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АННОТАЦИЯ 

Актуальность. Определение и валидация специфических и надежных диагностических 

критериев митохондриальных заболеваний, в частности наследственной оптической 

нейропатии Лебера, становится насущной потребностью научного сообщества. В связи с 

этим в сфере лабораторной диагностики актуальны разработка и оптимизация протоколов 

обследования пациентов, свидетельствующих о нарушениях функционального состояния 

компонентов дыхательной цепи митохондрий. 

Цель. Дать характеристику основным метаболическим изменениям в организме, возникающим 

при митохондриальной дисфункции.  

В обзоре представлены современные данные об основных метаболических изменениях у 

пациентов на фоне дисфункции митохондрий и дана характеристика основным био-

химическим маркерам при нарушении функционирования электрон-транспортной цепи. 

Заключение. Как показал анализ отечественной и зарубежной литературы, сложность 

наследственной оптической нейропатии Лебера, выраженной клиническим и био-

химическим полиморфизмом, затрудняет диагностику данного заболевания и не позволяет 

выявить единый релевантный биомаркер. Однако возможно, что комбинированная оценка 

параметров, характеризующих различные аспекты морфофункционального состояния 

митохондрий, может стать хорошей стратегией в скрининге и мониторинге течения 

оптической нейропатии Лебера. 
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ABSTRACT 

INTRODUCTION: Determination and validation of specific and reliable diagnostic criteria for 

mitochondrial diseases, in particular, Leber’s hereditary optic neuropathy, is becoming an urgent 

need of the scientific community. In this context, the development and optimization of patients’ 

examination protocols indicating disorders in the functional state of the mitochondrial respiratory 

chain components are relevant in the laboratory diagnostics.   

AIM: To characterize the main metabolic changes in an organism in mitochondrial dysfunction.  

In the review, modern data on the main metabolic changes in patients with mitochondrial 

dysfunction are presented, and characteristics of the main biochemical markers of the electron 

transport chain dysfunction are given. 

CONCLUSION: As shown by the analysis of the domestic and foreign literature, the 

complexity of Leber’s hereditary optic neuropathy manifested by the clinical and biochemical 

polymorphism, impedes the diagnosis of this disease and does not permit to isolate a unique 

relevant biomarker. However, a combined assessment of parameters characterizing various 

aspects of the morphofunctional condition of mitochondria, may probably become a good 

strategy in screening and monitoring the course of Leber's optic neuropathy.  
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Список сокращений 

АТФ — аденозинтрифосфат 

ГКС — ганглиозные клетки сетчатки  

ЗН — зрительный нерв 

МЗ — митохондриальные заболевания 

МД — митохондриальная дисфункция 

мтДНК — митохондриальная ДНК 

НОН — наследственные оптические нейропатии 

НОНЛ — наследственная оптическая нейропатия 

Лебера  

яДНК — ядерная ДНК 

FGF-21 — фактор роста фибробластов-21  

GDF-1 — фактор дифференцировки/роста-15  
_____________________________________________________________________________ 

 

Актуальность 

Одной из причин внезапного дву-

стороннего снижения зрения у лиц моло-

дого и среднего возраста являются 

наследственные оптические нейропатии 

(НОН), представляющие собой группу ге-

нетически гетерогенных заболеваний зри-

тельного нерва (ЗН) [1]. По данным эпи-

демиологического мониторинга разных 

стран распространенность НОН оценива-

ется в один случай на 10 тыс.–50 тыс. че-

ловек [2]. Следует отметить, что наиболее 

распространенной среди генетических 

причин заболевания ЗН является наслед-

ственная оптическая нейропатия Лебера 

(НОНЛ), приводящая к потере централь-

ного зрения. Помимо зрительных наруше-

ний, которые являются основными прояв-

лениями НОНЛ, в некоторых случаях 

данное заболевание может сопровождать-

ся нарушением сердечной проводимости и 

неврологическими отклонениями (посту-

ральный тремор, атаксия, дистония) [3].  

Парадигмой формирования данного 

заболевания долгое время считались то-

чечные мутации цитоплазматических ге-

нов митохондриальной ДНК (мтДНК). 

