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В обзоре представлены современные сведения об обмене энергии и митохондриальном окислении в клетках и тка-
нях семенников. Дано представление об антиоксидантной системе семенников и роли митохондрий в образова-
нии гормона семенников (тестостерона).
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ENERGY METABOLISM IN TESTICLE TISSUE

The review observes modern data about energy metabolism and mitochondrial oxidation in a cell and in testicle tissue. 
Conception about antioxidative system of testicle and mitochondrial role in the biosynthesis of testicle hormone (testosterone).
Key words: testicle, mitochondrial oxidation, energy metabolism.

Современные представления об энергетическом 
обмене в клетке

Дыхательная, или электрон-транспортная цепь (ЭТЦ), 
представляет собой сложную мультикомпонентную струк-
туру, состоящую из 4 белковых комплексов, встроенных 
во внутреннюю митохондриальную мембрану (табл.1).

Комплекс I является начальным из мембранных зве-

ньев полной ЭТЦ и выполняет роль посредника между 
никотинамидными дегидрогеназами матрикса и мобиль-
ным КоQ мембраны. Он обозначается как НАД.Н

2
-деги-

дрогеназа и представляет собой крупное (до 900 кДа) 
объединение десятков разных субъединиц, 7 из которых 
кодируются митохондриальной ДНК (рис.).

Многие субъединицы гидрофобны и организованы в 
трансмембранные α – спирали. 
На весь комплекс приходится 
одна молекула ФМН, которая 
нековалентно, но прочно свя-
зана с гидрофильным фрагмен-
том фермента, выступающим 
в матрикс, и является первич-
ным акцептором электронов 
от НАД.Н

2
. Следующее затем 

поочередное восстановление 
Ре8-центров соответствующих 
субъединиц сопряжено с про-
тонированием определенных 
группировок апопротеина. 
Обладая редокс-потенциалом 
от -0,37 до -0,15. В эти центры 
образуют цепочку одно элещ-
ронного транспорта, в конеч-
ном счете, на две молекулы 
убихинона, связанных с белка-
ми комплекса прочно, но по-
разному (а потому различаются 
и их свойства). Возникший уб-
ихинол передает потом атомы 
водорода тем молекулам КоQ 
которые свободно мигрируют в 
мембране.

Комплекс III,тоже трансмем-
бранный, является следую-
щим звеном системы мито-
хондриального окисления. Он 
состоит из серии субъединиц 
общей массой около 250 кДа. 
Главную роль играют 3 из них: 
железосерный белок 2Fe-2S, 
цитохром b(содержащий два 
близких по свойствам гема b) 
и цитохром c1(отсюда другое 

Таблица 1 – Структурно-функциональная характеристика комплексов электрон-
транспортной цепи

НАЗВАНИЕ ЛОКАЛИЗАЦИЯ, СОСТАВ, ФУНКЦИИ
Редокс-
центры

Транслокация

А. НАЧАЛЬНЫЕ (альтернативные) звенья митохондриального окисления

Комплекс I
(НАД-Н

2
-убихинон-

оксидоредуктаза)

Трансмембранный комплекс из 
десятков субъединиц. Предназначен для 
окисления молекул НАД.Н

2
, продуцируемых 

растворимыми (внемембранными) никоти-
намидными дегидрогеназами

1 ФМН
4 FeS-
белка
2КоQ

4Н+

Комплекс II 
(сукцинатдегидро-
геназа)

Состоит из серии субъединиц, 
внедренных во внутреннюю мембрану со 
стороны матрикса; переносит 2 ē и 2 Н+от 
янтарной кислоты (сукцинат) на мобильный 
убихинон липидного  бислоя

1 ФАД
3FeS-
белка
1 гем b

0

ЭТФ-дегидрогеназа ФАД-содержащий железо-серный белок, 
обладающий трансмембранным участком. 
Генерирует убихинол за счет окисления 
ЭТФ (электронтранспортирующий 
флавопротеин), восстанавливаемого 
различными ФАД-зависимыми 
дегидрогеназами митохондрий

1 ФАД
4 FeS-
центра

0

Б. ЗАКЛЮЧИТЕЛЬНЫЕ (общие) звенья системы митохондриального окисления

Комплекс III
(цитохром b-c1; 
убихинол-
цитохром-с-
редуктаза)

Трансмембранный белок из 11 
субъединиц, включая цитохром b (с двумя 
молекулами гема b), цитохром c1 (с 
ковалентно связанным гемом  b) и FeS-
белок. Они образуют цепочку поочередного 
транспорта каждого электрона от KoQ.
Н2на цитохром с межмембранного 
пространства, примыкающий к мембране

3 гема b
1 FeS-
белок

2Н+

Комплекс 
IV(цитохромокси- 
даза)

Ансамбль из 6 субъединиц. Из них 
каталитическая богата трансмембранными 
доменами  (12) и содержит не только 
2 гема, но и атом меди (медь «В»). С 
привлечением «иной» меди (медь «А») 
другой субъединицы, она обеспечивает 
поток электронов от цитохрома с снаружи 
мембраны на молекулу О2 в матриксе

1 гем a
1 гем a3
1 медь 

«А»
1 медь 

«Б»

4Н+
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название комплекса – цитохромb-c1). Все они образу-
ют цепочку редокс-центров, которая реализует перенос 
электронов от KoQ.Н

2
, мигрирующего в пределах внутрен-

ней мембраны митохондрий, на молекулы цитохрома с, 
примыкающие к ее внешней стороне (протоны при этом 
остаются в среде). Остальные субъединицы комплекса III 
нужны для его структурирования, а также для обеспече-
ния контакта цитохрома bс донором электронов (KoQ.Н

2
) 

или цитохрома c
1
с цитохромом с (их акцептором). Послед-

ний представляет собой небольшой белок, способный 
перемещаться в межмембранном пространстве, контак-
тируя с внутренней мембраной митохондрий. По существу, 
он является внемембранным связующим звеном между 
комплексами III и IV [27].

