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Аннотация 

Расширенная статья посвящена комплексному анализу нарушений кальций-

сигналинга при патологии щитовидной железы и их роли в формировании 

многоорганных функциональных расстройств. Рассматриваются взаимосвязи 

тиреоидных гормонов с механизмами регулирования внутриклеточного кальция в 

кардиомиоцитах, нейронах, клетках гладкой и скелетной мускулатуры, 

остеобластах и остеокластах, а также в иммунокомпетентных клетках. Особое 

внимание уделено влиянию дисфункции щитовидной железы на работу 

кальциевых каналов, транспортных систем саркоплазматического ретикулума, 

кальций-зависимых ферментов и рецепторов. В работе показано, что нарушения 

кальций-гомеостаза являются ключевым патогенетическим звеном 

тиреотоксикоза и гипотиреоза, обусловливая развитие аритмий, мышечной 

слабости, когнитивных нарушений, остеопороза, тремора и вегетативной 

нестабильности. Анализ подчёркивает важность изучения Ca²⁺-зависимых 

процессов для понимания системных эффектов тиреоидных гормонов и 

разработки новых методологических подходов к патогенетической терапии. 
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Введение 

Щитовидная железа является одним из ключевых органов эндокринной системы 

и регулирует множество физиологических процессов, включая энергетический 

обмен, рост, дифференцировку клеток, работу сердечно-сосудистой, нервной и 

опорно-двигательной систем. Однако многие эффекты тиреоидных гормонов 

остаются недостаточно изученными, особенно в отношении их влияния на 

кальций-сигналинг — универсальный механизм клеточной регуляции. 

Внутриклеточный кальций является важнейшим вторичным мессенджером, 

который обеспечивает проведение нервного импульса, механизмы мышечного 

сокращения, работу эндокринных клеток, активацию ферментативных систем, 

формирование памяти, процессы апоптоза и адаптационные реакции. 



- 2 - 
 

Изменение концентрации тиреоидных гормонов приводит к масштабной 

перестройке кальций-зависимых систем, поскольку гормоны напрямую 

регулируют экспрессию белков, участвующих в транспорте Ca²⁺, в работе 

кальциевых каналов и насосов, а также в активности межклеточных сигнальных 

каскадов. Даже небольшие отклонения уровней тироксина и трийодтиронина 

вызывают значимые изменения в функциональном состоянии клеток, 

сформировав патофизиологические реакции в различных органах и системах. 

Рассмотрение данных процессов с позиции кальций-сигналинга позволяет дать 

целостное представление о механизмах клинических проявлений заболеваний 

щитовидной железы. 

Влияние тиреоидных гормонов на молекулярные механизмы кальций-

сигналинга 

Тиреоидные гормоны представляют собой ключевой регулятор молекулярных 

процессов в клетке, определяя скорость обмена веществ, интенсивность 

энергетического обмена и характер взаимодействия внутриклеточных сигнальных 

систем. Одним из важнейших направлений их действия является влияние на 

кальций-сигналинг — универсальный механизм внутриклеточной коммуникации, 

обеспечивающий передачу информации от мембраны к ядру, контроль 

сокращения мышечных клеток, регулирование секреции гормонов, активацию 

ферментных каскадов, процессы роста, дифференцировки и программируемой 

клеточной гибели. В норме тироксин и трийодтиронин поддерживают тонко 

сбалансированную систему Ca²⁺-зависимой регуляции. Однако любые изменения 

уровня тиреоидных гормонов приводят к глубокой перестройке 

функционирования кальций-сигналинга, что оказывает значимое влияние на весь 

организм. 

Тиреоидные гормоны взаимодействуют с рецепторами, локализованными в ядре 

и цитоплазме клетки. Эти рецепторы представляют собой транскрипционные 

факторы, регулирующие экспрессию сотен генов, включая те, которые отвечают 

за синтез белков кальциевых каналов, кальций-связывающих белков и 

транспортных систем саркоплазматического ретикулума. Усиление концентрации 

тиреоидных гормонов приводит к активной экспрессии кальциевых каналов L-

типа, а также каналов Т-типа, рианодиновых рецепторов, кальмодулина и 

кальмодулин-зависимой протеинкиназы. Значительно повышается транскрипция 

генов, кодирующих SERCA — ключевой белок, отвечающий за транспорт Ca²⁺ в 

саркоплазматический ретикулум. Эти молекулярные изменения обусловливают 

рост чувствительности клеток к колебаниям внутриклеточного Ca²⁺, увеличивают 

скорость распространения кальциевых волн и повышают интенсивность всех 

кальций-зависимых метаболических процессов. 

