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ñтатья посвящается светлой паìяти выдающегося ученого в области  генетики, 
ìоего научного руководителя, профессора èгоря ðоìановича Бариляка.

â процессе эволюции эукариотической клетки происходили и продолжают 
происходить глубочайшие перестройки аппарата воспроизведения и реализа-
ции генетической инфорìации [1]. ñреди генетических систеì одной из на-
иболее динаìичных является систеìа ìитохондрий. â контексте постоянного 
диалога с ядерныì геноìоì ìитохондрии потеряли свою  автоноìию вследс-
твие переноса практически всех белок-кодирующих генов в ядро  [2]. ìутации 
ìитохондриальной äÍê (ìтäÍê) являются причиной целого ряда наследствен-
ных заболеваний человека, а причины высокого уровня изìенчивости ìтäÍê 
человека остаются во ìногоì неясныìи. äефекты в ìитохондриальных генах 
ответственны за различные болезни человека и причиной их является сниже-
ние или нарушение производства àòФ, которое осуществляется посредствоì 
цепи транспорта электронов от продуктов цикла лиìонной кислоты [3].

ìитохондрии, органеллы цитоплазìы, играют ключевую роль в окисли-
тельноì фосфорилировании, аэробноì ìетаболизìе глюкозы и жирных кис-
лот, сигнальноì пути кальция и апоптозе клеток [4]. åще в 1890 г. àльтìан (цит. 
по [5]) назвал ìитохондрии биобластаìи и считал их элеìентарныìи организ-
ìаìи, живущиìи внутри клетки. â ìитохондриях посредствоì окислительного 
фосфорилирования синтезируется около 90 % всей клеточной àòФ, использу-
еìой в качестве основного источника хиìической энергии [3, 6]. Эффектив-
ность работы ìитохондрий очень высока. Íа фотографии ìитохондрий (ри-
сунок) видно обилие внутренних ìеìбран. ñубстраты, на которые действу-
ют окислительные ферìенты в ìатриксе, иìпортируются с поìощью набора 
транслоказ – ферìентов, находящихся иìенно во внутренних ìеìбранах ìи-
тохондрий.

Îãëядов³ ñòàòò³



ISSN 18107834. Вісн. Óкр. товва генетиків і селекöіонерів. 2010, том 8, № 168

Э.А. Демèíà

ления распределяются ìежду дочерниìи 
клеткаìи случайныì образоì. ó всех эу-
кариотов ìтäÍê играют одну и ту же роль: 
кодируют ограниченное число ìолекул 
ðÍê и белков, необходиìых для биогене-
за и функционирования ìитохондрий [8]. 
â большинстве случаев эти белки являют-
ся коìпонентаìи ферìентных коìплек-
сов окислительного фосфорилирования. 
Перечисленные особенности объясняют 
тот факт, что ìитохондриальная наследс-
твенность является более сложной, чеì 
ядерно-хроìосоìная [9,10].

ñледует отìетить, что в течение пос-
леднего десятилетия были определе-
ны полные последовательности большо-
го числа ìитохондриальных геноìов. По-
лученные результаты свидетельствуют о 
тоì, что ìитохондриальный геноì эво-
люционировал от единого предка, обще-
го для всех существующих эукариот; а так-
же о тоì, что ìитохондриальная и ядерная 
коìпоненты клеток эукариот возникли од-
новреìенно [5,10].

â контексте эволюции ìитохондрий 
интерес вызывает феноìен существова-
ния ìитохондриальных псевдогенов, рас-
положенных в ядерноì геноìе [10]. ðаз-
личные биологические виды содержат 
разное количество таких генов; их наìно-
го больше в ядре клеток растений, чеì у 
животных, а также в ядерноì геноìе чело-
века по сравнению с таковыì у дрозофи-
лы [11].