Комплекс IV(цитохром-с-оксидаза)– это конечное зве-
но в цепи электронного транспорта от исходно окисляе-
мого метаболита на молекулярный кислород. Состоит из 
нескольких субъединиц, одна из которых (25 кДа) содер-
жит атом меди, связанный с двумя радикалами гистидина 
и двумя – цистеина. Этот атом (медь «А») участвует в пере-
носе электрона с цитохрома с на гем а трансмембранной 
субъединицы. Будучи самой крупной (57 кДа), она имеет 
еще один редокс-центр, который включает в себя гем а3и 
атом меди (медь «В»),и осуществляет передачу электрона 
непосредственно на кислород. Несмотря на одноэлек-
тронный механизм транспорта по системе цитохромов, 
комплекс IVобеспечивает единовременную передачу 
сразу 4-х электронов на молекулу кислорода, восстанав-
ливая ее до воды. Важно отметить, что последнее звено 
– цитохромоксидаза – обладает чрезвычайно высоким 

сродством к кислороду. Поэтому ЭТЦ функционирует со 
свойственной ей максимальной скоростью вплоть до по-
чти полного исчерпания кислорода в митохондриях.

Схема на рис. 1 ясно иллюстрирует функциональные 
связи между звеньями ЭТЦ. Следует подчеркнуть, что эти 
связи структурно не закреплены. В связи с этим, даже 
крупные дыхательные комплексы имеют возможность 
легко смещаться  в фосфолипидном бислое. За 1 мс ком-
плекс может переместиться на расстояние не менее соб-
ственного диаметра. На порядок вышескорость диффузии 
молекул убихинона и цитохрома с, которые в ходе хаотич-
ных контактов с крупными комплексами обеспечивают, 
тем не менее, продвижение по ЭТЦ от 50 до 200 электро-
нов в секунду [27].

На пространственную обособленность компонентов 
ЭТЦ указывает и факт неэквивалентности их соотношения. 
По некоторым данным, в расчете на комплекс I внутрен-
няя мембрана содержит 3 комплекса III, но 7 комплексов 
IV, и все они разделены значительными промежутками, 
для преодоления которых электронами предназначены 9 
молекул цитохрома с и 50 молекул КоQ) (в расчете тоже на 
каждый комплекс I) [21]. 

Таким образом, транспорт электронов в ЭТЦ связыва-
ется с переносом протонов комплексами  I, III, и IV, кото-
рые производят митохондриальную движущую силу прото-
нов Δpm через внутреннюю митохондриальную мембрану. 
Δpm используется АТФ-синтетазой (комплекс V), чтобы 
синтезировать АТФ из АДФ и фосфата, который связы-
вается с противотоком протонов от митохондриального 
межмембранного пространства к матрице. Значительный 

Рис. 1. Функциональная организация митохондриальной электрон-транспортной цепи: мембранные дыхательные комплексы и 
участки выброса протонов из матрикса (И.Г. Щербак, 2005)
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прогресс был сделан в ходе опытов с кристаллизацией 
комплексов ОФ бактерий и эукариотов в присутствии или 
отсутствии субстратов, их аналогов и  ингибиторов [32].

В ЭТЦ присутствуют 3 участка, где выделяемая свобод-
ная энергия используется для синтеза АТФ. Эти участки яв-
ляются пунктами энергетического сопряжения между пе-
реносом электронов и синтезом АТФ. 1-й участок от НАДН 
до убихинона, 2-й – от убихинона до цитохрома с

1
,3-й – от 

цитохрома с до кислорода. Важным инструментом при из-
учении последовательности и механизмов реакций фосфо-
рилирования в ЭТЦ являются специфические ингибиторы. 
Согласно Э. Рэкер (1979) [6] существует 3 класса соедине-
ний, препятствующих окислительному фосфорилированию:

Ингибиторы окислительной цепи, блокирующие пере-
нос электронов на определенном участке ЭТЦ (цианид, 
антимицин, азид и др.).

Разобщители (разобщающие агенты), которые подавля-
ют фосфорилирование АДФ, не влияя при этом на перенос 
электронов, и стимулируют рассеивание энергии в виде те-
пла (2,4-динитрофенол, карбонил трифторфенилгидразон).

Ингибиторы переноса энергии, препятствующие прев-
ращению энергии окисления в АТФ, ингибируя перенос 
энергии (олигомицин, рутамицин).

В митохондриях животных поток электронов может 
ингибироваться в разных точках электрон-транспортной 
цепи. Активность комплекса I, например, ингибируется 
ротеноном, пиерицидином, амиталом [5,6].

