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Исследовано влияние блокады синтеза оксида азота (NO) на осморегулирующую
функцию почек у крыс линии WAG, а также у вазопрессин-дефицитных крыс
линии Brattleboro в условиях моделирования гипотиреоза раствором метимазола.
Установлено, что NO модулирует гидроосмотический эффект вазопрессина,
влияя на параметры гидруреза вне зависимости от уровня синтеза тиреоидных
гормонов. Между тем выявлено, что NO играет существенную роль в развитии
антинатрийуреза у крыс в условиях блокады синтеза тиреоидных гормонов, при-
чем данный эффект не зависит от уровня эндогенного вазопрессина в крови.
У крыс WAG и вазопрессин-дефицитной линии Brattleboro моделирование гипо-
тиреоза способствует развитию антинатрийуретической реакции, в то время как
устранение действия NO на фоне блокады синтеза тиреоидных гормонов приво-
дит к развитию натрийуреза. Результаты исследования свидетельствуют о суще-
ственной роли NO в подавлении экскреции натрия почками при гипотиреозе.
Обсуждаются возможные механизмы, лежащие в основе влияния NO на пара-
метры натрийуретической функции почек у крыс линий WAG и Brattleboro в
условиях подавления синтеза тиреоидных гормонов.
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Почка млекопитающих является основным эффектором в системе регуляции
водно-электролитного баланса благодаря способности в широких пределах варьи-
ровать экскрецию воды и натрия в ответ на изменение уровня в крови ряда систем-
ных гормонов: вазопрессина (ВП), окситоцина, глюкокортикоидов, минералкор-
тикоидов и др. [1]. Тиреоидная система непосредственно оказывает влияние на
процесс формирования и роста почечной ткани [2], на почечную гемодинамику [3]
и участвует в регуляции экскреции солей и воды [4, 5]. Дисфункция щитовидной
железы является причиной значительных изменений в регуляции водно-солевого
гомеостаза, механизмы которых нуждаются в дальнейшем изучении. Гипотиреоз,
как известно, сопровождается снижением скорости клубочковой фильтрации [6],
нарушением способности к разведению мочи вследствие гиперсекреции вазопрес-
сина (СНПВ), приводящего к значительному удержанию воды [7, 8]. В то же время
при гиперсекреции щитовидной железы, напротив, выявляется полиурия [9]
вследствие ускорения скорости клубочковой фильтрации [10].

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
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Адекватность и устойчивость работы любой регуляторной системы у высших
животных зависит от функционирования механизмов, модулирующих эффект ос-
новного стимулирующего фактора по принципу отрицательной обратной связи.
Одним из таких факторов, эндогенным субстратом для синтеза которого служит
L-аргинин, является оксид азота, NO, который будучи почечным аутакоидом мо-
дулирует процесс осмотического концентрирования благодаря прямому ингиби-
рующему влиянию на транспорт натрия в почечных канальцах [11, 12], а также ВП-не-
зависимой активацией транспорта воды [13, 14]. В то же время известно, что в усло-
виях гипотиреоза фиксируется увеличение уровня NO во многих тканях организма
[15, 16], в том числе почечной медулле [17], что указывает на роль тиреоидной си-
стемы в модуляции синтеза почечного аутакоида NO.

Принимая во внимание важность активности локального фактора почки NO в
регуляции водно-солевого гомеостаза на фоне дисфункции щитовидной железы,
целью данной работы явилось исследование влияния NO на функцию осмотиче-
ского концентрирования у крыс с различным уровнем эндогенного ВП в крови в
условиях гипотиреоза.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В опытах использованы крысы в возрасте 60-ти дней и массой 150–200 г из вива-
рия конвенциональных животных Института цитологии и генетики СО РАН, со-
державшиеся в условиях стандартного рациона со свободным доступом к питьевой
воде и сухому корму. Эксперименты проведены на крысах инбредной линии WAG
(Wistar Albino Glaxo) с высоким уровнем ВП в крови и на гомозиготных крысах ли-
нии Brattleboro, лишенных ВП вследствие мутации гена, кодирующего предше-
ственник гормона [18]. Все процедуры, выполненные в исследованиях с участием
животных, соответствовали этическим стандартам, утвержденным правовыми ак-
тами РФ (Приложение к Приказу Министерства здравоохранения РФ № 267 от
19.06.2003), а также с учетом международных рекомендаций по работе с экспери-
ментальными животными.