Однако в 2017 г. учеными были выявлены 

и ядерные гены, изменение генетического 

материала которых вызывают НОНЛ-

подобный фенотип. На фоне изменения 

митохондриального и ядерного генома у 

пациентов с НОНЛ происходит наруше-

ние окислительного фосфорилирования 

митохондрий, в результате чего изменяет-

ся баланс внутриклеточной биоэнергети-

ки, повышается образование активных 

форм кислорода [4]. Клинически дефекты 

в функционировании митохондрий по-

разному проявляются со стороны кон-

кретных органов и тканей, однако, в 

первую очередь, страдают наиболее энер-

гозависимые. Известно, что ганглиозные 

клетки сетчатки (ГКС) в преламинарной 

части папилломакулярного пучка и их ак-

соны особо чувствительны к нарушениям 

гомеостаза митохондрий, поскольку ха-

рактеризуются высокой метаболической 

активностью и энергетическими потреб-

ностями. Вследствие нарушения функции 

митохондрий происходит апоптотическая 

гибель ГКС и их аксонов, что приводит к 

развитию частичной атрофии ЗН [5].  

Несмотря на широкий спектр клини-
ческих методов исследований, применяе-
мых врачами–офтальмологами, проблема 
точной постановки диагноза НОНЛ оста-
ется затруднительной даже для опытных 
специалистов. Это связано с тем, что дан-
ные наследственного анамнеза не всегда 
указывают на наследственный генез опти-
ческой нейропатии, а также обусловлено 
особенностями фенотипического прояв-
ления генетического эффекта (неполная 
пенетрантность, вариабельная экспрессия) 
и разнообразными клиническими прояв-
лениями, которые скрывают главную 
причину снижения зрения. По данным Н. 
Л. Шеремет, и др. до 60% пациентов с ди-
агностированным заболеванием ЗН опре-
деленной этиологии имеют совершенно 
иной генез заболевания [6]. Так, НОНЛ 
необходимо отличать от доминантной оп-
тической нейропатии (мутации в гене 
OPA1), ненаследственных форм пораже-
ния ЗН (токсические и алиментарные 
нейропатии), дегенеративных заболеваний 
центральной нервной системы (например, 
рассеянный склероз) [3]. Важно подчерк-
нуть, что прогноз и терапевтическая стра-
тегия оптической нейропатии существен-
но различается в зависимости от механиз-
ма развития данной патологии [7]. В связи 
с этим специалистам важно как можно 
раньше определить причины и условия 
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возникновения оптической нейропатии и 
предотвратить тем самым необратимые 
осложнения.  

Благодаря современным достижени-

ям молекулярной биологии и генетики, се-

квенирование митохондриального и ядер-

ного генома получило широкое распро-

странение и упростило обнаружение и ве-

рификацию НОНЛ [8]. Однако исследова-

ние мтДНК и яДНК, в частности полное 

секвенирование, а также секвенирование 

нового поколения, является дорогостоящей 

процедурой. Наряду с высокой стоимостью 

проведения, исследователи сталкиваются с 

необходимостью обрабатывать большие 

массивы данных, что требует время и со-

ответствующие вычислительные мощно-

сти. Это препятствует широкому исполь-

зованию геномных технологий в практике 

работы небольших клинических лаборато-

рий. Кроме того, существует ряд трудно-

стей в интерпретации полученных резуль-

татов, особенно при обнаружении новых 

генов или новых вариантов нуклеотидной 

последовательности [9].  

Представленные факты свидетель-

ствуют о необходимости поиска новых 

дополнительных методов предиктивной 

диагностики НОНЛ, разработки способов 

оценки тяжести состояния и эффективно-

сти проводимой терапии. С практической 

точки зрения врачам–офтальмологам 

важно подобрать наиболее оптимальный 

диагностический тест для пациентов с 

подозрением на НОНЛ, который позво-

лит более точно сформулировать предпо-

ложительный диагноз. Следует отметить, 

что экономический фактор продолжает 

играть немаловажную роль при внедре-

нии новых технологий в клиническую 

практику. В связи с этим исследования, 

направленные на поиск и изучение лабо-

раторных маркеров НОНЛ становятся 

актуальными и могут стать важным эта-

пом в диагностике данной патологии и 

быть дополнительной доказательной ба-

зой развития заболевания.  