Особую значимость имеет влияние тиреоидных гормонов на структуру и 

функцию кальциевых каналов L-типа. Под их воздействием повышается 

плотность каналов в клеточной мембране, возрастает их проводимость и 

чувствительность к деполяризации.  
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Это приводит к тому, что даже небольшие изменения мембранного потенциала 

вызывают значительное поступление Ca²⁺ в клетку. В условиях тиреотоксикоза 

данный эффект становится причиной гипервозбудимости тканей, поскольку Ca²⁺ 

является главным триггером сокращений, нервных импульсов и выброса 

медиаторов. Для сердечной мышцы это проявляется усилением и ускорением 

сокращений, повышенной силой выброса крови и тенденцией к формированию 

аритмий. Для нервной системы — склонностью к тремору, раздражительности и 

снижению порога возбуждения. 

Не менее важным направлением действия тиреоидных гормонов является 

регулирование активности рианодиновых рецепторов, которые контролируют 

высвобождение Ca²⁺ из саркоплазматического ретикулума. При повышении 

уровня тиреоидных гормонов рианодиновые рецепторы становятся более 

чувствительными, что усиливает амплитуду кальциевого выброса при каждом 

сокращении клетки. Одновременно повышается активность SERCA-насоса, 

ускоряющего возврат Ca²⁺ внутрь ретикулума. Эти механизмы приводят к 

ускоренному циклу сокращения и расслабления мышечных клеток. Если 

тиреоидные гормоны находятся в избытке, клетки начинают функционировать в 

состоянии постоянного напряжения, и даже небольшие стимулы вызывают 

чрезмерно быстрый и мощный кальциевый ответ. 

Также тиреоидные гормоны влияют на Na⁺/Ca²⁺-обменник, который обеспечивает 

удаление Ca²⁺ из клеток. При изменении уровня гормонов изменяется 

эффективность работы обменника, что отражается на скорости очищения 

цитоплазмы от Ca²⁺. Ускорение или замедление данного процесса приводит к 

нарушениям ритма в клетках сердца, снижению координации сокращений, 

нарушению сократительных свойств гладкой мускулатуры желудочно-кишечного 

тракта, сосудов и дыхательных путей. Особенно важен этот механизм для 

обеспечения нормальной работы кардиомиоцитов, так как нарушение очистки 

клетки от Ca²⁺ приводит к расстройству процессов расслабления и увеличению 

риска аритмий. 

Следует отметить, что тиреоидные гормоны не ограничиваются действием на 

белки мембраны, но также изменяют работу ферментных каскадов, связанных с 

кальциевой регуляцией. Они усиливают активность кальмодулин-зависимой 

протеинкиназы, которая играет ключевую роль в регуляции экспрессии генов, 

ответственных за рост, метаболизм и адаптацию клеток. Повышенная активность 

CaMK приводит к ускоренному метаболическому циклу, усилению синтеза 

белков и повышенной чувствительности к гормональным сигналам. В условиях 

гипертиреоза эти процессы усиливают напряжение клеток и увеличивают расход 

энергетических ресурсов. 

Важным аспектом является влияние тиреоидных гормонов на митохондрии, 

поскольку Ca²⁺ играет решающую роль в регуляции митохондриального дыхания.  
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Тиреоидные гормоны увеличивают способность митохондрий поглощать Ca²⁺, 

тем самым ускоряя процессы окислительного фосфорилирования и увеличивая 

производство энергии. Но чрезмерное накопление Ca²⁺ в митохондриях может 

приводить к окислительному стрессу и повреждению клеточных структур. Таким 

образом, гормоны щитовидной железы не только повышают производительность 

энергетических систем, но и создают предпосылки для истощения клеточных 

ресурсов при их избытке. 

Таким образом, тиреоидные гормоны оказывают многоуровневое воздействие на 

молекулярные механизмы кальций-сигналинга, включая процессы мембранного 

транспорта, внутриклеточного высвобождения Ca²⁺, работу насосов и 

обменников, ферментативные каскады и энергетическую регуляцию. Любые 

отклонения гормонального баланса нарушают согласованность этих процессов, 

что приводит к глубоко выраженным функциональным изменениям в различных 

органах и системах. 

Кальций-сигналинг при тиреотоксикозе: системный анализ 

Тиреотоксикоз вызывает глобальную активацию кальций-зависимых каскадов. 

Избыточное поступление Ca²⁺ в клетки приводит к гиперстимуляции 

сократительных и регуляторных механизмов, что создаёт повышенную нагрузку 

на сердце, мышцы, нервную систему, костную ткань и эндокринные клетки. 

Тиреоидные гормоны действуют как катализатор, ускоряя обмен веществ и 

усиливая чувствительность тканей к действию Ca²⁺. Это приводит к множеству 

клинических проявлений. 