Все животные были разделены на 4 экспериментальные группы для каждой ли-
нии (по 9 особей в каждой): 1) контрольная группа; 2) крысы в условиях блокады
синтеза тиреоидных гормонов раствором метимазола; 3) блокада синтеза NO вве-
дением L-NAME в течение 2-х сут; 4) гипотиреоидные особи на фоне блокады
синтеза NO. Крысы WAG в течение 6 нед. потребляли 0.05%-ный раствор метима-
зола (Тирозол, Merk, Германия), блокирующий пероксидазу, участвующую в йоди-
ровании тиреоидных гормонов [19]. В то же время, учитывая межлинейные разли-
чия в суточном объеме потребляемой жидкости, для уравнивания суточной дозы
препарата особи Brattleboro имели свободный доступ к 0.01%-ному раствору мети-
мазола, поскольку суточное потребление жидкости у интактных особей Brattleboro
было в пять раз больше по сравнению с контрольными крысами WAG. Контроль-
ные особи двух линий потребляли дистиллированную воду.

Учитывая данные литературы об увеличении в условиях гипотиреоза уровня NO
во многих тканях организма, в том числе почечной ткани [17], для выявления эф-
фекта NO на концентрирующую функцию почек при гипотиреозе была предпри-
нята серия экспериментов, в которых блокада синтеза тиреоидных гомонов рас-
твором метимазола осуществлялась на фоне внутрибрюшинного введения несе-
лективного ингибитора синтаз NO (L-NAME) дважды в день в течение последних
2 сут в дозе 3 мг на 100 г массы тела [20]. Контрольным особям линий WAG и Brat-
tleboro, содержавшимся в условиях стандартного потребления воды, устранение
действия NO осуществлялось на фоне введения L-NAME (дважды в сутки в тече-
ние 2-х дней, 3 мг/100 г массы тела).
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В течение всего экспериментального периода ежедневно подсчитывали объем
выпитой жидкости, каждую неделю животных взвешивали и на 2 ч помещали в ин-
дивидуальные клетки с проволочным дном для сбора спонтанно экскретируемой
мочи. По окончании эксперимента животных анестезировали тиопенталом натрия
(10 мг/100 г массы тела, внутрибрюшинно), декапитировали и забирали пробы
крови.

Осмоляльность мочи и сыворотки крови определяли криоскопическим методом
(миллиосмометр ОСКР-1М КИВИ, Россия). Концентрацию креатинина в моче и
сыворотке крови определяли методом Яффе на спектрофотометре (BioPhotometr
plus, “Eppendorf”, Германия, 490 нм), скорость клубочковой фильтрации рассчи-
тывали по клиренсу эндогенного креатинина. Концентрацию общего уровня тет-
райодтиронина в сыворотке крови определяли иммуноферментным методом (Rat
thyroxine (T4) ELISA Kit, Сusabio, CSB-E05082r). Содержание катионов натрия в
пробах мочи и сыворотке крови измеряли методом пламенной фотометрии (Flame
photometer 410 Sherwood, Великобритания). По стандартным формулам рассчиты-
вали клиренс осмотически активных веществ (Сосм), максимальную реабсорбцию

 осмотически свободной воды, экскрецию натрия (ЕNa) и экскретируемую
фракцию натрия (FENa).

Данные представлены в виде среднего значения ± ошибка среднего (M ± SEM).
Достоверность межлинейных различий оценивали в программе Statistica 8.0 с по-
мощью апостериорного LSD критерия Фишера для множественных сравнений.
Для парного сравнения средних внутри линий применялся критерий Стьюдента
для независимых выборок. Различия считались статистически значимыми при р < 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

Базальный уровень тетрайодтиронина (T4) в сыворотке крови у контрольных
групп WAG и Brattleboro был достаточно высоким и не имел межлинейных разли-
чий (рис. 1). У крыс обеих линий, содержавшихся в течение 6 недель в условиях по-
давления метимазолом синтеза тиреоидных гормонов, было выявлено значитель-
ное снижение общего уровня тетрайодтиронина (Т4), более выраженное у ВП-де-
фицитных крыс Brattleboro (рис. 1).