Цель. Дать характеристику основ-

ным метаболическим изменениям в орга-

низме, возникающим при митохондриаль-

ной дисфункции (МД). 

Материалы и методы 

Обобщение данных и стратегия 

электронного поиска проводились в соот-

ветствии с международными рекоменда-

циями PRISMA. Проведен обзор опубли-

кованных исследований в наукометриче-

ских базах PubMed, WoS и Scopus. 

Результаты 

В настоящее время происходит ак-

тивное внедрение в медицинскую практи-

ку методов исследования морфофункцио-

нального состояния митохондрий, которые 

могут помочь выявить пациентов с мито-

хондриальными заболеваниями (МЗ). Од-

нако анализ научных публикаций указыва-

ет на то, что диагностика дефектов элек-

трон-транспортной цепи и нарушений 

энергетического обмена является доста-

точно сложной задачей из-за гетерогенно-

сти и вариабельности данной группы пато-

логий. По этой причине перед клиници-

стами встала проблема выделения крите-

риев диагностики первичного МЗ и диф-

ференциальной диагностики с фенотипи-

чески сходными состояниями. В течение 

последних нескольких десятилетий уче-

ными было предпринято несколько попы-

ток по разработке диагностических крите-

риев, которые необходимо анализировать у 

пациентов при подозрении на наличие МД. 

Однако следует отметить, что до сих пор 

не было четкого определения того, какие 

метаболиты следует учитывать, а также 

точных значений, которые следует считать 

диагностическими. Согласно анализу ли-

тературы, лаборатории по всему миру ис-

пользуют разные методы исследований, 

при этом базовые ферментативные анали-

зы, критически важные для объективной 

оценки функции митохондрий, не стандар-

тизированы среди диагностических цен-

тров. В этой связи, в большинстве случаев 

окончательный диагноз специалисты уста-

навливают только после сопоставления 

клинических, лабораторных, функцио-

нальных и инструментальных данных. 

Как ранее было указано, патогенез 

НОНЛ связан с нарушениями функцио-

нальных процессов в митохондриях — 
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органеллах, которые играют ключевую 

роль в поддержании гомеостаза клетки. 

МД при данном заболевании обусловлена 

мутациями в генах, кодирующих белки 

комплекса I (НАДН-дегидрогеназный 

комплекс) электрон-транспортной цепи, в 

результате чего происходит нарушение 

процесса окислительного фосфорилиро-

вания, наступает энергетический дефицит 

тканей и развивается ряд дефектов мета-

болических путей, включая цикл трикар-

боновых кислот, гликолиз, метаболизм 

жирных кислот. Все это может привести к 

изменению содержания в организме раз-

личных метаболитов, включая пируват, 

лактат, глутамат, жирные и органические 

кислоты, аминокислоты и др. [10]. Однако 

в литературе представлены дискутабель-

ные данные немногочисленных исследо-

ваний об изменении метаболомного про-

филя пациентов с НОНЛ. 

В связи с этим, далее будут рассмот-

рены основные соединения, которые воз-

можно могут быть использованы в каче-

стве предикторов в диагностических и 

прогностических целях НОНЛ.  

 

Органические кислоты в крови. 

Лактат и пируват 

В современной литературе не описа-

но универсальных высокоспецифических 

и чувствительных биохимических тестов 

для диагностики конкретных МЗ. Однако, 

по данным Общества митохондриальной 

медицины (США), в комплекс первой ли-

нии обследований при подозрении на МД 

входит определение содержания органи-

ческих кислот и аминокислот в различных 

биологических жидкостях [11]. 

