблокированию»	щитовидной	
железы,	так	же,	как	и	поданным	Ryan	R.	et	al,	1968	[4],	
при	 этом	 нормализация	 уровня	 ТТГ	 не	 сопровожда-
лась	снижением	оТ3. 
Результаты	 исследования	 гормонов	 гипофизарно-

гонадной	 системы	 в	 сыворотке	 крови	 приведены	 в	
рис.	2.
При	 изолированном	 применении	 препаратов	 реак-

ция	 гипофизарных	 гонадотропинов	 была	 различной.	
При	2-кратном	введении	КЙ	было	выявлено	увеличе-
ние	 уровня	 лютеинизирующего	 гормона;	ПТУ,	 как	 и	
по	данным	Lin	Y.,	2000	[10],	не	оказывал	влияния	на	
уровни	гипофизарных	гонадотропинов.	Достоверный	
рост	уровней	ФСГ	и	ЛГ	наблюдался	при	введении	КЙ	

на	 фоне	 ПТУ-индуцированной	 блокады	щитовидной	
железы.	

Рис. 1. Изменение уровней ТТГ, оТ3 и сТ4 в крови 
самок-крыс при введении КЙ (в течение 2-х дней и 3-х 
дней), ПТУ (в течение 2-х дней) и однократного при-
менения КЙ после 2-х дней ПТУ
Fig. 1. Serum concentrations of TSH, tT3 and fT4 in control 
and after administration of KI (2 days, 3 days), PTU (2 
days), PTU (2 days) and KI (1 days) of female rats

Примечание: 
* статистическая значимость различий с контрольной 
группой (p≤0,05)/
* p≤0.05 vs. control group

Достоверный	 рост	 уровня	 эстрадиола	 был	 выяв-
лен	 у	 животных,	 получавших	 препараты	 изолирова-
но.	Применение	КЙ	на	фоне	ПТУ	нормализовало	по-
казатели	 эстрадиола.	 Уровень	 прогестерона	 снизил-
ся	 при	 изолированном	 применении	 обоих	 препара-
тов,	 а	 введение	 КЙ	 ПТУ-обработанным	 крысам	 вы-
звало	 еще	больший	 супрессивный	 эффект	 (прогесте-
рон	снизился	до	минимальных	показателей).	Однако,	
следует	 отметить,	 что	 при	 3-х	 кратном	 введении	КЙ	
уровень	 прогестерона	 вырос	 до	 уровня	 контрольной	
группы,	синхронно	со	снижением	уровня	ЛГ.	Вероят-
но,	после	трёхкратного	введения	КЙ	наблюдался	фе-
номен	 «ускользания»	 супрессивного	 воздействия	КЙ	
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на	функцию	яичников.	

Рис. 2. Изменения уровня ФСГ, ЛГ, эстрадиола и про-
гестерона в крови самок–крыс при введении КЙ (в те-
чение 2-х и 3-х дней), ПТУ (в течение 2–х дней) и од-
нократного применения КЙ после 2-х дней ПТУ
Fig. 2. Serum concentrations of FSH, LH, estradiol and 
progesterone in control and after administration of KI (2 
days, 3 days), PTU (2 days), PTU (2 days) and KI (1 days) 
of female rats

Примечание: 
* статистическая значимость различий с контрольной 
группой (p≤0,05) 
* p≤0.05 vs. control group

Таким	образом,	в	нашем	исследовании	при	йодной	
нагрузке	на	фоне	ПТУ-индуцированной	блокады	щи-
товидной	 железы	 наблюдалось	 подавление	 эстраль-

ного	 цикла	 по	 типу	 персистирующего	 эструса	 (рост	
ФСГ	и	ЛГ	 в	 сочетании	 со	 снижением	 уровня	 проге-
стерона).	 При	 изолированном	 применении	 вышеназ-
ванных	 препаратов	 влияние	 на	 функциональную	 ак-
тивность	репродуктивной	системы	было	менее	выра-
женным	—	снижение	прогестерона	и	рост	эстрадиола	
сопровождались	неоднозначной	реакцией	гипофизар-
ных	гонадотропинов.	
Результаты	 исследования	 кортизола	 в	 сыворотке	

крови	приведены	в	рис.	3.
 