У контрольных крыс линии WAG и Brattleboro, содержавшихся в условиях стан-
дартного потребления жидкости и корма, в течение двух месяцев эксперименталь-
ного цикла был зафиксирован прогрессирующий рост массы тела (рис. 2). У крыс
WAG при шестинедельной блокаде синтеза тиреоидных гормонов метимазолом
динамика массы тела не имела существенных различий по сравнению с контроль-
ной группой, в то время как у крыс Brattleboro в условиях потребления метимазола
масса тела оставалась на низком исходном уровне в течение всего эксперименталь-
ного периода (рис. 2). Отсутствие существенного роста массы тела у ВП-дефицит-
ных крыс Brattleboro в условиях моделирования гипотиреоза является следствием
устранения активирующего влияния тиреоидной системы на скорость основного
обмена, являющуюся ключевым условием роста и развития организма [4]. Кроме
того, количество рецепторов в печени к соматотропному гормону, а также актив-
ность в плазме гормона соматомедина, существенно снижена у крыс Brattleboro
[21], это является возможным объяснением того, что линия Brattleboro более чув-
ствительна к любым нарушениям регуляции роста. В то же время у крыс WAG на-
личие эндогенного ВП в крови явилось фактором, компенсирующим подавление
обменных процессов организма на фоне потребления раствора метимазола.

Как известно, чувство жажды регулируется содержанием электролитов в плазме
крови, а также объемом циркулирующей крови: при увеличении натрия в экстрак-

( )2H O ,C
T
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леточном пространстве, сопровождаемого гиповолемией, активируется гипотала-
мический центр жажды [22]. В экспериментах использованы крысы Brattleboro,
потреблявшие за сутки объем воды, превышающий 60 мл, что характерно для
ВП-дефицитных гомозигот [18]. В то же время крысы WAG с нормальным уровнем
ВП в крови выпивали за сутки объем жидкости не более 14 мл (рис. 3). У крыс WAG
в течение двух недель эксперимента при моделировании раствором метимазола ги-
потиреоза было выявлено достоверное снижение суточного объема потребляемого
раствора, которое сохранялось в течение 2-х нед., а затем объем увеличивался до
значений, характерных для контрольных особей (рис. 3). Между тем у ВП-дефи-
цитных крыс Brattleboro было выявлено снижение объема выпитого раствора на
протяжении всего эксперимента с первой недели опыта (рис. 3), что согласуется с
ранее зафиксированным снижением потребления воды у крыс в условиях гипоти-
реоза [23].

Нарушение питьевого поведения у крыс Brattleboro отражается на параметрах
гидруретической функции при потреблении метимазола (рис. 4). У ВП-дефицит-
ных крыс Brattleboro было выявлено снижение скорости мочеотделения вследствие
увеличения реабсорбции осмотически свободной воды (рис. 4) на фоне закономер-
ного уменьшения скорости клубочковой фильтрации при гипотиреозе (рис. 5) [6].
Между тем у крыс WAG моделирование гипотиреоза раствором метимазола не
привело к изменению гидруретической функции почек по сравнению с контроль-
ными особями, потреблявшими дистиллированную воду (рис. 4) несмотря на зна-
чительное снижение скорости клубочковой фильтрации (рис. 5). По-видимому,
наличие ВП оказывает преобладающее влияние на показатели гидруретической
функции, компенсируя эффект блокады синтеза тиреоидных гормонов. В то же
время выявленное увеличение показателя реабсорбции осмотически свободной

Рис. 1. Концентрация гормона Т4 в сыворотке крови крыс линии WAG и ВП-дефицитной линии Brat-
tleboro в контрольных условиях и при хроническом подавлении синтеза тиреоидных гормонов (гипоти-
реоз).

Достоверность различий: *** p < 0.01 – сравнение с контрольными показателями крыс WAG; ###
p < 0.001 –

сравнение с контрольными показателями крыс Brattleboro.
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воды у крыс Brattleboro в условиях потребления метимазола является следствием
устранения тонического ингибирующего влияния тиреоидной системы на факуль-
тативную реабсорбцию воды. Ранее было обнаружено, что моделирование гипо-
функции щитовидной железы приводило к увеличение экспрессии аквапорина
AQP1-3 в ткани почки, проводящее к задержке воды [19, 24], в то время как введе-
ние в течение двух недель крысам тироксина способствовало развитию полиурии,
которая была следствием снижения экспрессии аквапоринов AQP1 и AQP2 в кор-
ковом и мозговом веществе почки [9]. Зафиксированная антидиуретическая реак-
ция у крыс Brattleboro подтверждает ранее выявленный факт о ВП-независимых
механизмах, лежащих в основе нарушения экскреции воды при гипотиреозе [25].