êлетки ìлекопитающих содержат от 
1–3 до нескольких тысяч ìитохондрий, 
каждая из которых несет от 2 до 15 копий 
ìитохондриальной äÍê, в которой ìогут 
возникать структурные изìенения, свя-
занные с развитиеì ìногих “ìитохон-
дриальных” болезней, дегенеративных 
процессов, онкогенеза, старения орга-
низìа. îдин из совреìенных постулатов 
ìеханизìа старения связан с накоплени-
еì структурных изìенений в ìитохондри-

Рèñуíоê. Электронно-ìикроскопическая фотогра-
фия ìитохондрий в поперечноì сечении [7]. óвели-
чение 5 х 104

ìитохондрии наследуются по ìате-
ринской линии и содержат в себе äÍê, 
состоящую у человека из 16 568 пар ос-
нований. òакая короткая нуклеотидная 
последовательность äÍê кодирует лишь 
незначительную часть всех белков и ðÍê, 
содержащихся в ìитохондрии. ìутации в 
äÍê ìитохондрий возникают чаще и легче, 
чеì в äÍê ядер клеток, поскольку в ìито-
хондриях не существует ìеханизìа репа-
рации äÍê; они не защищены гистонаìи 
(белкаìи с щелочныìи свойстваìи), ко-
торые находятся в ядрах клеток эукариот в 
составе коìплексов с äÍê (хроìатин, нук-
леосоìы). ìитохондрии не являются са-
ìовоспроизводящиìися генетическиìи 
систеìаìи. ðепликация и транскрипция 
их геноìа зависит от трансдействующих 
факторов, кодируеìых ядерныì геноìоì, 
таких как BRCA1.

â целоì ìитохондрия представляет 
собой “генетическую хиìеру, так как ее 13 
важнейших полипептидов кодируются ìи-
тохондриальныì геноìоì, а сотни других, 
из которых собрана ìитохондрия, кодиру-
ются ядерныìи генаìи” [7]. êак было ска-
зано выше, ìитохондрии не подвергаются 
ìитозу. êаждая из них содержит ìтäÍê, 
которые не реплицируются синхронно с 
ядерныìи хроìосоìаìи и в процессе де-
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чеì ядерная äÍê) ìожет служить одной из 
причин старения и развития генетических 
болезней.

ñледует отìетить, что одниì из наибо-
лее загадочных аспектов генетики ìито-
хондрий человека является ìногообразие 
генетических болезней, связанных с ìу-
тацияìи в ìтäÍê [12–14]. îтличительной 
особенностью этих генетических забо-
леваний, как указывалось выше, являет-
ся ìатеринское наследование – эìбрион 
получает всю цитоплазìу с содержащи-
ìися в ней ìитохондрияìи вìесте с яйце-
клеткой, в то вреìя как в сперìатозоидах 
цитоплазìа практически отсутствует. òо 
есть, если гены, заключенные в ядерной 
äÍê, потоìки получают поровну от обоих 
родителей, то ìитохондриальные гены пе-
редаются потоìкаì только от ìатери. По-
этоìу наследование ìутаций в ìитохонд-
риальноì геноìе носит особый характер 
[15–17].

ñледующей особенностью ìитохонд-
риальной патологии является гетероплаз-
ìия, при которой отношение ìутантных 
ìолекул ìтäÍê к неìутантныì ìожет ва-
рьировать не только среди потоìков од-
ной и той же ìатери, но у одного и того 
же индивидууìа – от одной ткани к дру-
гой, и в зависиìости от стадии развития 
организìа. Первой причиной гетероплаз-
ìии ìожет быть неравноìерное распре-
деление ìитохондрий ìежду дочерниìи 
клеткаìи в процессе цитокинеза; а вто-
рой – следствие дифференциальной реп-
ликации ìутантной ìтäÍê в течение жиз-
ни индивидууìа [18]. îтсюда и различная 
выраженность ìитохондриальных заболе-
ваний у разных больных. При этоì ìито-
хондриальная патология будет зависеть 
как от природы ìутаций, так и от индиви-
дуального генетического фона. õотя ìута-
ции, нарушающие функции ìитохондрий, 
ìогут происходить как в ìитохондриаль-
ноì, так и в ядерноì геноìах, но боль-

альной äÍê и отсутствиеì систеì репа-
рации в ìитохондриях. Íакопление в ней 
ìутаций, делеций обусловлено окисли-
тельныìи поврежденияìи в постìитоти-
ческих клетках. ñ увеличениеì возраста 
частота повреждений и ìутаций в äÍê ìи-
тохондрий клеток головного ìозга, серд-
ца, ìышц скелета повышается и играет 
существенную роль в развитии дегенера-
тивных процессов. óстановлено, что для 
опухолевых клеток характерна высокая 
нестабильность ìитохондриального ге-
ноìа, определяеìая по частоте ìутаций 
и ìикросателлитноìу полиìорфизìу [7].

