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Annotation. The article discusses data on the regulation of Ca2+/2H+-antiporter activity by thyroid 

hormones. It was shown that after thyroidectomy, the calcium capacity of rat liver mitochondria increases. 

The administration of physiological concentrations of thyroxine to thyroidectomized rats reduces the calcium 

capacity almost to the norm, and in hyperthyroidism the calcium capacity is much lower than the control one.  
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Аннотация. В статье рассматриваются данные о регуляция активности Са2+/2Н+-антипортера 

тиреоидными гормонами. Показано, что после тиреоидэктомии увеличивается кальциевая емкость 

митохондрий печени крыс. Введение же физиологических концентраций тироксина 

тиреоидэктомированным крысам снижает кальциевую емкость практически до нормы, а при 

гипертиреозе кальциевая емкость значительно ниже контрольной. 
 

Ключевые слова: тиреоидные гормоны; Са2+/ Н2+антипортер; цитоплазма; митохондрии. 

 

 Введение. Хорошо известно, что увеличение концентрации ионизированного Са2+ в цитозоле 

гепатоцитов приводит к стимуляции глюконеогенеза вследствие активации фосфоэнол 

пируваткарбоксикиназы и ингибирования пируваткиназы.  

 Ионы Ca2+ являются универсальным регулятором метаболических процессов [1, 2]. Одним из 

механизмов, регулирующих концентрацию ионизированного Са2+ в цитозоле, является его транспорт 

в митохондрии [9, 10]. Известно, что тиреоидные гормоны влияют на активный транспорт ионов Са2+ 

in vivo и  in vitro [3,4]. Можно полагать, что гормоны могут оказывать свое действие на метаболизм; 

изменяя распределение ионов Са2+ между митохондриями и цитозолем. В последние годы 

установлено, что транспорт Са2+ в митохондриях печени осуществляется двумя переносчиками, 

причем Са2+-юнипортер осуществляет электрофоретический транспорт из цитозоля в митохондрии, 

Са2+/2Н+-антипортер осуществляет выведение ионов Са2+ из митохондрий в обмен на ионы Н+ [5,6, 

7]. 

 В связи с тем что изменение активности Са2+/2Н+-антипортера митохондрий при изменении 

гормонального статуса организма может влиять на концентрацию Са2+ в цитозоле, нами было 

исследовано влияние тиреоидэктомтш я гипертирео за на активность Са2+/2H-а ити портера в 

митохондриях печени крысы. 

 Методика исследования. Митохондрии печени крыс выделяли в 0,3 М сахарозе, содержащей 

5 мМ трис-HCl рН 7,4 при 5000 g. Транспорт ионов Са3+ в митохондриях измеряли ион-селективным 

Са2+-чувствительным электродом и рН-метрическим методом по кинетике Са2+/Н+ - обмена в 

присутствии фосфата. Кинетику набухания митохондрий измеряли по изменению их оптической 

плотности при 540 нм. В экспериментах с тиреоидэктомией использовали самцов массой 100 г. Через 

4 мес после операции тиреоидэктомированные крысы имели массу 130—160 г, контрольные — 250—

280 г. Гипертиреоз вызывали внутрибрюшинным введением тироксина в дозе 100 мкг/100 г ежедневно 

в течение 4 дней. 

 Результаты исследования. При тиреоидэктомии увеличивается кальциевая емкость 

митохондрий печени крыс (количество ионов Са которое аккумулируется митохондриями до начала 

самопроизвольного выхода Са2+ из митохондрий). Введение физиологических концентраций 

тироксина тиреоидэктомированным крысам снижает кальциевую емкость практически до нормы, а 

при гипертиреозе кальциевая емкость значительно ниже контрольной. Как видно из результатов, 

существует достаточно хорошая корреляция между изменением кальциевой емкости митохондрий 

печени и скоростью выхода ионов Са2+ из митохондрий при добавлении рутениевого красного. Так 

как выход ионов кальция осуществляется Са2+/2Н+-антипортером, нечувствительным к рутениевому 

красному [6, 7], можно сделать вывод о том, что при тиреоидэктомии ингибируется, а при 

гипертиреозе стимулируется проявление активности Са2+/2Н+-антипортера в условиях проведения 

нашего эксперимента. Снижение кальциевой емкости митохондрий при увеличении концентрации 

тиреоидных гормонов в плазме, по-видимому, является следствием увеличения рециклизации ионов 

Са2+ в митохондриях, обусловленного повышением активности Са2+/2Н+-антипортера.  Ранее было 
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показано, что при тиреотоксикозе снижается кальциевая емкость митохондрии печени крыс, но 

увеличение кальциевой емкости при тиреоидэктомии было относительно невелико [1, 2] по сравнению 

с результатами наших экспериментов. По-видимому, это объясняется тем, что наши эксперименты 

проводились через 4 мес после тиреоидэктомии, в то время как в указанных работах – через 3-4нед. 