Ротенон образует прочный комплекс с НАДН-деги-
дрогеназой, и предполагают, что он блокирует перенос 
электронов от FeS-белков на убихинон. Для 65% ингиби-
рования достаточно 33 нМ ротенона на1 грамм митохон-
дриального белка.

Амитал является барбитуратом и в высоких концентра-
циях блокирует НАДН-дегидрогеназу. Пиерицидин А – ан-
тибиотик, синтезируемый бактерией рода Streptomyces. 
Это структурный аналог убихинона и, следовательно, кон-
курирует с ним за перенос электронов. Ингибирование 
на 50% достигается при концентрации 20 нМ на 1 грамм 
митохондриального белка [2]. Перенос электронов в ком-
плексе II ингибируется теноилтрифторацетоном, который 
является избирательным ингибитором сукцинатдегидро-
геназы, а также малонатом и оксалоацетатом.

Комплекс III ингибируется антимицином, который яв-
ляется антибиотиком. Он блокирует перенос электронов 
между цитохромом b и убихиноном в протон-проводящем 
Q-цикле. Блокирование происходит при низких концен-
трациях – при связывании 1 моля ингибитора с 1 моль 
фермента [5]. Комплекс IV блокируется цианидом, азидом 
и оксидом углерода (СО), причем во всех случаях ингиби-
торы взаимодействуют с цитохромом а

3
. Азид и цианид 

образуют координационный комплекс с Fe3+ феррици-
тохрома а

3
, а СО с Fe2+. Блокирование на 50% достигается 

при действии азида, цианида и СО в концентрациях 0,7; 
0,5; 40 мМ, соответственно [2].

Кроме дыхательной функции, митохондрия играет важ-
ную роль в феномене апоптоза, являющем собой форму 
запрограммированной смерти клетки и поддержива-
ющим развитие гомеостаза в тканях многоклеточных 
организмов. Дисфункция на любом уровне клеточного 
апоптического сигнального пути в конце приводит к вы-
делению апоптических факторов от митохондриального 
межмембранного пространства, что приводит к организо-
ванной смерти клетки. Роль митохондрии в апоптическим 
пути сложна и не полностью раскрыта. Известно, что ЭТЦ 
производит активные формы кислорода (АФК) и разру-

шение этой цепи увеличивает это производство. Уровень 
производства АФК может влиять на степень апоптоза. Ак-
тивация окислительного фосфорилирования через каль-
ций привела бы к увеличению дыхания и росту митохон-
дриального мембранного потенциала, сопровождаемого 
увеличением АФК, которые образуются на митохондри-
альных мембранных потенциальных уровнях. Митохонд-
риальные факторы, участвующие в регуляции апоптоза, 
могут быть значимы для определения восприимчивости к 
некоторым болезням, поскольку апоптоз выступает в ка-
честве звена патогенеза.

Митохондрии обладают способностью накапливать и 
сохранить кальций, и эта способность крайне важна для  
передачи сигналов Ca2+, регулирования метаболизма, 
производства АТФ и других процессов, включая нейро-
секрецию. Перегрузка способности Ca2+ к буферизации, 
ишемия/реперфузия, окислительный стресс могут приве-
сти к увеличению митохондриальной  проницаемости пор 
транзиции, что может привести к некрозу и апоптозу [22].

Также важно подчеркнуть, что митохондрия концентри-
рует в себе большую часть окислительных метаболических 
путей и содержит многочисленные редокс-переносчики и 
сайты, потенциально способные к одноэлектронному вос-
становлению кислорода до супероксидного аниона (О

2
.) 

– предшественника других АФК [1,24]. При отсутствии 
дефектов ЭТЦ митохондрий роль основных генераторов 
О

2
.отводят комплексам I [24] и III.
Дыхательная функция митохондрий обеспечивает 

большую часть потребностей клетки в энергии. Дыха-
тельные механизмы расположены во внутренней ми-
тохондриальной мембране. Важно отметить, что мито-
хондрию кодируют 13 из этих белков, насчитывающих 
более 83, а остаток этих комплексов кодируют ядерные 
гены. Синтез АТФ начинается, когда электроны, их экви-
валенты и сукцинат, произведенные посредническим 
метаболизмом(цикл Кребса), получаются комплексами I 
и II и последовательно транспортируются через окисли-
тельно-восстановительные группы к конечному получате-
лю, комплексу IV, передающего электроны кислороду для 
образования воды. В процессе тканевого дыхания про-
тоны транспортируются от матрицы до межмембранного 
пространства комплексами I, II, III, и IV. В последующем 
АТФ-синтетаза использует энергию электрохимического 
градиента, предназначенного для того, чтобы транспор-
тировать протоны обратно в митохондриальную матрицу. 
Этот процесс происходит вместе с синтезом АТФ.

Кроме дыхания, митохондрии выполняют множество 
других клеточных функций, таких как участие в синтезе гем-
ма, биосинтез липидов, участие в метаболизме аминоки-
слот, железа, нуклеотидов, гомеостазе кальция, в регули-
ровании цитозольных сигнальных путей. Установлено, что 
митохондрии также активно участвуют в метаболизме ксе-
нобиотиков, а также в регуляции уровня чувствительности 
глюкозы к инсулину. Следует отметить, что осуществление 
большинства функций митохондрий в значительной степе-
ни зависит от импорта ядерных белков [25].

