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Ж. И. Акопян

Взаимоотношения между действием гормонов щитовидной железы 
и гормонов надпочечников в процессе окисления тирозина

(Представлено академиком АН Армянской ССР Г. X. Бунятяном I2/VI 1964»

Влияние гормонов коры надпочечников на обмен тирозина и на адап 
тивнос повышение активности ферментов, участвующих в окислении ти 
розина, было показано Ноксом и сотрудниками (’). Данные, полученные 
нами (2) и Литваком (зл), относительно регулирующего влияния гор
монов щитовидной железы на обмен тирозина и на адаптивное измене
ние активности тирозинкетоглутаровой трансаминазы позволили вклю
чить, что тиреоидные гормоны наряду с кортикостероидами являются ое 
новными регуляторами окисления тирозина. Что же касается вопроса о 
нзаимоотношениях между действием гормонов щитовидной железы и яр 
монов надпочечников в процессе окисления тирозина и адаптивного уси
ления активности тирозинкетоглутаровой трансаминазы никаких данных 
нам обнаружить не удалось, что и побудило нас предпринят՛., настояще е 
исследование.

Опыты были поставлены на белых крысах весом 150 180г. Тирозин 
и тироксин вводили внутрибрюшинно из расчета по 100 .иг и 1.5 .иг на 
крысу соответственно, кортизон—внутримышечно—80 мг/кг веса жи од
ного, адреналин—внутримышечно по 25 мкг на крысу. Состояние тире։՛ 
токсикоза достигалось повторным внутрибрюшинным введением L ։ир՛ к 
сина по I мг в течение 5 дней. Тиреоидектомированных крыс орали в
опыт через 1 1,5 месяца после операции. Крыс с тиреотоксикозом или
с удаленной щитовидной железой исследовали после развития яеных 
признаков гиперфункции или недостаточности щитовидной же н ՝•՛'• Ь 
случае сочетания гипотиреоза и адреналектомии сначала производили 
’иреоидектомию, а спустя I —1,5 месяца, т. е. после развития ясных при 
’каков выключения щитовидной железы, удаляли надпочечники, т.։ки 
животные вместо питьевой воды получали I-процентный раствор । 
Ренной соли. Их брали в опыт через 5-7 дней после удаления надпочеч
ников. Интенсивность окисления тирозина определяли по методике,

ранее (5).
В первой серии опытов мы исследовали влияние одновременно! <•

и
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введения крысам тироксина и кортизона на процессы окисления тиро3и 
на в печени нормальных животных. Через 5 часов после введения обоих 
гормонов определяли интенсивность окисления тирозина в срезах пече 
ни. Полученные данные представлены на фиг. 1. Они показывают, что от 
нократиое введение одного тироксина даже в очень больших дозах

заметно на интенсивность окисления тирозина в искне влияет

цветения тироксина и кортизона 
на интенсивность окисления тиро
зина в срезах печени нормальных 

крыс
1 —норма окисления тирозина; 2—ин
дукция тирозином; 3 введение ти
роксина; -/-введение тироксина и 
тирозина; 5—индукция кортизоном; 
6 введение тироксина и кортизона.

ни крыс через 5 часов после его 
введения. Очевидно, за этот периот 
у животных еще не возникает ги- 
нертиреоидного состояния и в связи 
с этим базальный (исходный) уп0. 
вень окисления тирозина у них не 
меняется. Введение одного корти
зона, как обычно, резко усиливает 
окисление тирозина, введение же 
тироксина совместно с кортизоном 
несколько тормозит действие одно
го кортизона. Такое же торможе
ние тироксин вызывает, когда индук
ция тирозинкетоглутаровой транса
миназы вызывалась не введением 
кортизона, а введением субстрата 
тирозина (фиг. 1). Таким образом, 
тироксин как при индукции кортн-

зоном. так и при индукции суостратом оказывает тормозящее дейст
вие на адаптивное усиление активности ферментов, принимающих 
участие в окислении тирозина. Это торможение, однако, выражено 
не очень сильно, несмотря на то, что в этих опытах были применены 
сравнительно большие дозы тироксина. Это позволяет заключить, что 
кортизон R условиях наших опытов оказывает большее влияние на 
индукцию указанных ферментов, чем тироксин.