В кардиомиоцитах тиреотоксикоз увеличивает амплитуду кальциевых волн и 

скорость их распространения, что ускоряет сердечный ритм и повышает риск 

аритмий. Сердце становится более чувствительным к катехоламинам, так как 

повышается плотность β-адренорецепторов и усиливается работа кальциевых 

каналов. Небольшие изменения уровня Ca²⁺ приводят к десинхронизации 

сокращений и формированию экстрасистолии. 

В нервной системе тиреотоксикоз вызывает значительное повышение кальциевой 

проницаемости мембран. Нейроны становятся чрезмерно возбудимыми, что 

проявляется тремором, эмоциональной нестабильностью, нарушениями сна и 

повышенной чувствительностью к нейромедиаторам. Высокая концентрация Ca²⁺ 

усиливает окислительный стресс и снижает порог возбуждения двигательных 

нейронов. Именно поэтому пациенты с тиреотоксикозом испытывают тремор и 

мышечную слабость, несмотря на сохранность мышечных волокон. 

В скелетных мышцах избыток Ca²⁺ приводит к ускоренной деградации белков, 

поскольку активируются кальций-зависимые протеазы. Мышцы быстро 

утомляются, теряют тонус и могут быть подвержены слабости. Отмечается 

дисбаланс между поступлением кальция и энергетическим обеспечением, что 

создаёт хроническое напряжение сократительного аппарата. 
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Костная ткань при тиреотоксикозе подвергается повышенной резорбции, 

поскольку избыток Ca²⁺ усиливает активность остеокластов. В результате 

развивается остеопороз, увеличивается риск переломов, а кальций выводится из 

организма с высокой скоростью. Это делает структуру костей менее устойчивой. 

Кальций-сигналинг при гипотиреозе: системные нарушения 

Гипотиреоз формирует принципиально иное направление патологических 

изменений в кальций-сигналинге по сравнению с тиреотоксикозом, и эта 

противоположность затрагивает практически каждую клеточную структуру, 

использующую кальций-зависимые механизмы. При снижении уровня 

тиреоидных гормонов уменьшается транскрипция генов, отвечающих за синтез 

ключевых белков кальций-транспортных систем, нарушается работа каналов, 

насосов, кальций-связывающих белков и внутриклеточных депо. Скорость всех 

Ca²⁺-зависимых реакций падает, и клетка теряет способность быстро реагировать 

на стимулы. Формируется выраженная метаболическая и 

электрофизиологическая инерция. 

В условиях гипотиреоза саркоплазматический ретикулум сокращает степень 

накопления кальция из-за падения активности SERCA-насоса. Возникает 

нарушение возврата Ca²⁺ из цитоплазмы в депо, что существенно удлиняет фазу 

расслабления мышечных клеток. Одновременно снижается активность Na⁺/Ca²⁺-

обменника, что ещё больше затрудняет освобождение цитозоля от избыточного 

кальция. В результате амплитуда и скорость генерируемых кальциевых волн 

уменьшаются, клетки демонстрируют типичное состояние функциональной 

замедленности. Для сердечной мышцы этот процесс особенно значим, так как 

сила и ритмичность сокращений находятся в прямой зависимости от скорости 

внутриклеточных кальциевых колебаний. 

Гипотиреоз приводит к снижению симпатической стимуляции сердца и 

уменьшению плотности β-адренорецепторов, однако ключевым фактором 

ослабления насосной функции становится именно нарушение кальций-

сигналинга. Замедленное расслабление кардиомиоцитов, сниженная 

сократимость, уменьшение эффективности насосного механизма и снижение 

частоты сердечных сокращений создают состояние хронической сердечной 

недостаточности функционального характера. У таких пациентов ухудшается 

переносимость физической нагрузки, появляются одышка, быстрая утомляемость 

и склонность к брадикардии. Таким образом, патология сердца при гипотиреозе 

представляет собой прямое следствие подавления кальций-обмена. 

В нервной системе гипотиреоз проявляется нарушением передачи нервного 

импульса. Дефицит тиреоидных гормонов снижает активность кальциевых 

каналов нейронов и уменьшает скорость деполяризации. Падает высвобождение 

нейромедиаторов, поскольку Ca²⁺ является главным триггером экзоцитоза. 

Снижается чувствительность синаптических окончаний к возбуждающим и 

тормозным сигналам.  
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У пациента возникают когнитивное замедление, снижение скорости мышления, 

ухудшение памяти, заторможенность, эмоциональная вялость. Такие изменения 

отражают нарушение фундаментального принципа нейрональной работы — 

зависимости активности синапсов от кальций-опосредованного каскада. 