Органические кислоты представля-

ют собой низкомолекулярные соединения, 

которые являются продуктами промежу-

точного и конечного обмена углеводов, 

аминокислот, липидов, стероидов и био-

генных аминов. Считается, что высокий 

уровень в крови лактата (молочная кисло-

та) является одним из биохимических ин-

дикаторов МЗ [12]. Как известно, лактат 

представляет собой продукт анаэробного 

гликолиза и в нормальных условиях нахо-

дится в опреде-ленном равновесии (10:1) с 

его предшественником — пируватом (пи-

ровиноградная кислота). Учеными сооб-

щается, что нарушение окислительного 

фосфорилирования в митохондриях при-

водит к снижению эффективности аэроб-

ных процессов клеточного энергообмена с 

последующим снижением синтеза аденоз-

интрифосфата (АТФ) [13]. Вследствие 

этого органы и ткани, которым требуется 

много энергии, компенсируют данный 

дефицит активацией анаэробных процес-

сов, переключаясь на гликолиз. По этой 

причине происходит накопление кислых 

продуктов метаболизма — пирувата и, 

следовательно, лактата, в результате чего 

развивается молочный ацидоз. Следует 

отметить, что избыточные концентрации 

конечного субстрата анаэробного глико-

лиза тормозят последнюю реакцию гли-

колитического цикла. 

Согласно S. Parikh, и др. (2015) чув-

ствительность и специфичность диагно-

стического теста на лактат при МЗ со-

ставляет 34–62% и 83–100% соответ-

ственно [14]. Учеными было установлено, 

что у пациентов с НОНЛ отмечалось по-

вышение содержания в крови данной ор-

ганической кислоты, а также происходило 

изменение соотношения лактат/пируват 

[15]. Однако следует отметить, что в ра-

боте других исследований, напротив, со-

общалось, что уровень молочной кислоты 

оставался в пределах референтных значе-

ний или лишь незначительно повышался 

при НОНЛ [16]. Таким образом, измене-

ние содержания молочной кислоты в кро-

ви у пациентов с НОНЛ остается до сих 

пор спорным вопросом, однако вполне 

возможно может быть важным показате-

лем развития данного заболевания. 

Важно отметить, что повышенный 

уровень лактата установлен не только при 

МД. Рядом авторов сообщается, что суще-

ствует множество потенциальных причин 

изменения его содержания в крови. Напри-

мер, ложное повышение уровня молочной 

кислоты может быть вызвано неправиль-

ными методами отбора образцов (длитель-

ное наложение жгута или трудность отбора 
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проб), а также наблюдается у пациентов и 

при других нарушениях (тканевая гипоксия, 

почечная недостаточность, лекарственная 

интоксикация, сепсис и др.) [17].  

Пируват играет важную роль в энер-

гетическом метаболизме митохондрий, яв-

ляясь связующим звеном между гликоли-

зом и циклом трикарбоновых кислот (цикл 

Кребса, цитратный цикл). Как правило, 

уровень пировиноградной кислоты в крови 

часто оценивается вместе с уровнем лакта-

та в качестве диагностического инстру-

мента для МЗ, так как лактоацидоз возни-

кает при повышении содержания пирувата. 

Получение данных о содержании пирови-

ноградной кислоты необходимо для коли-

чественного определения соотношения 

лактат/пируват, которое косвенно отражает 

окислительно-восстановительный потен-

циал пары NADH/NAD [18]. Следует отме-

тить, что соотношение лактат/пируват счи-

тается даже более специфичным биомар-

кером МЗ. Данный показатель позволяет 

дифференцировать различные нарушения 

друг от друга. Например, при наслед-

ственном дефиците пируватдегидрогена-

зы у пациентов обычно наблюдается про-

порциональное повышение лактата и пи-

рувата и, следовательно, остается их нор-

мальное соотношение, в то время как у 

пациентов с МД уровень лактата сравни-

тельно выше пирувата, что свидетель-

ствует о дефекте в системе окислительно-

го фосфорилирования [19]. 

Сообщается, что чувствительность и 

специфичность диагностического теста на 

пируват при МЗ составляет 34,6–88,2% и 

81,2–87,2% соответственно [20]. По дан-

ным ряда ученых было установлено, что 

уровень пирувата в крови у многих паци-

ентов с МД повышен. В частности, в ра-

боте японских и американских ученых 

отмечалось высокое содержание пирувата 

у пациентов с НОНЛ [21].  

