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Аннотация

Введение. Коэнзим Q10 играет важную роль в организме человека. Его основной функцией является перенос
электронов в дыхательной цепи митохондрий для синтеза аденозинтрифосфата. Он является одним из самых
сильных антиоксидантов в организме.
Цель исследования – выявление корреляции между сердечно-сосудистыми и легочными заболеваниями и от-
слеживание динамики уровня концентрации коэнзима Q10 в плазме крови.
Материалы и методы. Определение коэнзима Q10 осуществлялось при помощи высокоэффективной жидкостной
хроматографии с масс-спектрометрическим детектированием.
Результаты и обсуждение. В ходе исследования выявлено, что на концентрацию коэнзима Q10 в плазме влияют
не только основные заболевания, но и сопутствующие и коморбидные заболевания, а также проводимая тера-
пия. Отмечено резкое снижение концентрации коэнзима Q10 в плазме у больных с сердечно-сосудистыми патоло-
гиями, особенно у тех, кто имеет сопутствующие эндокринные заболевания. Также зафиксировано уменьшение
концентрации коэнзима Q10 в плазме больных пневмонией.
Заключение. В ходе эксперимента выявлено статистически значимое снижение уровня коэнзима Q10 у пациентов
с сердечно-сосудистыми и бронхолегочными заболеваниями.
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Abstract

Introduction. Coenzyme Q10 plays an important role in the human body. Its main function is not only the transfer of elect-
rons in the mitochondrial respiratory chain for the ATP synthesis, but it is also one of the most powerful antioxidants in
the body.
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ВВЕдЕНиЕ
Коэнзим Q10 (CoQ10), также известный как уби-

хинон, был выделен из бычьего сердца в 1957 г. аме-
риканцем Фредериком Крейном [1]. По своей
структуре CoQ10 жирорастворимое витаминоподоб-
ное вещество, состоящее из хинонового кольца и
гидрофобной изопреновой цепочки [2]. Основной
функцией CoQ10 в организме является энергетиче-
ская, которая обеспечивается посредством пере-
носа электронов в дыхательной цепи митохондрий,
необходимой для синтеза аденозинтрифосфата [3].
Указанные механизмы обусловливают участие
CoQ10 в поддержании нормального функциониро-
вания всех клеток организма, что показывает его
значимость для здоровья всех тканей и органов, но
особенно остро нарушения его обмена сказы-
ваются на сердечной мышце ввиду высоких энер-
гозатрат [4].

Также стоит отметить антиоксидантную функ-
цию CoQ10. В организме CoQ10 находится в коли-
чествах, значительно превышающих таковые, на-
пример у витамина E (в 3–30 раз) [5]. Проведен-
ные исследования показывают гораздо более
высокую антиоксидантную активность CoQ10 по
сравнению с токоферолом и b-каротином [6].
К тому же убихинон принимает участие в восста-
новлении окисленных форм других антиоксидан-
тов (например, восстановление токоферил-ради-
кала). Следует отметить способность к регенера-
ции CoQ10 in vivo.

Так как вопрос окислительного стресса и его
влияния на различные заболевания на данный мо-

мент очень актуален, а CoQ10 является одним из
ключевых компонентов в антиоксидантной си-
стеме, проводится множество исследований его
влияния на различные патологии. Например, не-
давно было проведено исследование для оценки
роли CoQ10 в раковых заболеваниях [7]. Было пока-
зано, что уровень CoQ10 в плазме коррелирует с
прогрессированием плоскоклеточного рака головы
и шеи, а уровень CoQ10 у пациентов с поздней ста-
дией рака головы и шеи ниже, чем у пациентов с
ранней стадией. Также низкие уровни CoQ10 были
зарегистрированы у пациентов с раком легких,
поджелудочной железы, молочной железы и тол-
стой кишки [8].

Из первых двух функций можно сделать вывод о
значении CoQ10 в организме. Например, доказано,
что CoQ10 улучшает сердечную биоэнергетику. По-
скольку CoQ10 участвует в транспорте электронов от
органических субстратов к кислороду в дыхатель-
ной цепи митохондрий, сопровождающимся выра-
боткой энергии, он играет роль в обеспечении энер-
гии для работы сердца, а именно его сократитель-
ной функции [9].

В организме человека CoQ10 находится практи-
чески во всех органах и тканях (табл. 1) [10]. CoQ10

обнаружен в мембранах многих органелл. По-
скольку его основная функция в клетках заключа-
ется в генерировании энергии, самая высокая кон-
центрация обнаружена на внутренней мембране
митохондрии. Другими органеллами, содержащими
CoQ10, являются эндоплазматический ретикулум,
пероксисомы, лизосомы и везикулы.