Ранее было отмечено, что в ходе осуществления про-
цессов тканевого дыхания митохондрии образуют боль-
шое количество АФК, таких как супер оксидный анион 
(О

2
.), перекись водорода (Н

2
О

2
), гидроксильный радикал 

(ОН). Известно, что роль цикла Кребса заключается в 
производстве электронов для нормального функциониро-
вания ЭТЦ. При определённых обстоятельствах, электро-
ны могут передаваться кислороду напрямую, что может 
способствовать увеличению производства АФК. Пря-
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мое присоединение кислородом электронов приводит к 
возникновению О

2
., который в дальнейшем может быть 

преобразован в H
2
O

2
. Избыток H

2
O

2
 обычно детоксифи-

цируется антиокислителями – пероксидазой глутатнона 
и каталазой. Тем не менее, в присутствии низких концен-
траций переходных металлов (например, Fe2+) перекись 
водородаможет преобразовываться в ОН-. Можно пред-
положить, что производство АФК должно возрастать в 
условиях присутствия лишних электронов, что возможно 
при производстве энергии избыточном количестве и/или 
при нарушении деятельности ЭТЦ [3]. 

В последнее время большое значение придаётся уча-
стию АФК митохондрий в формировании окислительного 
стресса, особенно в патологии [1], однако дефицит фак-
тических данных препятствует всестороннему пониманию 
роли митохондрий в развитии окислительного стресса. 
Не вызывает сомнений факт возможности в ходе реали-
зации окислительного стресса избыточного образования 
АФК в митохондриях клетки. В дальнейшем в ходе реа-
лизации свободно-радикальных реакций, инициируемых 
АФК, неизбежно формирование новой волны окислитель-
ного повреждения молекулярных структур. В свою оче-
редь известно,  что нарушение механизма детоксикации 
активных форм кислорода и свободных радикалов может 
также способствовать возникновению окислительного 
стресса. Упрощённое понимание степени участия мито-
хондрий в этом явлении обычно сводят к наличию балан-
са между функциональной активностью АФК-производя-
щих элементов ЭТЦ и многочисленными компонентами 
антиокислительной системы  митохондрии [1].

Тем не менее, в ходе изучения функции митохондрии 
был установлен ряд наиболее важных фактов:

1) митохондриальные АФК являются не только агента-
мипо вреждения митохондриальных мембран, и, как след-
ствие этого, агентами дестабилизации процессов ткане-
вого дыхания, но представляют собой важные элементы, 
выполняющие сигнальную функцию, позволяющие судить 
о состоянии и функциональной активности клети [11];

 2) митохондрия играет важную роль в апоптозе. Вы-
деление апоптических факторов от митохондриального 
межмембранного пространства приводит к организован-
ной смерти клетки [11];

 3) оксид азота (NO) является одним из важнейших ре-
гуляторов митохондриальной функции [11];

 4) митохондрии представляют собой органеллы клет-
ки, способные делиться, соединяться друг с другом, пере-
мещаются внутри клетки.Сведения об особенностях стро-
ения митохондрий сделали в последующем возможным 
построение и тестирование моделей, обеспечивающих 
передачу электронов в пределах единого комплекса и его 
сопряжение с механизмами передачи протонов. 

5) митохондрия активно управляет внутриклеточным 
Ca2+ как и при физиологических условиях, так и патологи-
ческих  состояниях. 

Все перечисленные факты свидетельствуют о много-
сторонней регуляторной роли митохондрий в работе здо-
ровой и патологически изменённой клетки [11]. 

Представленные сведения, позволяют обнаружить 
точки соприкосновения между общепринятым, биоэ-
нергетическим представлением на роль митохондрии в 
жизнедеятельности клетки, и новейшими теориями. Со-
вершенно по-новому теперь выглядит роль Ca2+,которая 
ранее рассматривалась только с позиций его участия в 
тканевом дыхании на правах одного из активаторов про-
цессов окислительного фосфорилирования. В настоящее 

время трудно отрицать значение Ca2+ как центрального 
эффектора различных физиологических и патологических 
внутриклеточных процессов [11]. 

Исходя из вышеизложенного, следует ещё раз подчер-
кнуть важность тонкого взаимодействия между процес-
сами окисления и фосфорилирования, протекающих в 
митохондриях клеток с участием сложного комплекса сти-
муляторов, регуляторов, системы сигнализации структур-
но-функционального состояния клетки, направленного, в 
конечном счёте, на организацию важнейшего для жизне-
деятельности организма биологического процесса – про-
изводства внутриклеточной энергии [3].

Обмен энергии и митохондриальное 
окисление в семенниках

Семенники являются одним из наиболее активных в 
метаболическом отношении органом, что обеспечивает 
высокие показатели репликации их клеток [16]. Энергия 
репликации в семенниках млекопитающих обеспечивает-
ся, главным образом, за счёт глюкозы, причём её боль-
шая часть тратится на синтез белка сперматозоида [9]. 
Высокий уровень метаболизма и катаболизма, включая и 
энергетический обмен, в мужских половых железах под-
держивается за счёт наличия единой сети биохимических 
реакций, вовлекающей в работу ряд специфических  фер-
ментов семенников, которые, в свою очередь, осуществ-
ляют  контроль над процессами гормонального регулиро-
вания и межклеточного взаимодействия [4]. Надлежащее 
функционирование этой сети чрезвычайно важно для те-
стикулярной физиологии. 