Известно, что пируват является не-

стабильным веществом, в связи с чем при 

несоблюдении правил отбора и транспор-

тировки образцов (образцы крови необхо-

димо отбирать в охлажденные льдом про-

бирки, содержащие перхлорат) могут 

быть получены ложные результаты. Сле-

дует также отметить, что уровень пирува-

та в крови может увеличиваться при 

нарушениях метаболизма пировиноград-

ной кислоты (снижение активности пи-

руватдегидрогеназы, пируваткарбоксила-

зы или биотинидазы) [22]. 

 

Органические кислоты в моче 

По данным ряда авторов, определе-

ние содержания органических кислот в 

моче является более предпочтительным и 

простым в проведении методом анализа 

[23]. Согласно одной из систем диагно-

стических критериев МЗ, отклонения в 

содержании органических кислот в моче, 

а именно, повышение содержания лактата, 

промежуточных продуктов цикла трикар-

боновых кислот, а также этилмалоновой, 

3-метилглутаконовой или дикарбоновых 

кислот (адипиновой, субериновой и 

себациновой) рассматриваются в качестве 

индикаторных показателей МД [24]. Сле-

дует отметить, что в одном из исследова-

ний у пациентов с НОНЛ была выявлена 

повышенная экскреция промежуточных 

продуктов цикла Кребса с мочой [25]. 

Тем не менее, ученые отмечают, что 

экскреция органических кислот при раз-

личных МД может характеризоваться зна-

чительной вариабельностью [26]. В связи 

с этим, изменение содержания представ-

ленных соединений не является строго 

специфичным признаком для конкретного 

митохондриального расстройства. Поми-

мо этого, специалистами сообщается, что 

анализ мочи на органические кислоты в 

период клинической стабильности может 

иметь довольно низкую чувствительность 

и отклонения в их содержании чаще про-

являются при наличии острых симптомов 

[27]. К тому же изменение содержания 

органических кислот в моче может быть 

следствием других патологических состо-

яний (например, печеночная недостаточ-

ность), а также неправильного питания 

или длительного голодания, приема ле-

карственных препаратов [28].  

Тем не менее, анализ на содержание 

органических кислот в моче может прово-
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диться у пациентов с подозрением на нали-

чие МЗ, в частности НОНЛ, особенно после 

появления острых симптомов, что предо-

ставит дополнительную доказательную ба-

зу о нарушении функции дыхательной це-

пи, а также поможет дифференцировать па-

тологии с похожими клиническими прояв-

лениями (органические ацидурии) [9].  

 

Аминокислоты в крови 

Митохондрии играют важную роль в 

метаболизме аминокислот, поэтому в 

условиях МД могут наблюдаться опреде-

ленные изменения в их содержании. По 

данным Общества митохондриальной ме-

дицины (США), количественное определе-

ние аминокислотного состава крови вхо-

дит в алгоритм диагностики МЗ [29]. Уче-

ными было установлено, что содержание 

аланина в крови (более 450 мкмоль/л) мо-

жет свидетельствовать о МД с достаточно 

высокой специфичностью [13]. Аланин 

представляет собой протеиногенную ами-

нокислоту, которая является продуктом 

переаминирования пирувата и, поэтому ее 

содержание зависит от уровня молочной и 

пировиноградной кислот. Сообщается, что 

повышенное содержание данной амино-

кислоты в крови часто встречается у паци-

ентов с высоким содержанием лактата [30]. 

Исследования, изучившие смешанную ко-

горту пациентов с разными МЗ, выявили 

повышенное содержание аланина в образ-

цах крови, а также ликвора [31]. Однако 

следует отметить, что увеличение содер-

жания аланина отмечается и при других 

заболеваниях (лактоацидоз иной этиоло-

гии, гиперинсулинемия, хронический де-

фицит витамина В1, прием определенных 

лекарственных средств), что нужно при-

нимать во внимание при интерпретации 

результатов. Более того, содержание ала-

нина в пределах нормы не исключает 

наличия МД у пациента [32].  