The aim of research is to monitor the relationship between cardiovascular and pulmonary diseases, and the concentra-
tion of coenzyme Q10 in the blood plasma.
Materials and methods. Coenzyme Q10 was determined using high performance liquid chromatography with mass spec-
trometric detection.
Results and discussion. During the study, it was found that the concentration of coenzyme Q10 in plasma is affected not
only by the main diseases, but also by comorbidities, as well as by the therapy. A sharp decrease in plasma coenzyme Q10

concentration was noted in patients with cardiovascular pathologies, especially in those with concomitant endocrine di-
seases. Also, it was recorded a decrease in the concentration of coenzyme Q10 in the plasma of patients with pneumonia.
Conclusion. During the experiment, the coenzyme Q10 concentration was found to be dependent on cardiovascular and
pulmonary diseases.
Key words: coenzyme Q10, cardiovascular diseases, pulmonary diseases, antioxidant.
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Цель исследования – выявление корреляции
между колебанием эндогенного уровня CoQ10 и на-
личием у больных сердечно-сосудистых и легочных
патологий.

Для достижения данной цели поставлены сле-
дующие задачи:
• Разработать и валидировать методику количе-

ственного определения CoQ10 в плазме крови при
помощи высокоэффективного жидкостного хро-
матографа (ВЭЖХ-МС/МС).

• Измерить концентрации CoQ10 в плазме крови в
3 группах: здоровые добровольцы, больные с сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ), боль-
ные с бронхолегочными патологиями.

• Выявить статистически значимые различия в
уровнях убихинона между исследуемыми груп-
пами.

МатЕриалы и МЕтоды
В исследование включены 3 группы пациен-

тов – по 10 на каждую группу. Возраст пациентов
варьировал от 55 до 70 лет, когда средняя концент-
рация CoQ10 у здорового человека составляет
0,9–1,0 мкг/мл (~1,1 мкмоль/л).

Определение концентраций проводилось на
ВЭЖХ Nexera LCMS-8040 (QQQ), Shimadzu (Япо-
ния). Для хроматографического разделения в гради-
ентном режиме использовалась колонка Luna C18,
Phenomenex (США).

В работе применялись следующие реактивы: аце-
тонитрил, метанол фирмы Biosolve Chimie (Фран-
ция), изопропанол, этилацетат, муравьиная кислота,
аммиак фирмы PanReac Applichem (Испания), DL-a-
токоферил ацетат фирмы MP Biomedicals (США).

Был использован метод обращенно-фазовой
жидкостной хроматографии в градиентном режиме
элюирования. В качестве подвижной фазы исполь-
зовали раствор муравьиной кислоты (0,1%, об.) и
концентрированного раствора аммиака (0,04%, об.)
в деионизированной воде – элюент А и раствор му-
равьиной кислоты (0,1%, об.) и концентрирован-
ного раствора аммиака (0,04%, об.) в смеси изопро-
панол/этилацетат (9:1). Градиент состава и скорости
потока подвижной фазы представлен в табл. 2.

При ионизации использован метод электрорас-
пыления ESI в положительном режиме. Детектиро-
вание проводилось в режиме MRM (мониторинг
множественных реакций). Ион-предшественник
соответствовал [M+NH4]+: 880,7 m/z, а фрагмент-
ный ион – 197,1 m/z. В качестве внутреннего стан-
дарта выбран токоферола ацетат, ион-предшествен-
ник которого соответствовал протонированному
молекулярному иону [M+H]+ с 473,25 m/z. Дочер-
ние ионы: 207,00 и 165,10 m/z.

Валидация методики определения CoQ10 в
плазме крови методом ВЭЖХ-МС/МС была выпол-
нена по следующим параметрам: линейность, пре-
цизионность, правильность, селективность, эффект
матрицы, предел количественного определения,
стабильность растворов, степень извлечения.

С целью оценки линейности методики осу-
ществлялось построение калибровочного графика.
Линейность методики наблюдалась в диапазоне от
0,10 до 5,00 мкг/мл убихинона в плазме крови.
Уравнение калибровочной кривой имеет вид
y=0,4389067x-0,2858532. Коэффициент корреляции
(R) составил 0,9953. Отклонения концентраций ка-
либровочных растворов укладываются в допусти-
мые нормы: ±20% для нижней точки аналитиче-
ского диапазона и ±15% – для остальных точек.

Правильность и прецизионность оценивали на
4 уровнях: 0,10, 0,25, 2,50, 5,00 мкг/мл. Для полу-
ченных значений были рассчитаны относительная
ошибка Е=13,8% и относительное стандартное от-
клонение (RSD, %), которое составило 11,8% соот-
ветственно.

Нижний предел количественного определения
составил 0,10 мкг/мл.

рЕзультаты и обсуждЕНиЕ
В ходе исследования выявлено, что на концент-

рацию CoQ10 в плазме крови влияет ряд заболева-
ний, в том числе: сердечно-сосудистые (ишемиче-
ская болезнь сердца – ИБС, хроническая сердечная
недостаточность – ХСН) и бронхолегочная патоло-
гия (пневмония, астма).

