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Оптогенетический подход позволяет неинвазивным способом контролировать клеточ-
ные функции с точным временным и пространственным разрешением. В классической
оптогенетике для контроля потенциала нервных клеток используется светоактивируемые
ионные каналы и помпы [1]. Новым направлением в оптогенетике стал контроль физио-
логических параметров органелл с помощью света. Мембранный потенциал митохондрий
(МПМ) является важным фактором для функционирования клетки. Оптогенетический
контроль МПМ может быть осуществлён при помощи направленной экспрессии родопси-
нов - оптогенетических средств в этих органеллах.

Для реализации контроля МПМ были получены генетические конструкции содержа-
щие мутанты канального родопсина 2, трансляционно слитые с сигнальными последова-
тельностями митохондриального импорта и флуоресцентным белком. Для данных кон-
струкций оптимизированы уровни трансфекции и локализации в клетках HEK293T. Кон-
троль митохондриальной локализации канального родопсина осуществлялся при помощи
митохондриального красителя MitoTracker Deep Red. Исследования МПМ проводились
с помощью потенциал-чувствительного зонда TMRM. Осуществлён подбор оптимальных
условий освещения. Был показан светоиндуцированный сброс МПМ с помощью мутанта
канального родопсина 2 (ChR2:C128S/D156A), что согласуется с литературными данны-
ми [2]. Также было обнаружено уменьшение флуоресценции TMRM в трансфецированных
клетках в сравнении с нетрансфецированными в отсутствии освещения в среднем более
чем на 60%. При этом, такого эффекта не обнаруживалось в клетках трансфецированных
конструкциями, содержащие сигнальный пептид трансляционно слитый с флуоресцент-
ным белком без канального родопсина. Данный эффект может быть связан с активацией
канального родопсина до начала эксперимента, либо с влиянием экспрессии канального
родопсина в митохондриях на МПМ. Поэтому в дальнейшей работе планируется исполь-
зование других родопсинов, что, вероятно, позволит снизить влияние экспрессии белка на
физиологию митохондрий в исследуемых клетах до освещения.
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