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Митохондриальная активность мононуклеарных 
клеток крови у больных с первичной 
открытоугольной глаукомой

Резюме. Глаукома – одна из актуальных проблем современной офтальмологии. 
На данный момент ее рассматривают не только как офтальмологическое, но и ней-
родегенеративное заболевание. Митохондриальная дисфункция участвует в раз-
витии нейродегенерации, а системная митохондриальная эффективность связана 
с устойчивостью к прогрессированию глаукомной оптической нейропатии. Про-
ведено исследование митохондриальной активности (в частности, анализ количе-
ства клеток с гиперполяризированными митохондриями) в мононуклеарных клет-
ках крови (МНК) у больных с первичной открытоугольной глаукомой (ПОУГ) и 
катарактой. Выявлено снижение количества МНК с повышенным содержанием 
гиперполяризированных митохондрий у больных с ПОУГ по сравнению с кон-
трольной группой, а также практически линейная зависимость снижения количе-
ства МНК с повышенным содержанием гиперполяризированных митохондрий в 
зависимости от степени тяжести ПОУГ. Это подтверждает значительное снижение 
адаптационных свойств клеток организма, а также роль системного снижения ми-
тохондриальной функции на уровне организма в развитии ПОУГ.

Ключевые слова: первичная открытоугольная глаукома, мононуклеарные клет-
ки крови, митохондриальная активность, гиперполяризированные митохондрии.
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ВВЕДЕНИЕ
Глаукома – одна из наиболее актуальных проблем в современной офтальмологии. 

Это вызвано высоким процентом инвалидизации пациентов в связи с необратимой 
утратой зрения, а также ростом заболеваемости глаукомой во всех регионах мира.

До сих пор, к сожалению, многие аспекты особенностей патогенеза данного за-
болевания остаются неизвестными. Изучение таких проблем может послужить 
источником для поиска новых, патогенетически обоснованных путей терапевти-
ческого воздействия.

Как известно, глаукому характеризуют как мультифакторное заболевание с по-
роговым эффектом [3]. При этом патологические изменения наблюдаются не толь-
ко локально (как офтальмологическая патология), но и на уровне всего организма 
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в целом. Практически постоянно глаукоме сопутствуют заболевания сердечно-со-
судистой системы, эндокринологические нарушения [12, 2]. На данный момент 
глаукому рассматривают также и как нейродегенеративное заболевание [7, 1]. В те-
чение нескольких последних лет было установлено, что митохондриальная дис-
функция участвует в развитии нейродегенерации [4] и, следовательно, является од-
ной из причин прогрессирования нейродегенеративных процессов при первичной 
открытоугольной глаукоме (ПОУГ). Это подтверждают исследования, которые ука-
зывают на возможность того, что митохондриальная дисфункция у некоторых лю-
дей является предрасполагающим фактором в развитии ПОУГ [8]. Также в клини-
ческих исследованиях в периферической крови больных ПОУГ наблюдалось уве-
личение количества мутаций митохондриальной ДНК (митДНК) и снижение на  
20 % окислительной митохондриальной активности по сравнению с контрольной 
группой пациентов того же возраста [5]. В свою очередь, есть исследования, под-
тверждающие, что устойчивость к прогрессированию глаукоматозной оптической 
нейропатии (ГОН) связана с системной митохондриальной эффективностью. Так, 
при исследовании выделенных лимфоцитов крови и мочи у таких «устойчивых» 
лиц обнаружились значительно более высокие темпы АДФ (аденозиндифосфат) 
фосфорилирования митохондриальным респираторным комплексом I, II и IV, ги-
перполяризированный митохондриальный мембранный потенциал, более высокий 
уровень митохондриальной ДНК и расширение потенциала для борьбы с цитозо-
льной перегрузкой кальцием и экзогенным оксидативным стрессом [10].

В основе прогрессирования ПОУГ лежит гибель ганглионарных клеток сет-
чатки, которая происходит преимущественно путем апоптоза [11]. Апоптоз – это 
энергозависимый процесс, он имеет много факторов и путей, но все они связаны 
с митохондриями как основной единицей, ответственной за энергетические про-
цессы в клетке [9]. Поэтому изучение состояния митохондрий, их активности у 
больных с различной степенью тяжести глаукомного процесса является актуаль-
ным и характеризует общепатологические процессы, протекающие на уровне ор-
ганизма у больных с ПОУГ. Эти процессы являются фоном, а также могут быть 
причиной развития и прогрессирования заболевания. Функциональное состояние 
митохондрий характеризует митохондриальный мембранный потенциал (ММП). 
Исследование данного показателя актуально проводить в мононуклеарных клет-
ках крови (МНК), которые имеют очень разнообразные функции, широкий спектр 
рецепторов на своей мембране и могут отражать общее состояние организма. При 
этом представляет интерес выяснить уровень содержания в клеточной популяции 
МНК с признаками гиперактивации митохондрий у пациентов с ПОУГ, а также 
наличие корреляции их количества со степенью тяжести ПОУГ.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Цель работы – исследовать митохондриальную активность иммунных клеток у 

больных с первичной открытоугольной глаукомой.
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ОБЪЕКТ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Исследование проводилось на базе Центральной научно-исследовательской ла-

боратории Национальной медицинской академии последипломного образования 
им. П. Л. Шупика.