В качестве дополнительного регулятора тестикулярной 
функции выступает собственно смерть половой клетки. 
Нарушение  этого  механизма регуляции также связано 
с некоторыми видами расстройств мужской репродуктив-
ной системы [30]. Установлено, что клетки семеноносного 
эпителия отличаются друг от друга чувствительностью к 
сигналам, которые формирует смерть сперматозоидов, а 
также к субстратам, необходимым для нормального про-
текания в них энергетических превращений. Сперматого-
нии, зрелые сперматозоиды и соматические клетки Сер-
толи характеризуются высоким уровнем гликолитических 
реакций. В свою очередь, сперматоциты и сперматиды 
производят АТФ, преимущественно посредством процес-
сов митохондриального окислительного фосфорилирова-
ния. Интересен факт, что типы клетки, использующие ОФ 
для производства энергии (сперматоциты и сперматиды) 
являются чувствительными к сигналам, стимулирующим 
смерть сперматозоидов, таким как гормональная депри-
вация и гипертермия[30].

Митохондриальная продукция АТФ играет важную роль 
в процессах регулирования апоптоза мужской половой 
клетки, метаболизма энергии, катаболизма, а также 
имеет большое значение для физиологии и патологии се-
менников [30]. Есть мнение, что производство АТФ в зна-
чительной степени направлено именно для реализации 
апоптических явлений в сперматозоидах.

Общеизвестно, что старение всегда сопровождают 
изменения в метаболизме энергии. Эти изменения во 
многом обусловлены молекулярными и функциональ-
ными изменениями свойств биологических мембран. 
В ходе сперматогенеза, также как и в процессе старе-
ния наблюдаются изменения соотношения жирных ки-
слот в составе мембран, что способствует изменению 
белково-липидных взаимодействий, в конечном счёте, 
приводящих к снижению активности митохондриальных 
ферментов.
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Исходя из данных литературы, можно констатировать, 
что энергический обмен в семенниках зависит: 

→ от особенностей строения сперматозоидов и клеток 
семенников, выделяемых ими биологически активных 
веществ, уровня активности соматических органов, таких 
как миокард, печень, почки, мышцы, содержащих в соста-
ве своих клеток большое количество митохондрий [8], 

→ от морфологических изменений и собственно энерги-
ческого метаболизма тестикулярной митохондрии в про-
цессе сперматогенеза [33]. Морфологически выделяют 3 
типа митохондрии: а) обычный ортодоксальный тип (cristae 
orthodox-type) в клетках Сертоли, сперматогониях,  прелеп-
тотене, лептотене  и сперматоцитах; б) промежуточная фор-
ма митохондрии в лептотене и зиготене сперматоцитов; в) 
конденсированная форма митохондрии в пахитене спер-
матоцитов, сперматидах  и сперматозоиде [18];

→ от степени зрелости семенников. Зрелые семенники, по 
сравнению с незрелым, характеризуются довольно низким 
уровнем потреблением кислорода и различной степенью 
выраженности аэробного и анаэробного гликолиза [18]; 

→ от степени активности Ca
2
+,Mg

2
+-АТФазы в семен-

никах;
→ от наличия субстратов биологического окисления. 

Известно, что лактат и пируват являются основными суб-
стратами для энергического метаболизма клеток Серто-
ли, нарушение функции которых немедленно отражается 
на снижении темпов формирования мужских  половых  
клеток. Эти субстраты  также незаменимы  для спермато-
цитов и сперматид [9];

→ от состояния глюкозо-транспортных систем. Интере-
сно, что согласно современным данным в семенниках 
определяют значительно более высокое содержание 
GLUT8 (третий вид переносчика глюкозы в организме 
млекопитающих), чем в сердце, почках и печени. Установ-
лено, что GLUT8, играющий значительную роль в энерге-
тических превращениях сперматозоидов главным обра-
зом, локализуется в семенных  канальцах [13]. 

→ от наличия лактатдегидрогеназы С4 (ЛДГ-С4) – изо-
энзима ЛДГ. ЛДГ-С4в семенниках,  играет существенную 
роль в поддержании процессов гликолиза и производстве 
АТФ в жгутике, что необходимо для сохранения мужской 
фертильности и обеспечения функции спермы. Установ-
лена корреляция между содержанием в семенниках ЛДГ-
C4, количеством подвижных  сперматозоидов и уровнем 
митохондриальной активности сперматоцитов. ЛДГ-C4 
присутствует в мужских половых клетках и специфических 
семенников [38]. Гетеротетрамеры, содержащие ЛДГ-C и 
ЛДГ-A или ЛДГ-B, не были обнаружены ни в мышечных 
клетках, ни в клетках семенников человека. Принято счи-
тать, что ЛДГ-C4 является единственным активным пред-
ставителем  ЛДГ в сперматозоиде; 

→ от содержания в митохондриях семенников пируват-
дегидрогеназы (ПДГ). Установлено, что для сперматозои-
дов, получающих почти всю их энергию из  углеводов по-
средством окисления пирувата, особенно важно наличие 
ПДГ-2,ПДГ-К3 [23]; 

