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Митохондрии являются основным сенсором, регулятором и депо накопления ионов 

кальция в клетке. Для тонкой регуляции кальциевого сигнала в клетке существует 

широкий спектр молекул-мишеней, индуцирующих и декодирующих изменения 

концентрации Са
2+ 

в клетке (помпы, каналы, Са
2+

-связывающие белки, Са
2+

-зависимые 

ферменты, локализованные как в цитоплазме, так и в органеллах). Митохондрии, 

динамичные и пластичные органеллы, биохимически обеспечивающие энергосистему 

клетки, вовлечены во множество метаболических и регуляторных процессов: 

окислительное фосфорилирование, клеточную сигнализацию, кальциевый гомеостаз. 

Определяющую роль играют ионы Са
2+ 

в развитии апоптоза, инициируя формирование 

пор высокой проницаемости (mitochondrial permeability transition pore, MPTP) в 

митохондриальной мембране и истечение апоптотических факторов. В цитоплазме клетки 

концентрация ионов Са
2+

 очень низка и составляет величину порядка 50-100 нМ 

(продолжительное, в течение десятков минут, повышение содержания ионов Са
2+

 в 

цитоплазме клетки (до 10
-5

 М) приводит к гибели клетки). Цитотоксичность, 

обусловленная такими патологиями, как ишемия-реперфузия, эксайтотоксичность, как 

известно, включает в себя патофизиологическое возрастание внутриклеточной 

концентрации кальция и другие митохондрио-опосредованные процессы. Посредством 

кальциевого унипортера происходит аккумулирование в митохондриях избыточного 

цитозольного кальция, высвобождение кальция происходит посредством 

натрий/кальциевого и кальций/протонного антипортеров. Регулируя кальциевый 

гомеостаз в клетке, митохондрии контролируют важнейшие клеточные функции.  

Идентификация клеточных и митохондриальных Ca
2+

 транспортеров, выяснение 

механизмов формирования MPTP открывает новые перспективы использования 

митохондриальных компонентов кальциевой сигнализации в качестве мишеней 

терапевтического воздействия. 

Используя график Лайнуивера-Бэрка зависимости скорости MPT от концентрации 

Ca
2+

, мы оценили кажущуюся константу Михаэлиса-Ментен, процесса образования пор, 

Km=75±20 мкМ (при 20°С) для митохондрий печени крыс. Порядок взаимодействия 

ионов Ca
2+

 с митохондриальными центрами n=3 и кажущуюся Kd=60±12 мкМ, что 

соответствует микромолярным значениям константы диссоциации Ca
2+

 и 

соответствующих митохондриальных транспортеров. Из температурной зависимости 

скорости набухания митохондрий, представленной в виде графика Аррениуса, мы 

вычислили энергию активации процесса MPT, которая была равна 127±19 кДж/моль при 

температурах ниже точки излома графика Аррениуса (30–34°C) и 56±9 кДж/моль при 

более высоких температурах. Быстрое Ca
2+

-индуцируемое истощение митохондриального 

НАДН и деполяризация мембран предшествовали формированию MPTР, ионы Mg
2+

 

ингибировали диссипацию митохондриального потенциала. Ингибитор кальциевого 

унипортера, Рутений красный, препятствовал процессу МРТ и деполяризации 

митохондриальной мембраны. Токсическое поражение печени крыс повышало 

чувствительность митохондрий к Ca
2+

-индуцируемому МРТ. Таким образом, ионы Ca
2+

 

регулируют важнейшие митохондриальные и клеточные процессы.  