Под наблюдением находился 61 пациент. Исследовались образцы крови. Было 
сформировано 2 группы исследуемых. Основная группа (n = 34) – больные с пер-
вичной открытоугольной глаукомой I–IV стадий с разной степенью нормализации 
внутриглазного давления и возрастной катарактой. В свою очередь, основная груп-
па была разделена на 4 подгруппы:

1) больные с ПОУГ не более I стадии на одном или обоих глазах;
2) больные с ПОУГ не более I–II стадии на одном или обоих глазах;
3) больные с ПОУГ I–III стадии на одном или обоих глазах;
4) больные с ПОУГ I–IV стадии на одном или обоих глазах.
Контрольная группа (n = 27) – больные с диагнозом возрастной катаракты. Воз-

раст пациентов в обеих группах колебался от 42 до 74 лет.
В исследование не включались пациенты с сахарным диабетом, аутоиммунны-

ми заболеваниями, заболеваниями соединительной ткани, значительным пораже-
нием сердечно-сосудистой системы (инфаркты, инсульты в анамнезе). Из общих 
заболеваний некоторые пациенты имели гипертоническую болезнь 1–2 степени.

Распределение больных по полу и возрасту во всех исследуемых группах имело 
однородный характер.

Исследование изменений мембранного потенциала митохондрий проводили на 
проточном цитометре PAS (Partec, Германия) по общепринятой методике с рода-
мином 123 и пропидий йодидом («Fluka») [6]. Родамин 123 накапливается в мем-
бранах митохондрий зависимо от поляризации мембран. При этом количество ин-
корпорированного родамина 123 прямо пропорционально разности потенциала 
мембран митохондрий, таким образом, накопление родамина 123 указывает на 
клетки с активными и гиперактивными митохондриями, а способность накапли-
вать пропидий йодид указывает на нарушение проницаемости цитоплазматиче-
ской мембраны. Таким образом, клетки, которые накопили в среднем больше ро-
дамина 123 в своих митохондриях, светятся интенсивнее и, соответственно, иден-
тифицируются как клетки с гиперактивированными (гиперполяризированными) 
митохондриями.

Статистическую обработку проводили с использованием программы Statistica.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Данная методика позволяет дифференцировать субпопуляции клеток с призна-

ками гиперактивации митохондрий. В таких субпопуляциях параметры накопле-
ния родамина 123 значительно выше, чем в основной субпопуляции. Таким обра-
зом, нам удалось выявить клетки с гиперактивированными митохондриями и под-
считать их процентный вклад в общую популяцию.

Нами исследовались такие популяции в контрольной и основной группах. Уста-
новлено статистически значимое снижение количества клеток с гиперактивиро-
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ванными митохондриями у пациентов с ПОУГ 0,94 ± 0,43 % (М ± SD (стандартное 
отклонение выборочного среднего)) относительно контрольного значения 1,59 ± 
0,43 % (рисунок 1).

Также были изучены уровни содержания МНК с гиперактивированными мито-
хондриями в зависимости от степени тяжести ПОУГ. Было выявлено линейное 
снижение количества гиперактивированных МНК по мере нарастания тяжести за-
болевания. Так, в первой группе – 1,24 ± 0,71 %, во второй – 1,12 ± 0,40 %, в тре-
тьей – 0,79 ± 0,40 %, в четвертой – 0,76 ± 0,40 % (рисунок 2).

Рисунок 2. Изменение относительного количества гиперактивированных клеток  
в зависимости от стадии ПОУГ
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Рисунок 1. Относительное количество гиперактивированных клеток в основной  
и контрольной группах
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Данная тенденция указывает на значительное снижение адаптационных свойств 
МНК, что подтверждается статистически значимо меньшими показателями отно-
сительно контрольного значения во 2-й, 3-й и 4-й группах, поскольку гиперактива-
ция митохондрий – это процесс сугубо адаптационный и наблюдается только при 
достаточном функциональном резерве клеток. Это также указывает на системное 
снижение митохондриальной функции на уровне организма у больных ПОУГ и 
еще раз подчеркивает то, что глаукома является одним из проявлений общих деге-
неративных изменений на уровне организма.

ВЫВОДЫ
1. Статистически достоверное различие количества клеток с повышенным со-

держанием гиперполяризированных митохондрий между основной группой и 
контрольной (основная – 0,94 ± 0,43 % (М ± SD); контрольная – 1,59 ± 0,43 %), а 
также практически линейная зависимость снижения количества клеток с повы-
шенным содержанием гиперполяризированных митохондрий в зависимости от 
степени тяжести ПОУГ (1,24 ± 0,71% в первой группе; 1,12 ± 0,40 % во второй 
группе; 0,79 ± 0,40 % в третьей группе; 0,76 ± 0,40 % в четвертой группе) под-
тверждает значительное снижение адаптационных свойств клеток организма, а 
также роль системного снижения митохондриальной функции на уровне организ-
ма в развитии ПОУГ.