Несколько иная картина наблюдается, когда опыты проводили не на
интактных, а па адрсналектомированных и тиреоидектомированных кры
сах. ♦ ' .Ж

Как уже указывалось ранее (2), тиреоидектомия обусловливает по
вышение базального уровня окисления тирозина. Адреналектомия, по 
нашим данным, несколько снижает исходный уровень окисления тиро
зина и полностью предотвращает индукцию ферментов при введении ти
розина.
Как видно из данных табл. I, у адреналектомированных и тиреоидектоми
рованных животных исходный уровень окисления тирозина значительно 
выше, чем у только адреналектомированных животных и несколько вы
ше, чем \ тиреоидектомированных. Таким образом, у этих животных вы
падение тормозящего действия гормонов щитовидной железы оказывает 
большее влияние на окисление тирозина, чем выпадение стимулируюше- 
го действия гормонов коры надпочечников.
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Таблица /
влияние одновременно,, адренвдектомнн „ лнреоидектомнн на ннаеисннно.г„ 

даме„„я тирозина н срезах печени. и„фры „6означаю, ։/. окисле11н^“
__  |ю отношению к добавленному. Р

№ 
опытов

I
9

3 
4 
о
6 
/
8

Нормальные жи
вотные

26,3 
28,5 
28.0 
27,7 
25,5 
31,0
29,0 
25,7

28.о 0,67

Адреналектомиро- Тиреоидектомипо- 
ванные нанные

21.3
21.5
24.3
20,9
22,2
22.2

44,0
40,9
47,0
48,2
45,0
41.3
37.7
44.8

22,0-0,49 42.9 1,3

Адреналектомия 4 
тнреиндектомия

31.5
33.7
35.2
32.8
34.3
30.7

33,0±0,71

При рассмотрении результатов приведенных выше исследовании от
носительно взаимоотношения между влиянием гормонов щитовидной же
лезы и гормонов коры надпочечников мы учитываем выпадение после ал 
реналектомии только функции гормонов коры надпочечников. Между тем 
в литературе в последние годы появились данные о том, что и гормоны 
мозгового слоя надпочечников могут оказывать влияние на окисление 
тирозина в печени. В работе Литвака и Войцеховской (б) было найдено, 
что добавление адреналина и норадреналина к инкубационной среде, со- 
1ержащей частично очищенный фермент, вызывает почти полное тормо 
жсние активности фермента Добавление к инкубационной среде вместе 
с адреналином аскорбиновой кислоты снимало тормозящий эффект. Тор
мозящее действие адреналина и норадреналина на функцию тирозинке- 
гоглутаровой трансаминазы было подтверждено и в опытах in vivo, в ко
торых крысам вводили 1 мг/кг адреналина внутрибрюшинно. При обсуж
дении результатов своих исследований авторы высказывают мнение, что 
механизм действия адреналина на активность фермента может быть по 
Добен действию тироксина in vitro на фермент, поскольку оба эти гор 
мона обладают известным структурным сходством. Данные Литвака и 
Войцеховской были затем подтверждены в известной степени и в опытах 
Якоби и Ляду (7), которые показали также, что мощными ингибиторами 
'казанного фермента являются и 5-окситриптофан и серотонин. На осно
вании исследований Литвака и Войцеховской можно заключить, что над 
почечники секретируют одновременно гормоны, стимулирующие актив 
ность тирозинкетоглхтаровой трансаминазы (гормоны коры надпочечни 
ков), и гормоны, тормозящие эту активность (гормоны мозгового веик 
ства надпочечников). Выпадение функции последних после адреna.itкто 
мин должно было повысить активность фермента, однако, по нашим дан
ным и по данным других авторов (1'ц 1֊), исследовавших этот процесс, 
адреналектомия всегда ведет к снижению активности фермента. Из этой 
можно заключить, что выпадение стимулирующею влияния гормонов к< 
Pbi надпочечников после адреналектомии сильнее сказывается на актив
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пости фермента, чем выпадение тормозящего 
мозгового вещества. Можно также допустить, 
гнвности тирозинкетоглутаровой трансаминазы

действия гормонов 
что повышение од-
У адреналектомнро. 

ванных и тирсоидектомированных крыс, найденное нами, является еде] 
ствием не только выпадения тормозящей функции гормонов щитови щ(11 
железы, но и тормозящего действия адреналина и норадреналина R Рй 
зи с этим мы сочли необходимым повторить опыты Литвака и Войцехов 
ской in vivo, но с применением таких доз адреналина, которые не вычь 
вают гибели животных. В ряде предварительных опытов было уставов 
лено, что крысы хорошо переносят дозу адреналина, равную 200 мкг/щ 
веса, более высокие дозы вызывали гибель животных. Животные иссле
довались спустя 5 часов после введения адреналина. Результаты иссле
дований приведены в табл. 2-

Таблица 2
Влияние введения адреналина на интенсивность окисления тирозина срезами печени 
нормальных и адреналектомированных крыс (обозначения те же, что и в табл. ]>

