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МЕТАБОЛИЧЕСКИЙ СТАТУС И ФУНКЦИОНАЛЬНАЯ АКТИВНОСТЬ 
ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ У ЖИВОТНЫХ ПРИ ОДНОКРАТНОМ  

И ДЛИТЕЛЬНОМ ВОЗДЕЙСТВИИ АЦЕТАМИПРИДА

Л. К. Герунова, М. Н. Гонохова, В. И. Герунов, В. В. Шитиков, А. А. Онищук

Препараты, нарушающие гормональную регуляцию гомеостаза, представляют опасность для живот-
ных. Целью работы была оценка риска тиреотоксического действия неоникотиноидного инсектицида аце-
тамиприда и его роли в нарушении регуляции гомеостаза при однократном воздействии и длительном вве-
дении в организм животных. В эксперименте использовали пять групп беспородных белых крыс (самцов)  
в возрасте 4 месяцев с массой тела 260,0±10,0 г. Первая группа была контрольной, вторая получала 1/2 LD50 
однократно, третья, четвертая, пятая группы – по 1/100 LD50 в течение 30, 60 и 90 суток соответственно. При 
острой интоксикации отмечали повышение уровня амилазы панкреатической на 30,03 %, щелочной фосфа-
тазы – в 1,9 раза, а также креатинкиназы – в 3 раза на фоне снижения уровня Т4 на 36,67 % относительно 
контрольных значений. Хроническая интоксикация животных в течение 30 суток приводила к повышению 
уровня амилазы панкреатической (на 21,28 %), щелочной фосфатазы (в 2 раза) и креатинкиназы (на 81,60 %) 
на фоне повышения уровня Т4 в 2,5 раза. Отмеченная закономерность в изменении биохимических показа-
телей сохранялась и спустя 60 суток после начала опыта. Через три месяца регистрировали статистически 
значимое повышение уровня глюкозы на 15,77 % по сравнению с контролем, что может быть связано с угне-
тением продукции инсулина. Уровень Т4 в этот период снизился на 41,97 %, а также отмечалось снижение 
уровней щелочной фосфатазы и креатинкиназы. Результаты исследования указывают на нарушение метабо-
лического статуса при изменении функциональной активности щитовидной железы.

Ключевые слова: неоникотиноиды, ацетамиприд, острая интоксикация, хроническая интоксикация, 
щитовидная железа, метаболический статус.

Продовольственное обеспечение населе-
ния является одной из главных задач государ-
ства [1, 2], в решении которой немаловажную  
роль играет увеличение производства продукции 
животноводства [3, 4]. Однако заболеваемость  
и гибель животных от внутренних незаразных бо-
лезней наносят большой экономический ущерб 
животноводческим предприятиям [5, 6]. Забо-
левания желудочно-кишечного тракта в нозоло-
гическом профиле нередко достигают 45–50 % 
и более, при этом смертность молодняка от них 
составляет иногда 40–60 % [7, 8]. У заболевших 
животных снижается резистентность организма, 
ухудшается экстерьер, нарушаются двигатель-
ная, секреторная, всасывательная и барьерная 

функции пищеварительной системы. На фоне 
этого нарастают процессы интоксикации и рас-
стройства обмена веществ. При анализе при-
чин возникновения патологии желудочно-ки-
шечного тракта особое внимание обращают 
на вирусные и бактериальные инфекции, гель-
минтозы, нарушение технологии содержания 
и кормления животных [9–11]. Факторы, вли-
яющие на функциональное состояние эндо-
кринной системы, рассматриваются в редких 
случаях, хотя именно гормоны являются регу-
ляторами анаболических и катаболических про-
цессов в организме. Так, тиреоидные гормоны, 
синтезируемые щитовидной железой, контро-
лируют большинство функций организма, в том 
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числе скорость обмена веществ и уровень энер-
гии [12, 13]. Они повышают аппетит, улучшают 
секрецию пищеварительных соков, стимули-
руют моторику желудочно-кишечного тракта. 
Поэтому любое отклонение уровня гормонов 
щитовидной железы от нормы может вызвать 
нарушение работы пищеварительной системы. 
При гипотиреозе происходит замедление опо-
рожнения желудка и прохождения содержимого 
по кишечнику, а также снижается амплитуда 
сокращений толстой кишки. На фоне этого  
у животных нарушается экскреторная функция 
кишечника, что способствует развитию эндо-
интоксикации. Избыток гормонов щитовидной 
железы, наоборот, вызывает усиление моторики 
желудочно-кишечного тракта, диарею и, как 
следствие, резкую потерю массы тела [14, 15]. 