Одно из возможных объяснений увеличения активности Са2+/2Н+-антипортера заключается в том что 

тиреоидные гормоны увеличивают чувствительность митохондрий печени к повреждению ионами 

Са2+ и фосфата in vitro, вследствие чего активация Са2+/2Н+-обмена in vitro, которая имеет место при 

нагрузке ионами  Са2+ и добавлении фосфата [12], сильнее и быстрее проявляется в митохондриях из 

печени гипертиреоидных крыс. Косвенно в пользу такого объяснения свидетельствуют эксперименты, 

в которых исследовали влияние тиреоидного статуса на высокоамплитудное фосфатиндуцируемое 

набухание  и увеличение активности митохондриальной фосфолипазы А2 при инкубации митохондрий 

печени in vitro [4]. Тиреоидэктомия ингибирует, а введение тироксина in vivo стимулирует 

высокоамплитудное фосфатиндуцируемое набухание митохондрий печени. В сходных условиях 

гипертиреоз усиливает проявление активности фосфолипазы А2 в митохондриях печени in vitro [4]. 

Следовательно, увеличение активности Са2+/2Н+-обмена тиреоидными гормонами может быть 

обусловлено лабилизацией митохондрий к действию повреждающих факторов in vitro. Тем не менее 

связь между активностью Са2+/2Н+-антипортера и повреждением митохондрий экзогенным кальцием 

и фосфатом не укладывается в схему повреждение увеличение Са2+/2Н+-обмена, так как 

ингибирование рециклизации эндогенного Са2+ рутениевым красным предотвращает повреждение 

митохондрий в условиях фосфатиндуцируемого высокоамплитудного набухания митохондрий (7]. 

Следовательно, наличие корреляции между активностью Са2+/2Н+-обмена и устойчивостью 

митохондрий к повреждению in vitro может объясняться тем, что увеличение рециклизации Са2+ 

является фактором, стимулирующим активацию фосфолипазы А2 и повреждение митохондрий. Если 

это так, то и стимуляция фосфатидуцируемого набухания тиреоидными гормонами является 

следствием увеличения  активности Са2+/2Н+-антипортера. 

В пользу того что первично не повреждение митохондрий, а увеличение активности Са2+/2Н+-

антнпортера in'vivo, свидетельствуют и эксперименты по измерению кинетики набухания 

деэнергизованных митохондрий в изоосмоткческих растворах Ca(N03)2 при рН 8,1. В этих условиях 

скорость набухания лимитируется проницаемостью мембраны митохондрий для ионов Са2+[9]. В 

связи с этим ингибирование набухания при тиреоидэктомии и стимуляции при введении тиреоидных 

гормонов in vivo  рассматриваются как увеличение скорости пассивного транспорта ионов Са2+ через 

мембрану митохондрий. Этот эффект особенно четко проявляется в присутствии рутениевого 

красного.  

 Выводы. Следовательно, тиреоидные гормоны in vivo регулируют активность рутений-

нечувствительного Са2+/2Н+-антипортера в митохондриях печени крыс. Этот эффект не может быть 

связан с изменением активности фосфолипазы А2, так как в присутствии разобщителей повреждение 

митохондрий, обусловленное активацией фосфолипазы А2, не происходит [14].  

Регуляция активности Са2+/2Н+-антипортера тиреоидными гормонами может иметь отношение 

как к стимуляции основного обмена, так и к активации глюконеогенеза в гепатоцитах тиреоидными 

гормонами. Хорошо известно, что увеличение концентрации ионизированного Са2+ в цитозоле 

гепатоцитов приводит к стимуляции глюконеогенеза вследствие активации фосфоэнол 

пируваткарбоксикиназы и ингибирования пируваткиназы. В связи с этим увеличение активности 

Са2+/2Н+-антипортера тиреоидными гормонами должно приводить к увеличению концентрации Са2+ в 

цитозоле и стимуляции глюконеогенеза. В то же время увеличение потребления энергии на 

рециклизацию Са2+ в митохондриях вследствие активации Са2+/2Н+-антипортера может быть одним из 

механизмов стимуляции потребления кислорода печенью при увеличении концентрации тиреоидных 

гормонов в плазме.   
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