Рис. 2. Динамика массы тела в течение 6 недель у крыс линии WAG (a) и ВП-дефицитной линии Brattle-
boro (b) в условиях потребления раствора метимазола по сравнению с контрольными особями.

Достоверность различий: #p < 0.05; ##
p < 0.01; ###

p < 0.001 — сравнение с контрольными показателями
крыс линии Brattleboro.

#

190

180

170

220

210

200

160

1 5 62 3 4

b

B
od

y 
w

ei
gh

t, 
g

Week of experiment

## ##
###

Brattleboro

195

190

180

185

175

170

200

205

1 5 62 3 4

a

B
od

y 
w

ei
gh

t, 
g

WAG

Distilled water
Methimazole



1510 ПРАВИКОВА, ИВАНОВА

Поскольку в условиях гипотиреоза ранее было зафиксировано увеличение как
уровня NO в сыворотке крови, так и экспрессии iNOS в щитовидной железе [15], а
также рост NOS-активности в почечной медулле [17], представляло интерес оце-
нить функцию осмотического концентрирования в условиях гипотиреоза на фоне
блокады синтеза NO. NO — локальный фактор, синтез которого в почке регулиру-
ет сам ВП, формируя негативную обратную связь [26]. NO модулирует процесс ос-
мотического концентрирования благодаря прямому ингибирующему влиянию на
транспорт натрия в почечных канальцах [27], а также ВП-независимой активацией
транспорта воды [14]. Как было показано нами ранее [28], устранение действия NO

Рис. 3. Изменение суточного потребления жидкости в течение 6 нед. у крыс линии WAG (a) и ВП-дефи-
цитной линии Brattleboro (b) в условиях потребления раствора метимазола по сравнению с контрольны-
ми особями.
Достоверность различий: *p < 0.05; ** p < 0.01; *** p < 0.001 —сравнение с контрольными показателями

крыс WAG; ##
p < 0.01; ###

p < 0.001—сравнение с контрольными показателями крыс линии Brattleboro.

50

40

80

70

60

30

1 5 62 3 4

b

D
ai

ly
 w

at
er

 in
ta

ke
, m

l/
24

 h
/ 

10
0 

g 
bo

dy
 w

ei
gh

t

Week of experiment

##

**

##
###

###

###
###

Brattleboro

18

14

16

8

10

12

6

1 5 62 3 4

a

WAG

Distilled water
Methimazole

***
***



1511ВЛИЯНИЕ БЛОКАДЫ СИНТЕЗА NO

при введении L-NAME вызывает разнонаправленные изменения гидруретической
функции почек у крыс двух линий при существенном снижении скорости клубоч-
ковой фильтрации в связи с вазоконстрикторным эффектом блокады [29]. У крыс
WAG, потреблявших дистиллированную воду, в условиях блокады синтеза NO на-
блюдалось снижение реабсорбции осмотически свободной воды, которое также
было зафиксировано в условиях подавления синтеза тиреоидных гормонов раство-
ром метимазола (рис. 4). Блокада синтеза NO привела к снижению эффективности
концентрирования мочи вследствие торможения реабсорбции воды, что указывает
на стимулирующее влияние NO на водопроницаемость эпителия почечных ка-
нальцев, выявленное ранее в экспериментах in vitro, согласно которым активация

Рис. 4. Параметры гидруретической функции почек в условиях подавления активности тиреоидной си-
стемы на фоне блокады синтеза NO введением L-NAME у крыс линий WAG и Brattleboro (M ± SEM).

a — скорость мочеотделения (V); b — реабсорбция осмотически свободной воды . Достоверность
различий: *p < 0.05; ** p < 0.01;*** p < 0.001 — сравнение с контрольными показателями крыс линии