В качестве тиреотоксикантов могут вы-
ступать пестициды разных химических групп, 
антигельминтные и антимикробные препараты, 
широко используемые в сельскохозяйственном 
производстве и воздействующие на организм 
животных при однократных, периодических  
и длительных контактах [16–19]. Неоникотино-
иды представляют собой класс инсектицидов 
нового поколения [20, 21]. В настоящее время 
они продаются более чем в 120 странах и яв-
ляются одними из самых эффективных средств 
борьбы с насекомыми в животноводстве и рас-
тениеводстве [22].

В связи с этим была поставлена цель: 
установить степень риска тиреотоксического 
действия неоникотиноидного инсектицида аце-
тамиприда и нарушения гомеостатической ре-
гуляции при его однократном и длительном воз-
действии на организм животных.

Материал и методы исследования
Исследование проводили в лаборатории ка-

федры анатомии, гистологии, физиологии и па-
тологической анатомии ФГБОУ ВО Омский ГАУ. 

Для изучения действия ацетамиприда на 
биохимические показатели сыворотки крови 
использовали беспородных белых крыс (сам-
цов) в возрасте 4 месяцев с начальной массой 
тела 260±10 г. По принципу аналогов было 
сформировано 5 групп по 5 особей в каждой. 
Первая группа контакту с ацетамипридом не 
подвергалась (контроль). Вторая группа полу-
чала ацетамиприд в дозе 1/2 ЛД50 (208 мг/кг  
массы тела) однократно. Животные третьей, 
четвертой и пятой групп получали ацетами-

прид в дозе 1/100 ЛД50 (4,2 мг/кг массы тела) 
ежедневно в течение 30 (3-я группа), 60 (4-я 
группа) и 90 (5-я группа) дней. 

Животные содержались в стандартных ус-
ловиях вивария на сбалансированном по пита-
тельным веществам рационе со свободным до-
ступом к воде и корму. Ежедневно за крысами 
вели наблюдение.

По окончании отдельных этапов экспери-
мента у всех животных брали кровь для опреде-
ления амилазы панкреатической, глюкозы, ще-
лочной фосфатазы, креатинкиназы и тироксина 
(Т4 свободного, тетрайодтиронина). Отбор проб 
крови осуществляли из яремной вены через  
3 суток при острой интоксикации, а также через 
30, 60 и 90 суток после начала эксперимента по 
изучению хронической токсичности ацетами-
прида. Эвтаназию проводили в соответствии  
с Европейской конвенцией по защите позвоноч-
ных животных, используемых для эксперимен-
тальных и других научных целей (2009). 

Биохимические показатели определяли на 
анализаторе HOSPITEX DIAGNOSTICS, уровень 
гормона Т4 – на фотометре Immunochem 2100. 

Статистическую обработку полученных 
данных осуществляли с помощью программы 
Statistica StatSoft, Inc. (2011). Достоверность 
различий оценивали с использованием параме-
трического t-критерия Стьюдента для независи-
мых выборок.

Результаты и обсуждение
При проведении эксперимента ежедневно 

проводили наблюдение за животными. При 
острой интоксикации крысы находились в уг-
нетенном состоянии в течение часа после вве-
дения препарата. У них отмечали тахипноэ, бо-
лезненность брюшной стенки. Регистрировали 
учащение акта дефекации и размягчение кало-
вых болюсов. При хронической интоксикации 
животные были малоактивны и сонливы. Ап-
петит был умеренным на протяжении первых 
двух месяцев, однако к концу эксперимента на-
блюдали все чаще отказ от корма. При длитель-
ном воздействии ацетамиприда регистрировали 
появление алопеций и кожный зуд у живот-
ных. Результаты биохимического исследования 
крови представлены в таблице 1.

Как видно из таблицы 1, у эксперименталь-
ных животных через 3 суток после острой ин-
токсикации отмечалось статистически значи-
мое повышение уровня панкреатической ами-
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лазы на 30,03 %, а при хронической интоксика-
ции через 2 месяца – на 66,80 % по сравнению  
с контролем, что может указывать на наруше-
ние функции поджелудочной железы. Подже-
лудочная железа – ключевой орган, связанный  
с адаптацией. Установлено, что полиорганная 
недостаточность часто сопряжена с пораже-
нием именно этого органа, который, в свою оче-
редь, находится под регулирующим влиянием 
тиреоидных гормонов [23, 24].

