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Г. к ПАРСАДАНЯН

АКТИВНОСТЬ ФОСФОПРОТЕИНФОСФАТАЗЫ, СОДЕРЖАНИЕ 
ФОСФОПРОТЕИНОВ И БЕЛКОВ СУБКЛЕТОЧНЫХ ЭЛЕМЕНТОВ 

ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ ТИРЕОТОКСИКОЗЕ

Действие гормонов шитовидной железы на ряд обменных процессов 
в различных, в том числе и мышечной, тканях, особенно широко изуча­
лось в последнем десятилетии.

Имеющиеся обзоры [1—4] как клинических, так и эксперименталь­
ных работ, позволили составить представление об изменениях в интен­
сивности основного обмена, в обмене белков, углеводов, липидов, а так­
же и в некоторых сторонах обмена фосфорных соединений в миокард» 
и скелетных мышцах при тиреотоксикозе.

Недавняя статья Тата и сотр. [5] является первой попыткой сумми­
ровать сведения о действии тиреоидных гормонов на клеточном уровне

Несмотря на то, что фосфопротеины, возможно, участвуют в пере­
носе фосфата в цепи окислительного фосфорилирования и в обмене АТФ 
[6], изменение их содержания при тиреотоксикозе детально не изучалось

Мы поставили себе целью изучить содержание фосфопротеинов и
активность фосфопротеинфосфатазы, а также содержание белков суб
клеточных 
токсикозе.

фракций сердечной и скелетных мышц кроликов при тирео-ЭЕ

Методика. Опыты проводились на кроликах весом 1,5—2,5 кг. Ги­
пертиреоз вызывался у животных ежедневным скармливанием тиреои­
дина, из расчета 0,5 г препарата на 1 кг веса животного в течение 3֊ 
4 недель [7].

Получение клеточных фракций (ядерно-миофибриллярной. миофиб-
риллярной, тяжелых и легких митохондрий и надосадочнои), определе­
ние в них содержания белков, фосфопротеинов и активности фосфопро­
теинфосфатазы проводилось по использованной нами ранее методике [8]

Полученные данные подвергались статистической обработке. При­
веденные на рисунках величины являются средними из 5 —9 опытов.

Результаты исследований. О значительных изменениях в содержа­
нии ФП сердечной и скелетных мышц свидетельствуют данные, привс

фосфора ФП в гомогенате сердечной мыш-ЭЕденяые в рис. I и 2. Уровень
цы после тиреоидиновой обработки увеличился с 19,6 до 37,3 мкг ւ тка 
ни. Количество фосфора ФП во всех субклеточных фракциях сердечной 
мышцы также оказалось больше, чем в контроле (рис. I). Самые замет­
ные изменения произошли в объединенной фракции микросом и ।иало- 
нлазмы («надосадочная фракция»), где содержание ФП увеличилось 
более чем в 3 раза: с 3,3 мкг до 10,5 мкг фосфора на г ткани.
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Затем следуют митохондрии (от 1,9 мкг в норме до 4,5 при тирео­
токсикозе для митохондрий I и от 1,5 мкг до 4,0—для II), миофибриллы 
(от 3,1 до 5,4) и ядерно-миофибриллярная фракция (от 9,3 до 12,7).

Рис. 1. Содержание фосфора фосфопротеннов в сердечной мышце 
кроликов при тиреотоксикозе. По вертикали: фосф >р в мкг,'г ткани 
По горизонтали 1) гомогенат ткани, 2) ядерно-миофибриллярная фрак­
ция, 3) миэфибритлы, 4) митохондрии I, 5| митохондрии 11.6) надоса- 
точная фракция. В каждой паре столбиков первый — норма, второй— 

тиреотоксикоз. Черные столбики — стандартная ошибка.