WAG; &&
p < 0.01 — сравнение с гипотиреоидной группой WAG; ##

p < 0.01; ###
p < 0.001 — сравнение с

контрольными показателями крыс линии Brattleboro; ^ p < 0.05 — сравнение с гипотиреоидной группой
крыс линии Brattleboro.
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синтеза NO индуцирует транслокацию аквапорина AQP2 в апикальную мембрану
эпителиоцитов собирательных трубок [30]. В то же время блокада синтеза NO у
ВП-дефицитных крыс Brattleboro привела как в условиях нормального уровня син-
теза тиреоидных гормонов, так и при подавлении их секреции к проявлению прин-
ципиально иной реакции по сравнению с крысами WAG – к развитию антидиуреза
(рис. 4), что является, очевидно, следствием устранения тонического ингибирую-
щего действия эндогенного NO на процесс реабсорбции воды [31]. Учитывая полу-
ченные данные, можно заключить, что NO модулирует гидруретическую функцию
почек вне зависимости от уровня синтеза тиреоидных гормонов.

Основным катионом внеклеточной жидкости организма является натрий, дина-
мика выведения которого почками вносит несомненный вклад в концентрирова-
ние мочи и в осморегулирующий процесс в целом. Реабсорбция натрия осуществ-
ляется эпителием всех сегментов нефрона и собирательных трубок и находится под
контролем комплекса гормональных и местных гуморальных факторов. Почечный
аутакоид NO, как известно, принимает участие в модуляции различных физиоло-
гических процессов в почке, включая регуляцию реабсорбции солей и воды [32].
NO оказывает преимущественный ингибирующий эффект на транспорт натрия
вдоль нефрона и собирательных трубок: активация синтеза NO блокирует актив-
ность эпителиального натриевого канала EnaС и приводит к развитию натрийуреза
[27], а блокада нейрональной синтазы NO (NOS1), напротив, снижает экскрецию
натрия [33]. Устранение действия NO в условиях введения L-NAME контрольным
крысам, потреблявшим дистиллированную воду, способствовало изменению на-
трийуретической функции лишь у ВП-дефицитных крыс Brattleboro: снижение
экскреции и экскретируемой фракции натрия (рис. 6). В то же время у крыс WAG
на фоне введения L-NAME не было выявлено существенных изменений парамет-
ров натрийуреза (рис. 6), что обусловлено сохранением преимущественного акти-
вирующего влияния эндогенного ВП на реабсорбцию натрия.

Известно, что тиреоидные гормоны регулируют работу многих ионных транс-
портеров в канальцах почки, усиливая как активность Na-P-котранспортера,

Рис. 5. Скорость клубочковой фильтрации в условиях подавления активности тиреоидной системы на
фоне блокады синтеза NO (L-NAME) у крыс линий WAG и Brattleboro (M ± SEM).
Достоверность различий: * p < 0.05; *** p < 0.001 — сравнение с контрольными показателями крыс WAG;
###

p < 0.001 — сравнение с контрольными показателями крыс линии Brattleboro.
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Na-H-обменника, Na/K-насоса, так и влияя на их экспрессию при связывании
с промоторами соответствующих генов [34, 35]. Подавление синтеза тиреоидных
гормонов вне зависимости от уровня эндогенного ВП способствовало развитию
антинатрийуретической реакции (рис. 6). У крыс WAG и у крыс Brattleboro было
выявлено снижение скорости экскреции и экскретируемой фракции натрия, что,
очевидно, является следствием усиления реабсорбции катиона. Антинатрийурети-
ческая реакция у крыс Brattleboro, по-видимому, способствовала увеличению реаб-
сорбции воды (рис. 4) вследствие прироста кортико-медуллярного градиента на-

Рис. 6. Параметры натрийуретической функции в условиях подавления активности тиреоидной систе-
мы на фоне блокады синтеза NO введением L-NAME у крыс линий WAG и Brattleboro (M ± SEM). a –

скорость экскреции натрия (ENa); b — экскретируемая фракция натрия (FENa).
Достоверность различий: **p < 0.01; ***p < 0.001 — сравнение с контрольными показателями крыс WAG;
##

p < 0.01; ###
p < 0.001 — сравнение с контрольными показателями крыс линии Brattleboro; && p < 0.01 —

cравнение с гипотиреоидной группой WAG; ^^p < 0.01 — сравнение с гипотиреоидной группой крыс ли-
нии Brattleboro.
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трия и активации функции противоточно-множительной системы. Выявленное