→ от концентрации высоко специфичных глутаматных 
рецепторов – mGlu в семенниках млекопитающих. Суще-
ствует гипотеза, что рецепторы mGlu1 регулируют  актив-
ность клеток Лейдига [36]. В опытах на крысах показано, 
что рецепторы mGlu5 отвечают за подвижность спермы. В 
частности, в человеческих семенниках рецепторы mGlu5 
присутствуют в большом количествев семенных каналь-
цах, в то время как mGlu1 были обнаружены в клетках 
Лейдига в межтрубным пространстве [36];

→ от степени насыщенности жирных кислот, содержа-
щихся в мембранах сперматоцитов. Имеются сведения, 
что фосфолипиды семенников особенно восприимчивы 
к окислению. Последнее объясняется не только высоким 
содержанием в них полиненасыщенных жирных кислот, 
но также наличием в мембранах клеток наряду с нефер-
ментативными ферментативных систем способных спо-
собствовать процессам переокисления липидов с форми-
рованием свободных радикалов [16]. 

Согласно данным литературы, производство АТФ по-
средством гликолиза или окислительного фосфорилиро-
вания является главным источником энергии для под-
держания различных функцией и подвижности спермы 
[26,31]. Это также способствует увеличению количества 
подходящих для производства энергии субстратов, но тре-
бует значительных затрат кислорода. 

Образование в ходе сперматогенеза высокодеффе-
ринцированных клеток, предопределяет высокий уровень 
потребления кислорода митохондриями клеток зароды-
шевого эпителия. В свою очередь, митохондриальное 
потребление кислорода зависит от активности митохонд-
риальной электронной транспортной цепи и АТФ-синтета-
зы, которые образуют систему ОФ. Установлено, что чем 
выше активность четырех дыхательных комплексов ЭТЦ, 
тем значительней подвижность спермы. Следует отме-
тить, что помимо эффективного окислительного фосфо-
рилирования для сохранения подвижности спермы также 
необходимо отсутствие каких-либо повреждений в струк-
туре гена mt ДНК являются [31].

Анализ литературы позволил установить, что актив-
ность ЭТЦ митохондрий в семенниках напрямую зависит 
от следующих факторов:

1) от уровня активности кофермента CoQ 
, и, особен-

но, CoQ
10

, которые являются важными компонентами в 
составе ЭТЦ митохондрий  в ткани семенников. Их при-
сутствие коррелирует с уровнем подвижности спермы, 
и оказывает положительное влияние на мужскую фер-
тильность, что делает обоснованным применение дието-
терапии бесплодия у мужчин [12];

2) от наличия в ЭТЦ митохондрий сперматоцитов двух 
типов цитохрома, таких как соматический цитохром c (Cyt 
cS) и специфический цитохром c семенников(Cyt cSCt или 
Cyt cS), участвующих в реакциях апоптоза мужских поло-
вых клеток и защищающих сперму от повреждений H

2
O

2
;

3) в исследованиях in vitro установлено, что добавле-
ние витаминов А, E и C в еду и питьевую воду способствует 
увеличению их содержания в плазме крови, семенниках и 
сперме, а также повышению уровня тестостерона в плазме  
с увеличением подвижности спермы и снижением скорости 
протекания реакций перекисного окисления липидов [34];

4) от содержания в семенниках и лимфатических ор-
ганах ионов Ca2+,способного оказывать активирующее 
влияние на НАДФН-оксидазу 5 (NOX5). Предполагают, что 
изменение концентрации Ca2+ в сперматоцитах и лим-
фатических клетках, может существенно отражаться на 
уровне активности лимфоцитов и спермы [8];

5) от наличия в семенниках специфического митохонд-
риального белка-разобщителя UCP5, принимающего ак-
тивное участие в гормональном контроле метаболических 
процессов. Высокие концентрации этого белка помимо 
семенников обнаружены также в головном мозге, почках, 
матке, сердце, лёгких, печени, и скелетной мускулатуре. 

Антиоксидантная система семенников
В соответствии с литературными данными, в ткани се-

менников присутствует множество антиокислительных 
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систем с ферментативными и неферментативными меха-
низмами действия. Роль этих систем весьма важна в силу 
современных воззрений на участие окислительного стрес-
са в патогенезе дисфункции семенников [34]. В частности, 
считается общепризнанной диетотерапия, включающая в 
себя потребление таких антиокислителей как витамины A, 
C, E, b-каротин, микро питательных веществ типа фолата и 
цинка. Подобная диета способствует нормализации состава 
спермы, обеспечению достаточной подвижности спермато-
зоидов и в целом репродуктивной функции и фертильности 
[15]. В ходе клинических испытаний также была установлена 
роль витамина E в процессе  стероидогенеза в клетках Лей-
дига. Активное использование факторов антиокислитель-
ной защиты позволяет семенникам обеспечивать удвоение 
функции стероидогенеза в сочетании с увеличением произ-
водства спермы [16].

Тестостерон
Тестостерон является главным гормоном семенников. 

Он представляет собой стероид C19 группы гидроксила 
C17, синтезируемый холестеролом в клетках Лейдига [35]. 