Статистически значимое повышение уровня 
глюкозы на 15,77 % по сравнению с контролем 
отмечалось только при хронической интоксика-
ции через 90 суток после начала эксперимента. 
Это может быть обусловлено отеком подже-
лудочной железы и ингибирующим влиянием 
трипсина на продукцию инсулина. Гиперглике-
мия может быть признаком хронического пан-
креатита. Избыток глюкозы на фоне недостатка 
Т4 особенно опасен для всех органов и систем. 
Превращение тетрайодтиронина (Т4, тирок-
сина) в Т3 происходит в кишечнике. Трийодти-
ронин (Т3) – самый активный и биодоступный 
гормон, который стимулирует всасывание глю-
козы в кишечнике, регулирует уровень инсу-
лина. Снижение активности Т3 ведет к утили-
зации глюкозы в жировые отложения [25, 26].  
Результаты исследования свидетельствуют  
о том, что хроническая интоксикация живот-
ных ацетамипридом вызывает угнетение функ-
ции щитовидной железы, так как через 3 месяца 
уровень Т4 снизился на 41,97 %. При этом не-
избежно нарушение синтеза Т3. На фоне ги-

потиреоза возможно уменьшение выработки 
инсулина поджелудочной железой, о чем свиде-
тельствует повышение уровня глюкозы в крови. 
Снижение уровня Т3 также может быть связано 
с замедлением моторики желудочно-кишечного 
тракта при гипотиреозе [27], что ведет к уси-
ленному размножению микрофлоры, липополи-
сахариды которой разрушают активную форму 
гормона щитовидной железы [28]. Кроме того, 
избыточный бактериальный рост повышает 
проницаемость кишечника, нарушая его ба-
рьерную функцию [29–31]. При острой инток-
сикации уровень Т4 также снизился на 36,67 % 
относительно контроля.

Повышение уровня щелочной фосфатазы 
в сыворотке крови в 1,9 раза по сравнению  
с контрольным показателем отмечали при 
острой интоксикации и в 2 раза – через месяц 
после хронической интоксикации. Это указы-
вает на вовлечение в патологический процесс 
печени и желчевыводящих путей. По данным  
E. Yorke, повышение уровня щелочной фос-
фатазы отмечается примерно в 64 % случаев 
тиреотоксикоза [32]. При хронической инток-
сикации через 60 суток наблюдали снижение 
активности щелочной фосфатазы на фоне на-
чавшегося снижения уровня Т4 относительно 
предыдущего показателя, а на 90-е сутки при 
дальнейшем снижении показателя щелочной 
фосфатазы уровень тироксина резко снизился.

Повышение концентрации креатинкиназы 
в три раза при острой интоксикации, очевидно, 
связано с угнетением гормональной активности  

Таблица 1 – Биохимические показатели сыворотки крови у крыс при интоксикации ацетамипридом, 
n = 5 (M±σ)

Группы Амилаза 
панкреатическая, Ед./л

Глюкоза, 
ммоль/л

Щелочная 
фосфатаза, Ед./л

Креатинкиназа, 
Ед./л T4, пмоль/л

Контроль 831,14±123,02 4,82±0,22 334,68±85,02 749,22±122,73 24,54±1,17
Острая  
интоксикация 
(через 3 суток)

1080,72±45,66
p = 0,002

4,68±0,08
p = 0,233

633,24±15,60
p = 0,00005

2274,7±185,02
p = 0,0000003

15,54±0,52
p = 0,0000002

Хроническая  
интоксикация: 
через 30 суток

1008,04±179,18
p = 0,106

4,62±0,50
p = 0,440

673,12±100,17
p = 0,0004

1360,6±78,32
p = 0,00001

61,28±11,82
p = 0,0001

через 60 суток 1386,36±352,37
p = 0,010

4,68±0,69
p = 0,681

145,72±25,90
p = 0,0014

1510,96±92,30
p = 0,000003

52,94±6,99
p = 0,00001

через 90 суток 962,2±135,15
p = 0,147

5,58±0,13
p = 0,0001

130,18±24,50
p = 0,0008

706,16±190,20
p = 0,6817

14,24±1,97
p = 0,000008

Примечание: σ – стандартное отклонение; р – достоверность различий относительно контроля.
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щитовидной железы, о чем свидетельствует 
снижение уровня Т4 на 36,67 % относительно 
контроля. Однако при длительном воздействии 
малых доз ацетамиприда в течение двух ме-
сяцев отмечается повышенный уровень Т4 на 
фоне практически двухкратного увеличения 
креатинкиназы. Через три месяца после начала 
опыта отмечается резкое снижение обоих пока-
зателей, что свидетельствует о срыве адаптаци-
онных возможностей.

Выводы
Таким образом, результаты исследования 

свидетельствуют о том, что неоникотиноиды, 
широко используемые в сельском хозяйстве, 
могут выступать в роли тиреотоксикантов и вы-
зывать нарушение работы щитовидной железы. 
Высокие однократные дозы и длительное (бо-
лее 3 месяцев) воздействие низких доз приводят  
к гипофункции щитовидной железы, в то время 
как низкодозовое воздействие ацетамиприда  
в течение 1 и 2 месяцев вызывает гиперпродук-
цию тиреоидных гормонов. Полученные данные 
необходимо учитывать в диагностике внутренних 
незаразных болезней, в том числе заболеваний 
желудочно-кишечного тракта, а также при раз-
работке лечебно-профилактических мероприятий  
в условиях промышленного животноводства. 
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