Скелетная мускулатура при гипотиреозе демонстрирует типичный комплекс 

симптомов, связанных с дефицитом Ca²⁺-активации. Нарушение 

взаимоотношений между актином и миозином при сниженной скорости 

высвобождения кальция приводит к медленному сокращению и столь же 

медленному расслаблению мышц. Внутримышечная жидкость задерживается из-

за изменения ионного баланса, формируется отёчность и плотность тканей. 

Нарушается трофика мышечных волокон, возникает склонность к судорогам, 

болезненным ощущениям и общей мышечной скованности. Падает устойчивость 

к длительной работе, и даже небольшие физические нагрузки вызывают 

ощущение глубокого утомления. 

Костная ткань при гипотиреозе подвергается замедленной динамике обновления. 

Расстройство кальций-сигналинга снижает активность остеобластов, нарушает 

процессы минерализации, приводит к меньшему включению кальция в костную 

матрицу. Хотя резорбция костной ткани при гипотиреозе менее выражена, чем 

при тиреотоксикозе, необходимость поддержания полноценной структурной 

перестройки остаётся, и в условиях её недостаточности кости становятся 

хрупкими. Отмечается повышенная ломкость, ухудшение регенерации после 

травмы и снижение эластичности костной ткани. 

Роль кальций-сигналинга в иммунных нарушениях при тиреоидной 

патологии 

Иммунная система тесно связана с кальций-зависимыми механизмами активации 

и регуляции клеток. Тиреоидные гормоны влияют на иммунную функцию как 

напрямую, так и через изменение Ca²⁺-гомеостаза. При тиреотоксикозе 

происходит чрезмерная активация кальций-зависимых реакций в Т-лимфоцитах и 

макрофагах, что усиливает синтез цитокинов, увеличивает выраженность 

аутоиммунных процессов и формирует склонность к гиперэргическим иммунным 

реакциям. Кальций в иммунных клетках играет роль сигнала, определяющего 

начало пролиферации, дифференцировки и секреции медиаторов. Когда его 

концентрация повышена в условиях тиреотоксикоза, иммунитет становится 

чрезмерно активным и плохо контролируемым. 

Гипотиреоз оказывает противоположное действие. Нарушение кальций-

сигналинга в иммунных клетках приводит к замедлению их активации, снижению 

способности к распознаванию антигенов и ослаблению взаимодействий между 

клетками иммунной системы. Уменьшается продукция интерлейкинов, снижается 

интенсивность воспалительной реакции, ухудшается способность к ликвидации 

инфекций.  
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Лимфоциты медленнее реагируют на сигналы, хуже вступают в фазу 

пролиферации и имеют сниженный потенциал к формированию полноценных 

иммунных ответов. Состояние иммунной слабости при гипотиреозе является 

частым клиническим проявлением, особенно у пациентов с длительным 

дефицитом гормонов. 

Нарушение связи между тиреоидными гормонами и Ca²⁺-гомеостазом приводит к 

глубокой перестройке иммунного гомеостаза. Организм становится менее 

устойчивым к инфекционным заболеваниям, хуже реагирует на вакцинные 

стимулы, медленнее восстанавливается после воспалительных процессов. 

Нарушение кальций-регуляции в иммунных клетках делает патогенез иммунных 

нарушений при гипо- и гиперфункции щитовидной железы принципиально 

понятным: функциональная способность иммунитета прямо связана с уровнем 

тиреоидных гормонов через систему кальций-сигналинга. 

Заключение 

Кальций-сигналинг представляет собой фундаментальный универсальный 

регулятор клеточной активности, и любые отклонения в его работе приводят к 

каскаду функциональных нарушений. Дисфункция щитовидной железы создаёт 

условия для глубокой перестройки кальций-гомеостаза во всех органах и тканях. 

Тиреотоксикоз вызывает гиперактивацию Ca²⁺-зависимых механизмов, что 

приводит к ускорению обмена веществ, усилению сократительной способности 

мышц, учащённой работе сердца, развитию тремора, остеопороза и 

эмоциональной нестабильности. Гипотиреоз действует противоположным 

образом, подавляя внутриклеточные кальциевые процессы и создавая состояние 

глобального метаболического торможения. Организм становится менее 

подвижным, мышцы теряют силу и эластичность, нервная система замедляется, а 

иммунный ответ становится недостаточно активным. 

Осмысление того, насколько тесно взаимосвязаны тиреоидные гормоны и Ca²⁺-

зависимые процессы, позволяет более точно определять механизмы 

формирования клинических симптомов и осложнений. Углублённый анализ 

кальций-сигналинга открывает новые возможности для создания патогенетически 

обоснованных методов лечения заболеваний щитовидной железы, направленных 

на восстановление нормальной регуляции Ca²⁺ во всех клетках организма. 
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