В скелетных мышцах (рис. 2) наблюдалась примерно такая же кар­
тина, как и в сердце. Отмечено увеличение содержания ФП как в целом 
гомогенате (от 13,6 мкг Р в норме до 28 при тиреотоксикозе), так и֊ в
отдельных клеточных ЗСфракциях. Особенно резкое увеличение—прибли-
зительно в четыре раза -проявляется в надосадочной фракции и в мито­
хондриях II. Фосфор ФП увеличивается соответственно с 3,1 мкг до
13,5 мкг/г ткани и с 0,78 до 3,2. В тяжелых митохондриях он увеличива­
ется от 0,56 до 1,5, а в мио фибриллах от 0,97 до 1,9. Не наблюдается из­
менений лишь в ядерно-миофибриллярной фракции. Тироксин, введен­
ный in vivo, стимулирует также подъем в содержании ФП мозга [9]. Со­
рокин и Тхракулов [10] сообщали об увеличении включения Р32 во фрак
ции нуклеиновых кислот и белка при гипертиреоидном состоянии. При
веденные данные говорят как об увеличении содержания, так и о повы­
шении обмениваемости фосфопротеннов при тиреотоксикозе в различных
органах и тканях.

В настоящей работе мы определяли также активность фосфопроте-
.инфосфатазы (ФПФ-азы) в условиях тиреоидинового токсикоза.
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Активность ФПФ-азы, рассчитанная в мкг отщепленного фосфора38

казеина на 1 мг белка (специфическая активность) [8], уменьшалась в
сердечной мышце как в целом гомогенате, с 3,13 до 2,2, так и во всех

28 .

Рис. 2. Содержание фосфора фосфопротеинов в скелетной мышце 
кроликов при тиреото։ сзкозе. По вертикали: фосфор в мкг/г тка­

ни. По горизонтали: см. рис. 1.

клеточных фракциях кроме миофибрилл, где было отмечено значитель­
ное ее увеличение (от 1,18 до 2,15), (табл. 1). Наиболее резкое уменьше­
ние специфической активности отмечено в надосадочной (от 6,8 до 3,8)
и ядерно-мнофибриллярной (от 2,3 до 1,3) ракциях.

Несколько слабее выражены эти изменения в митохондриях I
(2,95—2,38) и II (4,6—3,6) сердечной мышцы.

При расчете активности ФПФ-азы на грамм сырого веса направлен­
ность в изменении активности ФПФ-азы остается такой же, но различия 
между нормой и тиреотоксикозом несколько уменьшаются (табл. 1). Это 
объясняется некоторым увеличением количества белка в субклеточных 
элементах миокарда.

При рассмотрении изменений, происходящих в активности ФПФ-азы 
скелетных мышц (табл. 1), бросается в глаза сходство этих явлений < 
процессами, идущими в сердечной мышце. Так, специфическая актив­
ность в гомогенате ткани уменьшается с 1,0 до 0,6, снижается и актив­
ность различных фракций: ядер (от 0,8 до 0,4), тяжелых митохондрий 
(с 2,1 до 1,6) и надосадочной.

ФПФ-азная активность в миофибриллярной фракции скелетных
мышц увеличивается от 0,4 до 0,8 мкг Р/мг белка. Активность ФПФ-азы 
скелетной мышцы при расчете на 1 г ткани также показывает увеличе-
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Таблица 1
Акти вность фэсфопротеинфосфзтазы в мышцах при тиреотоксикозе, мкг фосфора

Тип мышцы Состоя­
ние

Сердечная
М норма

Г омоге- 
нат

Л1дерно-мио- 
фибрилляр- 

ная фракция
Мнофи- 
бриллы

Митохон
Лрии I

.Митохон 
дрии II

Надоса- 
лочная 

фракция

3*. 13
0,06

412.0
13.3

2,30
0,14

151,0 1,18 19.7 2.95 28.7 4,60 30.0 6.80 170,5
13.00,14 4,30,15 2,90,45 2.5,0,11 10.613.00,14 4,Зи,15 2.90.45 2.50.11

Сердечная
М

Скелетн ՛ я
М

Скелетная
М

тирео­
токси­
коз

норма

2,20 
и.03

1.03
0.05

321,0
5.5

162,0
5.3

1.30
0.04

0.81
0.06

тирео-
токси- 0,68 111,0 0,42
коз - 0,01 4.2 0,03

111,0

72.6
6.1

2,15 11.1 2.38
0.14 5.1 0.20

27,1
2.9

26.03.80
2.50.24

100,5
7,8

0,40
0.04

4.72.10
0,50,07

5,43,30
0.40,2»

4.22,70
0,20,13

75,6
3.1

41,0 0,77
0,37 0,06

9,9 1.60 5,33,50 4,22.28
0,30,02 0,50,22 0.4,0,04

52,4

•X

3,60

ние во фракции .миофибрилл от 4.7 мкг фосфора в норме до 9,9 при ти­
реотоксикозе.