Интересно отметить, что по данным 

метаболомных исследований у пациентов с 

НОНЛ, напротив, было установлено сни-

жение содержания всех протеиногенных 

аминокислот, включая и аланин [33]. Ав-

торы обосновывают полученные результа-

ты снижением синтеза АТФ, что приво-дит 

к сокращению пула аминокислот. Резуль-

таты подобных работ свидетельствуют о 

том, что возникающие при НОНЛ функци-

ональные нарушения в комплексе I дыха-

тельной цепи влияют на метаболизм ами-

нокислот. Тем не менее, анализ аминокис-

лотного состава биологических жидкостей 

у пациентов с НОНЛ остается недостаточ-

но представленным в отечественной и за-

рубежной научной литературе.  

 

Цитокины в крови 

В последние годы учеными была по-

казана высокая информативность опреде-

ления содержания в сыворотке крови па-

циентов с МЗ фактора роста фибробла-

стов-21 (FGF-21) и фактора дифференци-

ровки/роста-15 (GDF-15) [34].  

FGF-21 представляет собой гормо-

ноподобный цитокин, регулирующий ме-

таболизм углеводов и липидов [35]. Уче-

ными была выдвинута гипотеза о том, что 

данный интерлейкин выступает в качестве 

метаболического медиатора адаптации к 

митохондриальному стрессу. Во многих 

исследованиях было установлено, что сы-

вороточное содержание FGF-21 выше у 

пациентов с дисфункцией комплекса I 

дыхательной цепи (> 200 пг/мл) при срав-

нении с условно-здоровыми людьми. По 

данным клинических исследований, по-

вышение уровня данного показателя кор-

релировало с тяжестью МЗ [36].  

Согласно B. J. Shayota (2024) чув-

ствительность и специфичность анализа 

на FGF-21 составляет 20,0–82,8% и 57,5–

97,2% соответственно. Учеными также 

отмечается, что изменение сывороточного 

уровня FGF-21 происходит и при других 

заболеваниях, включая ожирение, метабо-

лический синдром, сахарный диабет 2 ти-

па, ишемическую болезнь сердца, неалко-

гольную жировую болезнь печени и хро-

нические заболевания почек [37]. GDF-15 

представляет собой цитокин суперсемей-

ства трансформирующего фактора роста β 

(TGF-β), регулирующий клеточный ответ 

на стрессовые сигналы и воспаление. 

Учеными было установлено, что уровень 
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GDF-15 значительно выше в сыворотке 

крови паци-ентов с МД [38]. По данным B. 

J. Shayota (2024) чувствительность и спе-

цифичность анализа на GDF-15 составляет 

66,0–97,9% и 64,0–97,0% соответственно, 

что делает данный показатель одним из 

высокоспецифичных диагностических 

биомаркеров при МЗ. Однако следует от-

метить, что изменение содержания в крови 

GDF-15 также связано со многими други-

ми заболеваниями (сердечно-сосудис-тые 

заболевания, сепсис, рак и сахарный диа-

бет) [39]. 

Таким образом, более высокая ин-

формативность характерна для GDF-15, 

что возможно обусловлено специфично-

стью FGF-21 для МЗ с преимущественным 

поражением скелетных мышц, в то время 

как уровень GDF-15 повышается при лю-

бой МД вне зависимости от клинического 

фенотипа [4]. Тем не менее эффективность 

оценки данных цитокинов для диагностики 

отдельных групп митохондриальных 

нарушений по-прежнему исследуется уче-

ными. В немногочисленных работах ис-

следователями было проведено определе-

ние содержания FGF-21 и GDF-15 в сыво-

ротке и плазме крови у пациентов с НОНЛ. 

Согласно полученным результатам, диапа-

зон концентраций данных цитокинов су-

щественно не отличался от контрольных 

значений [40]. Однако следует отметить, 

что клинических и экспериментальных 

данных об изменении содержания FGF-21 

и GDF-15 у пациентов с НОНЛ в литерату-

ре представлено недостаточно.  