Нормальные крысы Адреналектомнрованные крысы

без адреналина

26,3
28,5 
28.0
25.5 
31,0 
28,5

27,9-0.79

введение адреналина

41,9
33,4
42,5
37.8
40.8

40,5-0.78 
Р 0,001

без адреналина

21,3 
24,3 
21.6 
20,9 
22.2 
99 9 Л* I

22,0+0,49

введение адрена
лина

31,3 
30.8
30.3
30.8
30.9

30,8+0,29
Р 0,001

Как видно из таблицы, введение нормальным крысам максимально пере
носимых ими доз адреналина не только не тормозит окисление тирозина, 
но, наоборот, заметно ее повышает. Повышение статистически достовер 
но и в среднем достигает 45%. Такой же эффект оказывает введение ад
реналина адреналектомированным крысам. У контрольных адреналекто- 
мированных крыс окисление тирозина, как обычно, не превышает 22,2% 
по отношению к количеству добавленного к инкубационной среде тиро
зина. У адреналектомированных животных, которым вводили адреналин, 
оно в среднем достигает 30%, т. е. больше чем на 30% превышает уро
вень у контрольных животных. Противоречие между полученными нами 
данными и результатами исследований Литвака и Войцеховской, а так
же Якоби и Ляду может быть объяснено только различиями в применяе
мых дозах адреналина. В опытах Литвака и Войцеховской in vitro, ког 
ла авторы добавляли к инкубационной среде такое количество адрена
лина (5 10 М), которое равнялось или превышало количество добав
ляемого субстрата, действительно могла иметь место конкуренция меж
ду адреналином и тирозином за присоединение к ферменту, что и должно 
было повести за собой торможение окисления тирозина. В опытах ука-
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,а„ных авторов in vivo при введении 200 мкг адреналина на крысу ։аже 
если животные быстро не погибали, у них должны были развиться весьма 
тяжелые нарушения кровообращения и возникнуть поражения печени' 
связанные с быстрым распадом гликогена, изменениями содержания ли' 
|1Идов печени и т. д. Авторы указывают на морфологические изменения в 
печени после введения больших доз адреналина, по такие изменения 
„меют место, и они описаны в литературе. По-видимому, с этими измене- 
НИЯМИ л было связано торможение окисления тирозина, наблюдаемое ав
торами. Во всяком случае, у нас нет никаких оснований считать, что при 
лаже больших, но все же еще физиологических лозах адреналина (30— 
10 мкг) окисление тирозина тормозится.

Таким образом, отпадает положение о том, что изменения в секре
ции мозговой части надпочечников адреналина могут оказывать регу
лирующее влияние на окисление тирозина в печени, и эта роль, очевидно, 
принадлежит только гормонам коры надпочечников и щитовидной же
лезы.

Полученные нами данные говорят об антагонизме между кортизо
ном, с одной стороны, и тироксином—с другой, в отношении влияния на 
окисление тирозина и на адаптивное образование в ней тирозинкетоглу 
даровой трансаминазы.

Институт биохимии
Академии наук Армянской ССР

ժ- Ի ЩЧПРЗиЪ

Վսւհսւհւսձև <|I.«|аի և ւ(՚ւււ1|Լւ՚սւ1|ււււքIinrifnfifibrI» 4' ոիւհարւսրեrm pim Г1|1 
s|irn<||1Гф ofii|ii|iu(jifiufi biini_if

Ուսումնասիրվել Լ միամ ամանակ ներարկմամ ր սպխք.ակ առնետներին տ ի ր որ ս ին ի ե 
աիդոնխ տիրոր»»ինի և տիրոգինի ագգ եցությունր տիրոգինի օքսիդացման վրաէ Պարգվե/ /, ոո 

ւ* քւանվ :յյգ նե րւԱ րկո ւ մր, անգամ շատ մեծ տիրո րսինի գ ո գաներն աննշան չափով են ի 91- ՝ցնուէէ 
տիրոգինի որ/իգ •ոգում ր- 8ույց Լ տրված, որ ադրենալինի ներարկում ր նշանակայից չափով 
f նեղացնում Լ տիրոգինի օրսիգացումր, ՍարդՒ կտրվածքներում ինչպես այնպես ՛[
1է ակերիկտՈներր հեռացված առնետների մոտւ

Ոտացված տվյալները /սոսում են այն մասին, որ ղԿյովկան ունի անտագոնիզմ վա • .սնաձե 
գեպձի և մակերիկամի կեղևային մասի հորմոնների աղղեցության միշև և թույյ են տայիս անե

ք՛11 որոշակի հետևություն— որ հենց UJJrf հորմոններին Լ պատկանում Հիմնական ոեոուլա- 
տոՐ գերր տիրոգինի optt իգացման և .այգ պրոցեսին մասնակցող ֆերմենտների սգ. պտՒ I 

^ուսշացումրէ
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