При неизменном уровне активности рермента в митохондриях.••
ФПФ-азная активность при таком расчете несомненно уменьшается в 
надосадочной (с 75,6 до 52.4) и ядерно-миофибриллярной (с 72,6 до 41,0)
фракциях. Я

Приведенные данные об изменениях в количестве ФП и активности
ЭЕфермента ФПФ-азы в мышцах наряду со сведениями о снижении содер­
жания макроэргических фосфорных соединений при тиреотоксикозе [11], 
говорят о серьезных нарушениях функции мышечных волокон и, по-ви-
димому, являются биохимическим проявлением наблюдаемой при гипер­
тиреозе миопатии. И

Данные, приведенные на рис. 3 и 4, свидетельствуют об отсутствии 
значительных изменений в содержании белка субклеточных фракций в 
условиях развитого тиреотоксикоза.

Количество белка в гомогенатах мышц несколько увеличивается при 
тиреотоксикозе, составляя 149 мг/г ткани (при 129 мг/г ткани в норме) 
в сердечной мышце, и 165 мг/г ткани (при 153 в норме) в скелетных.

ЭЕ
Некоторое повышение содержания белка проявляется в ядерно-мио- 

фибриллярной фракции: от 69 до 81 мг/г ткани для сердечной мышцы и 
от 88 до 95 для скелетных.

Незначительно увеличивается белок в миофибриллярной (от 19,3 до 
20,0 мг/г ткани), тяжелой митохондральной (10,5—12,3), легкой мито­
хондральной (5,0—6,0) и надосадочной (25,1—25,9) фракциях сердечной
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Рис 3 Содержание белка в сердечной мышце кроликов при ти­
реотоксикозе. Но вертикали: белок в мг/г ткани Ло горизонтали 

см рис. 1.
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Рис. 4 Содержание белка в скелетной мышце кроликов при ти­
реотоксикозе. По вертикали: белок в мг/г ткани. По горизонта­

ли: см. рис. 1.
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мышцы и в тяжелых (2,5—3,4 мг/г) и легких (1,3—1,4) митохондриях
скелетных мышц.

Как в норме, так и при тиреотоксикозе неизменно количество белка
в налосадочнои фракции сердечной мышцы, а в скелетных мышцах за 
метно даже снижение уровня белка в надосадочной фракции от 22,6 до 
20,8 мг/г, а также в миофибриллярной, где белок уменьшается с 13,9 мг/г 
до 13,0.

Таким образом, при тиреотоксикозе происходит как незначительное 
увеличение белка в целом, так и определенное перераспределение в со 
отношении белков различных субклеточных элементов.

Сообщение 3. С. Архангельской [11] также свидетельствует о ста 
бильности в содержании белка при тиреотоксикозе в мышцах. Сущест­
венные изменения в условиях тиреотоксикоза происходят в соотношении 
различных белковых фракций.

Кроме того, несмотря на отдельные возражения, большинство авто 
ров утверждает, что как in vivo, так и in vitro введение тироксина стиму­
лирует увеличение скорости включения аминокислот в белки гомогена­
тов и отдельных субклеточных фракций ряда органов и тканей [12—14].

Увеличенная обмсниваемость белков при сравнительно неизменен­
ном их содержании при тиреотоксикозе является следствием их усилен 
ного протеолиза и ресинтеза.

Наши предыдущие исследования, говорящие о повышении содержа
ния нуклеиновых кислот в мышцах при тиреотоксикозе [15], подтверж­
дают это положение. Соколофф с сотр. [12] установили, что стимулиро­
вание тироксином синтеза белка локализовано на ступени, включающей 
перенос связанных с РНК аминокислот на микросомные белки.

Можно полагать, что дальнейшее изучение влияния тиреоидных
гормонов на осфорный и белковый обмен на субклеточном уровне по-
зволит уточнить механизм и локализацию действия этих гормонов в 
клетках различных органов и тканей, в том числе и мышечной.