Рис. 3. Изменение кортизола в крови самок–крыс при 
введении КЙ (в течение 2-х дней и 3-х дней), ПТУ (в 
течение 2-х дней) и однократного применения КЙ по-
сле 2-х дней ПТУ 
Fig. 3. Serum concentrations of cortisol in control and 
after administration of KI (2 days, 3 days), PTU (2 days), 
PTU (2 days) and KI (1 days) of female rats

Примечание: 
* статистическая значимость различий с контрольной 
группой (p≤0,05)
* p≤0.05 vs. control group

Было	выявлено,	что	КЙ	при	2-х	и	3-х	кратном	при-
менении	вызывал	достоверный	рост	уровня	кортизо-
ла	 в	 крови	 самок-крыс.	 Таким	 образом,	 воздействие	
КЙ	на	функцию	надпочечников	противоположно	вли-
янию	тиреоидных	гормонов,	подавляющих	базальную	
и	 АКТГ-стимулированную	 секрецию	 кортикостерои-
дов	[9].	Действие	КЙ	также	отличалось	и	от	эффектов	
антитиреоидного	средства	—	ПТУ.	По	литературным	
данным,	 ПТУ	 снижает	 как	 базальную,	 так	 и	 АКТГ-
индуцированную	 функцию	 надпочечников,	 а	 приме-
нение	ПТУ	в	сочетании	с	тироксином	не	влияет	на	ре-
зультат	[14].	ПТУ	в	нашем	эксперименте	не	оказывал	
супрессивного	 действия,	 вероятно,	 вследствие	 крат-
косрочного	применения.	Однако	отмечено,	что	введе-
ние	КЙ	на	фоне	ПТУ	не	сопровождалось	ростом	кор-
тизола.
Таким	образом,	 по	нашим	данным,	 даже	при	 крат-

косрочном	 воздействии	 ПТУ,	 не	 отразившимся	 на	
уровнях	 кортизола	 и	 тироксина	 у	 эксперименталь-
ных	 животных,	 физиологическая	 реакция	 надпочеч-
ников	 на	 йодную	 нагрузку	 нарушалась.	 Однократ-
ное	 введение	 КЙ	 на	 фоне	 ПТУ	 приводило	 к	 норма-
лизации	 уровней	 ТТГ	 и	 оТ3,	 но	 не	 влияло	 на	 ПТУ-
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индуцированную	супрессию	надпочечников.	
Полученные	данные	о	подавлении	функциональной	

активности	 репродуктивной	 системы	 и	 нарушении	
адаптивного	ответа	надпочечников	у	самок-крыс	при	
введении	ПТУ	и	йодидов	требуют	дальнейших	иссле-
дований	для	понимания	их	механизмов	при	использо-
вании	с	целью	защиты	в	условиях	радиоактивного	за-
ражения	 и	 неотложных	 ситуациях	 при	 радиойотера-
пии.

Выводы
1.	Препараты,	 блокирующие	щитовидную	железу	 -	

КЙ	и	ПТУ	на	 вторые	 сутки	 после	 введения	 вызыва-
ли	снижение	ТТГ,	при	росте	оТ3	и	неизменном	уров-
не	сТ4.	На	фоне	ПТУ	йодная	нагрузка	КЙ	в	дозиров-
ке	8	мкг/100	г	массы	животного	на	третьи	сутки	при-
водила	 к	 нормализации	 уровня	 ТТГ	 («разблокирова-
нию»	щитовидной	железы).
2.	Введение	КЙ	вызывало	 снижение	 уровня	проге-

стерона	и	сопровождалось	ростом	лютеинизирующе-
го	гормона.	На	фоне	приёма	пропилтиоурацила	отме-
чалось	снижение	прогестерона,	не	сопровождавшееся	
изменениями	 гипофизарных	 гонадотропинов.	 Одна-
ко	применение	КЙ	у	ПТУ-обработанных	крыс	не	«от-
менило»,	а	усугубило	супрессию	функциональной	ак-
тивности	репродуктивной	системы	(снижение	уровня	
прогестерона	сопровождалось	ростом	ФСГ	и	ЛГ).
3.	 При	 введении	 КЙ	 отмечался	 2-х	 кратный	 рост	

уровня	 кортизола,	 тогда	 как	 при	 введении	 ПТУ	 из-
менений	уровня	гормона	не	выявлено.	На	фоне	ПТУ	
йодная	нагрузка	не	привела	к	росту	кортизола,	следо-
вательно,	можно	предположить,	что	применение	ПТУ	
«предотвратило»	реакцию	надпочечников	на	КЙ.	
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АКТГ  — адренокортикотропный гормон
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