Секреция тестостерона клеток Лейдига управляется 
лютеинизирующим гормоном (ЛГ). ЛГ действует через 
змеевидные рецепторы, повышая уровень циклического 
аденозинмонофосфата (цАМФ) в этих клетках с повыше-
нием  активности  протеинкиназы. Это, в свою очередь, 
ведёт к активизации 20,22-десмолазы, катализирующей 
деградацию боковой цепи холестерина с его переходом в 
прегненолон. Превращение  холестерина в прегненолон 
является первым и необходимым этапом для синтеза те-
стостерона.По завершении синтеза тестостерон поступа-
ет в систему кровообращения и транспортируется в раз-
личных формах к органам и тканям. 

Установлено, что 98% тестостерона транспортируется 
кровью в связанном с белками плазмы виде. Таким обра-
зом, только 2%тестостерона перемещается в свободной 
форме. Свободный тестостерон проникает в клетки через 
плазматические мембраны пассивно или посредством 
механизма облегчённой диффузии. Тестостерон способен 
взаимодействовать исключительно с  клетками-мишеня-
ми, поскольку он соединяется только со специфическим 
внутриклеточным рецептором. Затем комплекс рецеп-
тор-стероид связывается с ДНК в ядре, облегчая процесс 
транскрипции различных генов. Цитоплазма некоторых 
клеток-мишеней содержит фермент 5α-редуктазу, кото-
рая преобразовывает тестостерон в дигидротестостерон 
(ДГТ).Именно ДГТ стимулирует клетки Сертоли, простаты, 
семенных пузырьков и наружных половых органов [35]. 

Установлено, что тестостерон в цитоплазме некоторых 
клеток может превращаться в эстроген с помощью фер-
мента ароматазы. Этот фермент имеется в составе ней-
ронов головного мозга, клеток Сертоли неполовозрелых 
самцов и клеток Лейдига взрослых самцов. Последующий 
метаболизм тестостеронав большинстве тканей проявля-
ется в его трансформации в 17-кетостероиды, главным 
образом, в андростерон. В печени эти кетостероиды под-
вергаются глюкуронизациии присоединяют сульфаты, что 
делает их водорастворимыми. В последующем все эти ко-
нечные продукты  выделяются через почки [26].

Последние сведения о роли митохондрий в син-
тезе тестостерона показали, что тестостерон и 
5α-дигидротестостерон (ДГТ) являются для  млекопита-
ющих основными мужскими половыми гормонами (ан-
дрогены). Тестостерон представляет собой андроген, в 
специфических тканях трансформирующийся ферментом 
5α-редуктазой в ДГТ. Именно ДТГ вызывает различные 

ответные реакции этих тканей. Функцию основного про-
изводителя тестостерона в семенниках млекопитающих 
осуществляют Клетки Лейдига. Причём все необходимые 
для его синтеза белки и ферменты, присутствуют  в мито-
хондриях этих клеток. 

Для успешного стероидогенеза митохондрия долж-
на активно дышать. В связи с этим, любые изменения в 
состоянии данной функции митохондрии могут оказать 
влияние на  процесс регуляции биосинтеза стероидов. 
Во время электронно-транспортных реакций в ЭТЦ могут 
постоянно образуются и накапливаются АФК [40]. Чрез-
мерный синтез АФК может вызвать кумулятивный оки-
слительный стресс, который, как полагают, является од-
ной из главных причин клеточного старения и снижения 
способности производить тестостерон в клетках Лейдига 
[40].

Вступив в контакт с мембранными рецепторами кле-
ток Лейдига, ЛГ стимулирует в них синтез тестостерона 
[19]. В конечном счёте, ЛГ повышает доставку холесте-
рина к внутренней мембране митохондрии, где он ме-
таболизируется цитохромом P450 в прегненолон [19]. 
Хронические и острые эффекты ЛГ во многом зависят от  
активности цАМФ-киназы белка сигнального пути. Клю-
чевую роль на этом этапе играет митохондрия, которая 
способна ограничивать биосинтез стероидных гормо-
нов, препятствуя перемещению холестерина к собствен-
ной внутренней мембране, путём вовлечения в процесс 
особого стероидогенного белка(StAR) и изменения со-
стояния периферических бензодиазепиновых рецепто-
ров. Как установлено, белок StAR содействует передаче 
холестерина цитохромом P450 из внешней на боковую 
цепь внутренней митохондриальной мембраны, которая 
располагается на матричном месте митохондриальной 
внутренней мембраны, преобразовывая холестерин в 
прегненолон. В последующем прегненолон выдвигает 
из митохондрии гладкий эндоплазматический ретику-
лум, в котором он далее посредством ферментативных 
реакций преобразуется в тестостерон, катализируемый 
серией 3-х ферментов: 3ß-гидроксистероида дегидро-
геназы (3ß-ГСД), 17α-гидроксилазы P450 (P450c17), и 
17ß-гидроксистероида дегидрогеназы (17ß-ГСД) [28].