Выводы

1. В гомогенатах мышц при тиреотоксикозе отмечается значительное
увеличение количества ФП (от 19,6 до 37,3 мкг фосфора/г ткани для 
сердечной и от 13,6 до 28,0 мкг фосфора/г ткани для скелетных мышц)

Это увеличение происходит главным образом за счет повышения 
уровня ФП в налосадочнои фракции сердечной (от 3,3 до 10,5 мкг фос­
фора/г ткани) и скелетных (от 3,1 до 13,5 мкг фосфора/г ткани) мышц. 
Значительно поднимается содержание ФП также и в митохондриях I и II 
и миофибриллах.

2. Отмечено значительное уменьшение фосфопротеин-фосфатазной
активности в различных клеточных фракциях и гомогенатах сердечной 
и скелетных мышц кроликов в условиях тиреотоксикоза. Исключение со-
ст а вл я ют миофибриллы, где гидролитическая активность изучаемого
фермента увеличена почти вдвое.
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3. Содержание белков как в гомогенатах, так и клеточных рракцияхЗЕ
сердечной и скелетной мышц нс претерпевает значительных изменений
при тиреотоксикозе.
Институт биохимии 
КН УССР, Киев Поступило 10 IV 1964 г.

Դ. Կ.ՓԱՐ11ԱԴԱՆՅԱ1.

ՖՈՍՖՈՊՐՈՏԵԻՆՖՈՍՖԱՏԱ9.ԱԻ ԱԿՏԻՎՈՒԹՅՈՒՆԸ, ՖՈՍՖՈՊՐՈՏԵԻՆՆԵՐԻ 
ԵՎ ԵՆԹԱՈՋՋԱՅԻՆ էլեմենտների սպիտակուցների պարունակությունը 

ԷՔՍՊԵՐԻՄԵՆՏԱԼ ՏԻՐԵՈՏՈՔՍԻԿՈ9.Ի ԴԵՊՔՈՒՄ

Ս. մ փ ո փ ո I if

Հո դված ում ուսումնասիրված է ճագարների

'կանների հոմոզենատ ներում և աոանձին բջջային
սրտային ու կմախքային 
ֆրակցիաներում րնդհա-

'աւր սպիտակուցի և ֆ ո и ֆ ո պ ր ո տ ե ինն ե ր ի պ ա ր ուն ա կ ո ւթ յ ո ւն ր ք 
ֆո ս ֆ ո պ ր ո տ ե ինֆ) ո ս ֆ ա տ ա զ ա լ ի ա կ տ ի վ ո լթ յո ւն ր նորմայում և տ

ինչպես նաև 
քւ ր և ո տ ո ք и ի I/ п

1ի դեպքում։

Հաստատված կ, որ տիրեոիդինա յին տոքսիկոզի պայմաններում սպիտա­

կուցների պարունակ ությունր սրտի և կմախքային մկաններում ավե/անում I

աննշան չափով։
Մշակված կենդանիների սրտի և կմախքային մկաններում ֆոսֆոպրո- 

ոեինների մակարդակն զգա/ի որ են ավե/անում կ և հ ո մ ո դ են ա տ ու մ, և բոլոր 

թշշային ֆրակցիաներում։
Ֆո սֆ ո պ ր ո տ ե ինֆո սֆա տ ա զա յի ա կտ ի վ ութ յուն ր նշված մ կան ա յին հյուս­

վածքներում այս կամ այն չափով իջնում կ ինչպես հ ո մ ո զեն ա տն ե ր ում, այն­

պես կ/ համարւա բոլոր բշջույին ֆրակցիաներում, բացի մ իոֆիբրիլներից, որ­

անդ այն տ ի րե ո տ ո քս ի կո զ ի դեպքում երկու անգամ բարձր կ, քան նորմա/ կ են -

Հանիների մոտ։
Հայտնաբերված փ ո փ ո խութ յունն ե ր ր քննարկված են մկանային հյուս­

վածքներում կքս պ ե ր իմ են ս։ ա լ տ ի ր ե ո տ ո քս իկ ո զի ֆոսֆորս։ յին փո խանակու- 

մ/ան ա// խախտումների հետ կապված։
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