ðазвитие злокачественных новообра-
зований связано с накоплениеì ìутаций, 
которые возникают как в ядерной, так и в 
ìитохондриальной äÍê (ìтäÍê). ãены, 
находящиеся в ìтäÍê опухолевых кле-
ток, подвергаются усиленноìу воздейс-
твию агрессивных соединений кислоро-
да. Это вызывает накопление ìногократ-
но большего числа ìутаций в ìтäÍê, чеì 
в ядерной äÍê; далее происходит вытес-
нение ìитохондрий  с норìальныìи гена-
ìи за счет преиìущественного разìноже-
ния ìитохондрий с ìутантной äÍê. åсли в 
ядерной äÍê, ìожет присутствовать лишь 
одна или две копии ìутантного гена, то в 
ìитохондриях опухолевой клетки ìожет 
быть от нескольких сотен до 10 000 ко-
пий ìутантного гена ìтäÍê. èз этого сле-
дует, что, если анализировать ìутантные 
гены ìитохондрий в плазìе крови онколо-
гических больных, чувствительность диа-
гностического теста ìожно увеличить в 
сотни раз по сравнению с ìетодоì выяв-
ления онкогенов из ядерной äÍê опухоле-
вой клетки. åсли сейчас возìожныì пре-
делоì разìера обнаруживаеìой опухоли 
считается очаг 2-3 ìì, то при обнаруже-
нии в крови ìутантной ìтäÍê, происхо-
дящей из опухолевых клеток, ìожно будет 
определить новообразование диаìетроì 
до 1 ìì [7]. Повышенная скорость ìути-
рования  ìтäÍê (приìерно в 10 раз чаще, 
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фекты ìышечной в виде “разорванных” 
ìышечных волокон. âызывается заìеной 
оснований в гене ìитохондриальной ли-
зиновой тðÍê.

– îпределенная часть ìитохондриаль-
ной патологии обусловлена ìутацияìи в 
ядерных генах, которые кодируют ìито-
хондриальные белки.

â распознавании ìитохондриальной 
патологии ключевую роль играет äÍê-
диагностика. äостаточно высокая изìен-
чивость клинических форì этой патоло-
гии затрудняет их идентификацию и, со-
ответственно, терапию. ëечение таких 
больных ìалоэффективно и сводится, в 
основноì, к паллиативныì ìетодаì (на-
значению убихинона, аскорбиновой кис-
лоты и др.). îбсуждаются перспективы 
приìенения генной терапии, трудности 
проведения которой связаны, в первую 
очередь, с теì, что доставка терапевти-
ческих ìакроìолекул ìитохондрий ос-
ложняется, так как ìеханизìы транспор-
та ìолекул через ìитохондриальные ìеì-
браны специфичны [25, 26]. äля развития 
этого направления необходиìо проведе-
ние дальнейших исследований с целью уг-
лубленного изучения особенностей ìито-
хондниальной патологии.
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белке, который кодируется ìтäÍê.

– ñиндроì êернса-ñейра – нейро-ìы-
шечные сиìптоìы, дыхательная недо-
статочность, слабоуìие и др. Является 
следствиеì больших делеций ìтäÍê, осо-
бенность которых – гетероплазìия.

– äиабет, развивающийся в зрелоì 
возрасте – следствие делеции, либо за-
ìены оснований в гене лейциновой тðÍê, 
вследствие чего в ìитохондриях наруша-
ется терìинация транскрипции.

– ìиоклоническая эпилепсия – пато-
логия центральной нервной систеìы и де-
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