 

Ацилкарнитиновый профиль 

Согласно обзору литературы, для 

оценки внутриклеточного энергетического 

обмена информативно определение содер-

жания в крови ацилкарнитинов — проме-

жуточных продуктов биохимических реак-

ций клеточного метаболизма, представля-

ющих собой сложные эфиры L-карнитина 

и жирных кислот [41]. Как известно, дан-

ные соединения играют ключевую роль в  

β-окислении жирных кислот — именно  

L-карнитин отвечает за транспорт жирных 

кислот в митохондрии, переводя длинно-

цепочечные жирные кислоты в виде слож-

ных эфиров (ацилкарнитинов) из цито-

плазмы через наружную и внутреннюю 

мембраны митохондрий в матрикс с по-

следующим окислением и образованием 

энергии в виде молекул АТФ [42, 43]. По-

мимо этого, рядом авторов сообщается, что 

ацетилкарнитины принимают участие в 

детоксикации, контроле кетогенеза и глю-

конеогенеза, стабилизации клеточных 

мембран [44–46].  

Содержание ацилкарнитинов в кро-

ви находится под строгим гомеостатиче-

ским контролем. Известно, что на долю 

длинноцепочечных ацилкарнитинов в 

плазме крови приходится примерно 83% 

от общего пула, на долю короткоцепочеч-

ных форм — 17%, при этом 75% из них 

составляет ацетилкарнитин (C2, биологи-

чески активная форма L-карнитина) [47]. 

Следует отметить, что отклонение содер-

жания ацилкарнитинов в крови от рефе-

рентных значений используется в диагно-

стике врожденных нарушений обмена ве-

ществ [42]. В ряде исследований было вы-

явлено изменение уровней различных 

ацилкарнитинов в плазме крови при 

нарушении обмена веществ, диабете, сер-

дечно-сосудистых заболеваниях, некото-

рых видах рака, неврологических рас-

стройствах и офтальмологических патоло-

гиях [48–52]. В связи с этим оценка со-

держания короткоцепочечных, среднеце-

почечных и длинноцепочечных ацилкар-

нитинов в крови используется в качестве 

маркера состояния энергетического обме-

на, митохондриальной и пероксисомаль-

ной активности β-окисления [41]. Сооб-

щается, что соотношение «ацилкарнити-

ны/свободный карнитин» в крови являет-

ся показателем количества ацилирован-

ных карнитинов по отношению к свобод-

ным карнитинам. Повышение данного по-

казателя (более 0,4 единиц) свидетель-

ствует об изменении митохондриального 

метаболизма [53]. Поскольку НОНЛ ассо-

циирована с МД, можно допустить, что 

это также влияет и на процессы β-

окисления жирных кислот и, как след-

ствие, сказывается на уровне ацилкарни-
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тинов в крови. Однако следует отметить, 

что в доступной научной литературе не 

обнаружено исследований, подтвержда-

ющих данное предположение. 

Заключение 

Анализ современной литературы по-

казал, что определение и валидация спе-

цифических и надежных диагностических 

критериев митохондриальных заболева-

ний, в частности наследственной оптиче-

ской нейропатии Лебера, становятся 

насущной потребностью научного сооб-

щества. Подтверждающая генетическая 

диагностика наследственной оптической 

нейропатии Лебера является наиболее 

предпочтительным подходом, однако 

остается по-прежнему дорогостоящей 

процедурой. В связи с этим в сфере лабо-

раторной диагностики наследственной 

оптической нейропатии Лебера актуальны 

разработка и оптимизация протоколов 

биохимического обследования пациентов, 

свидетельствующих о нарушениях функ-

ционального состояния компонентов ды-

хательной цепи митохондрий. Сложность 

патологии, выраженная клиническим и 

биохимическим полиморфизмом, затруд-

няет диагностику данного заболевания, 

как на клиническом, так и на лабораторном 

уровне, что не позволяет выявить реле-

вантный биомаркер. Однако, несмотря на 

то, что ни один из рассмотренных отдель-

ных показателей не может полностью 

подтвердить наличие наследственной оп-

тической нейропатии Лебера, возможно, 

что комбинированная оценка данных па-

раметров, характеризующих различные 

аспекты морфофункционального состоя-

ния митохондрий, может стать хорошей 

стратегией в скрининге и мониторинге 

течения заболевания. 
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