2. Дальнейшее изучение роли митохондриальной дисфункции в развитии ПОУГ 
открывает перспективу для разработки путей новой, патогенетически обоснован-
ной терапии.

Радченко Ю. О.
Національна медична академія післядипломної освіти ім. П. Л. Шупика,  
м. Київ, Україна

Мітохондріальна активність мононуклеарних клітин 
крові у хворих на первинну відкритокутову глаукому

Резюме. Глаукома – одна з актуальних проблем сучасної офтальмології. Нині 
її розглядають не тільки як офтальмологічне, а і як нейродегенеративне захворю-
вання. Мітохондріальна дисфункція бере участь у розвитку нейродегенерації, а 
системна мітохондріальна ефективність пов’язана зі стійкістю до прогресування 
глаукомної оптичної нейропатії. Проведено дослідження мітохондріальної актив-
ності (зокрема, аналіз кількості клітин з гіперполяризованими мітохондріями)  
в мононуклеарних клітинах крові (МНК) у хворих на первинну відкритокутову 
глаукому (ПВКГ) та катаракту. Виявлено зниження кількості МНК із підвищеним 
вмістом гіперполяризованих мітохондрій у хворих на ПВКГ порівняно з кон-
трольною  групою,  а  також  практично  лінійна  залежність  зниження  кількості  
МНК із підвищеним вмістом гіперполяризованих мітохондрій залежно від тяж-
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кості ПВКГ. Це підтверджує значне зниження адаптаційних якостей клітин ор-
ганізму, а також роль системного зниження мітохондріальної функції на рівні  
організму в розвитку ПВКГ.

Ключові слова: первинна відкритокутова глаукома, мононуклеарні клітини 
крові, мітохондріальна активність, гіперполяризовані мітохондрії.

Radchenko Yu. А.
P. L. Shupyk National Medical Academy of Postgraduate Education, Kyiv, Ukraine

Mitochondrial activity of mononuclear blood cells in 
patients with primary open-angle glaucoma

SUMMARY
Abstract. Nowadays primary open-angle glaucoma (POAG) is considered as both 

ophthalmic and neurodegenerative disease. Mitochondrial dysfunction is proved to cause 
the development of neurodegeneration, and systemic mitochondrial efficiency is asso-
ciated with resistance to progressive glaucomatous optic neuropathy.

Objective. To investigate the mitochondrial activity of immune cells in patients with 
primary open-angle glaucoma.

Object and research methods. There were investigated blood samples. There were 
formed 2 study groups. The main group (n = 34) consisted of patients with POAG stage 
I–IV showing different degrees of intraocular pressure normalization and age-related 
cataract.  The  main  group  was  also  divided  into  4  subgroups  depending  on  POAG  
severity degree. The control group (n = 27) comprised patients with age-related cataract. 
The  patient’s  sex  and  age  distribution  was  uniform  in  all  the  groups.  Autoimmune  
diseases and severe impairments of the cardiovascular system were exclusion criteria. 
The mitochondrial membrane potential changes were tested on PAS flow cytometer 
(Partec, Germany) using a routine method with rhodamine 123 and propidium iodide 
(«Fluka»). There were differentiated cellular subpopulations with hyperactivated mito-
chondria in which rhodamine 123 accumulation values were significantly higher than 
those in the main subpopulation; it was calculated their percentage contribution to the 
general population. The statistical data were processed using Statistica program.

Results and discussion. There was revealed a statistically significant decrease in  
the  number  of  cells  with  hyperactivated  mitochondria  in  patients  with  POAG  
(0.94 ± 0.43 % (M ± SD)) as compared with the reference value (1.59 ± 0.43 %). While 
studying the dependence of MBC (blood mononuclear cells) level with hyperactivated 
mitochondria on the severity of POAG there was found the disease severity depen- 
dent linear decrease in the number of hyperactivated MBC (1.24 ± 0.71 % – in the  
first group, 1.12 ± 0.40 % – in the second group, 0.79 ± 0. 40 % – in the third group, 
0.76 ± 0.40 % – in the fourth group).

Conclusions. 1. A statistically significant difference in the number of cells with a high 
content of hyperpolarized mitochondria between the main group and the controls, as 



ОРИГІНАЛЬНІ СТАТТІ

81Міжнародний науково-практичний журнал «Офтальмологія» – № 3 (05) 2016

well as almost linear dependence of the decreased number of cell with a high content of 
hyperpolarized mitochondria on the degree of POAG, are indicative of a significant 
decline in the adaptation properties of the cells and implication of systemic decrease in 
mitochondrial function at the bodily level in development of POAG.

2. A further study of the role of mitochondrial dysfunction in the development of 
POAG may open up prospects for the development of new pathogenetically substan-
tiated therapy.

Keywords: primary open-angle glaucoma, blood mononuclear cells, mitochondrial 
activity, hyperpolarized mitochondria.
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