увеличение реабсорбции натрия в условиях гипотиреоза подтверждается данными

на тиреоидэктомированных животных, у которых по прошествии 45 дней экспери-

мента было зафиксировано снижение экскреции натрия [36]. Кроме того, ранее

было показано, что антинатрийуретическая реакция явилась следствием увеличе-

ния уровня экспрессии NKCC2-котранспортера и эпителиального натриевого ка-

нала ENaC у крыс в условиях хронической блокады синтеза тиреоидных гормонов

[37, 38]. Как известно, при снижении уровня синтеза тиреоидных гормонов усили-

вается секреция тиреотропного гормона (ТТГ), который, связываясь с Gs-рецепто-

рами щитовидной железы, активирует по аденилатциклазному пути высвобожде-

ние Т3 и Т4 [39]. Почечная ткань в том числе является мишенью действия ТТГ, по-

скольку известно, что в ней экспрессируются рецепторы к гормону (TSHR): в

сосудах, включая артериолы клубочка, а также в клетках почечных канальцев [40,

41]. По всей видимости, выявленная у крыс обеих линий антинатрийуретическая

реакция в условиях гипотиреоза объясняется активирующим влиянием ТТГ на

транспорт натрия в собирательных трубках и в дистальных частях нефрона в ре-

зультате активации аденилатциклазного пути при связывании с TSHR, что анало-

гично стимулирующему эффекту на реабсорбцию натрия в условиях действия

сAMP-зависимого сигнального пути при связывании с V2-рецепторами ВП [42].

В то же время блокада синтеза NO на фоне потребления метимазола приводит как

у крыс WAG, так и у крыс Brattleboro к принципиально иной реакции – к натрийурезу,

указывая на значимость NO в стимуляции реабсорбции натрия при гипотиреозе

(рис. 6). Учитывая данные об увеличенной активности NO-системы в почечной

ткани в условиях подавления синтеза тиреоидных гормонов [17], можно заклю-

чить, что антинатрийуретическая реакция у крыс WAG и Brattleboro в условиях ги-

потиреоза обусловлена в том числе активацией NO/cGMP/PKG-сигнального пути.

Известно, что активация гуанилатциклазной системы приводит к усилению транс-

порта натрия через ENaC, как было выявлено на эпителиоцитах мочевого пузыря

лягушки [12], что является следствием взаимодействия аденилатциклазной и гуа-

нилатциклазной систем.

Таким образом, NO модулирует гидроосмотический эффект ВП, влияя на пара-

метры гидруреза вне зависимости от уровня синтеза тиреоидных гормонов. В то же

время NO играет одну из ключевых ролей в развитии антинатрийуреза у крыс в

условиях хронической блокады синтеза тиреоидных гормонов, причем данный эф-

фект не зависит от уровня эндогенного ВП в крови. Предполагается, что усиление

реабсорбции натрия у крыс линий WAG и Brattleboro в условиях гипотиреоза явля-

ется следствием взаимодействия аденилатциклазной и гуанилатциклазной систем

в условиях активации действия ТТГ и NO соответственно.
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Effect of NO Synthesis Blockade under Hypothyroidism on the Osmoregulating Renal 
Function in Rats with Different Blood Vasopressin Level

P. D. Pravikovaa, * and L. N. Ivanovaa

a Institute of Cytology and Genetics, Siberian Branch of the Russian Academy of Sciences,
Novosibirsk, Russia

*e-mail: PollyPravi@yandex.ru

We studied the effect of NO synthesis blockade on the osmoregulating renal function in

pharmacologically hypothyroid by methimazole solution WAG and vasopressin-defi-

cient Brattleboro rats. We show that NO modulates the hydroosmotic effect of vasopres-

sin by influencing the parameters of hydruretic function regardless of blood thyroid hor-

mones level. In the same time, it was found that NO plays a key role in the development

of antinatriuretic response under conditions of thyroid hormone synthesis blockade, and

this effect is independent on the blood AVP level. Pharmacological hypothyroidism in

WAG and vasopressin-deficient Brattleboro rats promotes the development of antinatri-

uretic response, while elimination of the NO action upon thyroid hormone synthesis

blockade leads to the development of natriuresis. The results of the study indicate a sig-

nificant role of NO in the suppression of sodium excretion in hypothyroidism. The pos-

sible mechanisms underlying the effect of NO on the parameters of natriuretic renal

function in WAG and Brattleboro rats under conditions of thyroid hormone synthesis

blockade were discussed.

Keywords: thyroid system, NO, vasopressin, WAG, Brattleboro, osmoregulation process
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