В свою очередь, периферические бензодиазепиновые 
рецепторы позволяют холестерину проникнуть в митохон-
дрии, а также участвует в регулировании мембранного 
потенциала митохондрий. Как было показано, изменение 
редокс-потенциала в клетках Лейдига приводит к кон-
формации бензодиазепиновых рецепторов и снижении 
их способности принимать участие в транспорте холесте-
рина через клеточные мембраны [14]. С другой стороны, 
есть сведения, что митохондрия способна регулировать 
содержания кальция внутри клетки. Блокирование ЭТЦ, 
о чём упоминалось выше, приводит к повышению со-
держания Ca2+ во многих типах клеток [38], что также 
отражается на процессах стероидогенеза в клетках Лей-
дига. Известно, что концентрация внутриклеточного Ca2+ 
увеличивается параллельно со стимулированием про-
изводства тестостерона, а снижения содержания Ca2+, 
например, посредством хелирования, подавляет стерои-
догенез. Причём, доказано, что синтез тестостерона зави-
сит именно от содержания Ca2+ в клетках Лейдига, а не от 
активности в них цАМФ [37].

На основании выше изложенного и в соответствии с 
литературными данными [7] можно, заключить, что для 
осуществления нормального стероидогенеза в клетках 
Лейдига митохондрия должна быть поляризованной и 
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сохранять хорошие показатели дыхательной активности. 
При этом изменения функционального состояния мито-
хондрий могут существенно отражаться на процессе регу-
ляции биосинтеза стероидов.

Влияние на функциональную активность 
митохондрии семенников малых и средних  

доз γ-излучения
Исследования влияний ионизирующего излучения на 

мужскую репродуктивную систему ведутся с 1906 г. Од-
нако, опыты по изучению эффектов ионизирующего излу-
чения в дозе  8 Гр на окислительное фосфорилирование 
в митохондриях семенников были поставлены впервые 
только в 1964 г. на 2-х крысах. Таким образом, всего было 
изучено 4 семенника [39]. Авторы также изучили измене-
ния в печени и селезёнке.

Полученные результаты, с одной стороны, продемон-
стрировали способность митохондрий семенников, пе-
чени и селезёнки к фосфорилированию на различных 
этапах после общего облучения животных. С другой сто-
роны, было установлено, что максимальные поврежде-
ния возникают на 3-и сутки после облучения. Причём на-
блюдавшиеся изменения были более выраженными, чем 
таковые в печени и селезёнке, что свидетельствовало о 
высокой чувствительности митохондрий семенников в 
целом, и протекающих в них процессов ОФ к внешнему 
низкодозовому облучению. Также в литературе имеют-
ся сведения об острых эффектах относительно слабого 
γ-облучения (0,5 и 3,0 Гр) на семенники крыс. Было обна-
ружено повышение концентрации продуктов перекисного 
окисления липидов в семенниках крыс в сочетании и со 
снижением активности компонентов АОС [29].

Таким образом, анализ данных литературы детально 
характеризует роль процессов митохондриального оки-
сления в физиологических реакциях, в том числе и контр-
олирующих состояние мужской репродуктивной системы. 
К настоящему моменту нежелательные эффекты внеш-
него радиационного воздействия на организм в целом и 
семенники в частности изучены в достаточной мере. Тем 
не менее, каких-либо убедительных данных о негативных 
последствиях влияния малых доз радиоактивного излу-
чения на семенники и особенностях течения процессов 
митохондриального окисления в сперматоцитах после та-
кого воздействия в литературе не обнаруживается. Мито-
хондриальный компартмент клетки, как следует из пред-
ставленных сведений, обладает чрезвычайно высокой 
чувствительностью к проникающей радиации. С учётом 
того, что в семенниках процессы митохондриального оки-
сления идут особенно интенсивно, имеются все основа-
ния предполагать возможность повреждения гонад даже 
в случае воздействия на организм малых доз радиоактив-
ного излучения.
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ется вопрос о полипрагматичном применении медикаментозных препаратов.
Ключевые слова: Транзиторная ишемическая атака, лечебно-диагностические алгоритмы,  глазной ишемический 
синдром, полипрагмазия.
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PREVENTIVE MEASURES FOR PREVENTION OF THE TRANSIENT ISCHEMIC ATTACKS

The article describes algorithms of diagnostic, therapeutic, and preventive measures to prevent emergence and further 
development of transient ischemic attacks with the threat of stroke. Discussed the polypragmacy of medications.
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Во многочисленных литературных источниках приво-
дится широкий спектр медикаментозных и немеди-

каментозных мероприятий по лечению и предупреждению 
транзиторных ишемических атак (ТИА), в котором не всегда 
просто сориентироваться с назначениями конкретному па-
циенту. В связи с чем, считаем целесообразным, исходя из 
этиопатогенетического диагноза, этот спектр упорядочить 
дифференцированно по трем подтипам. Мы исходим из 
того, что в строго медицинском понимании лечения ТИА нет, 
речь идет о лечебно-профилактическом предупреждении 
этой преходящей и ускользающей от внимания пациента и 
врача острой цереброваскулярной патологии [1-5].

Лечебно-профилактические  
алгоритмы предупреждения ТИА

В настоящее время разработаны лечебно-профилак-
тические алгоритмы распознания и предупреждения ТИА 
[1-3, 6, 7].

Описание симптоматики ТИА всегда ориентирова-
но в прошлое, а о факторах, способствовавших ее по-
явлению, повествуется в настоящем или прошедшем 
времени. 

Диагностический алгоритм по выявленным призна-
кам, указывающим на возможность появления ТИА [6,7], 
приведен в табл. 1.  
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