Таблица 1. Распределение CoQ10 в организме человека 
Table1. CoQ10 distribution in the human body

Ткани CoQ10, нмоль/г

Сердце 132,0
Почки 77,0
Печень 63,6
Мышцы 46,0
Мозг 15,5
Кишечник 13,3
Легкие 9,2
Плазма, мкмоль/л 1,1

Таблица 2. Градиент состава и скорости потока
подвижной фазы 

Table 2. Eluent B volume fraction and mobile-phase flow
rate gradients

Время анализа,
мин

Объемная доля
элюента В, %

Скорость потока
подвижной фазы,

мл/мин

0→1 20 1
1→3 20→100 1
3→13 100
4→5 1→1,2
5→13 1,2
13→14 100→20 1,2→1

15 20 1
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Мы обнаружили прямую взаимосвязь между
уровнем CoQ10 и тяжестью ИБС/ХСН. Также важ-
ную роль играют дополнительные факторы: возраст,
курение, сопутствующие и коморбидные заболева-
ния. Так, самые низкие концентрации CoQ10 от-
мечались у кардиологических пациентов со следую-
щими сопутствующими заболеваниями эндокрин-
ной системы: сахарный диабет, гипертиреоз,
эндемический зоб. У таких пациентов концентра-
ция CoQ10 в плазме крови достигала 0,3–0,4 мкг/мл
(p<0,05) в сравнении с пациентами с кардиологиче-
скими патологиями без сопутствующих заболева-
ний 0,6 мкг/мл (p<0,05).

Также наблюдается связь между истощением
CoQ10 в миокарде и прогрессированием сердечной
недостаточности. Во-первых, из-за нарушения ми-
тохондриального синтеза аденозинтрифосфата
(в котором CoQ10 принимает непосредственное уча-
стие), а во-вторых, из-за снижения способности
миокарда сопротивляться реактивным формам кис-
лорода. Кроме того, ишемические и реперфузион-
ные повреждения, свойственные ИБС, возникают
на фоне окислительного стресса, возникающего
вследствие несостоятельности компенсаторных
процессов и антиоксидантной защиты. А, как было
сказано, CoQ10 является одним из основных анти-
оксидантов в организме.

A. Kumar и соавт. [2] также показали, что у 3 из 
4 пациентов с ССЗ отмечался низкий плазменный
уровень CoQ10. В зависимости от тяжести пораже-
ния сердечно-сосудистой системы концентрация
эндогенного CoQ10 снижалась с ухудшением заболе-
вания. Также доказана недостаточность CoQ10 при
дилатационной кардиомиопатии [11].

Касательно критически низких уровней CoQ10 у па-
циентов с эндокринными заболеваниями можно сде-
лать следующие выводы. Из-за повышенных метаболи-
ческих нужд у пациентов с гипертиреозом увеличива-
ется потребление CoQ10. По причине сильного
окислительного стресса такие же низкие концентрации
отмечаются и у пациентов с сахарным диабетом. Эту
теорию подтверждают исследования диабета 2-го типа,
выявившие низкий уровень CoQ10 в плазме крови, ко-
торый коррелировал с повышенной концентрацией
маркеров окислительного стресса. В данном экспери-
менте показано, что уровень CoQ10 у больных диабетом
2-го типа равен 0,52±0,09 мкг/мл по сравнению с груп-
пой контроля – 0,94±0,12 мкг/мл [12].

На сегодняшний день существует небольшое ко-
личество ислледований влияния легочных заболева-
ний на концентрацию CoQ10 в плазме. Наше исследо-
вание показало, что пациенты, страдающие пневмо-
нией, имеют низкий уровень CoQ10 – 0,3–0,4 мкг/мл
(p<0,05) по сравнению с теми, кто страдает астмой.
Причиной этому может являться проводимая тера-
пия. Нами обнаружено, что при приеме b-адрено-
миметиков в сочетании с глюкокортикостероидами
концентрация CoQ10 повышается до нормальных
пределов 0,8–1,0 мкг/мл, в то время как прием ан-
тибиотиков снижает таковую. Но эта теория требует
дополнительных исследований и большей выборки
пациентов.

Статистическая обработка проводилась при по-
мощи программы Stata. Основные статистические
параметры указаны в табл. 3. Чтобы корректно про-
вести сравнение двух средних величин при помощи
t-теста, необходимо было проверить, одинаковы ли
дисперсии в обеих группах. Для этого мы провели
тест Лавена на разницу дисперсий. Нулевая гипо-
теза проверяет, равно ли отношение дисперсии у
здоровых добровольцев к дисперсии больных с ССЗ
единице. Альтернативная гипотеза о неравенстве
дисперсий отвергается (p-значение = 0,034). Следо-
вательно, дисперсии в обеих группах статистически
не различаются. Мы провели t-тест Стьюдента для
двух групп с равными дисперсиями. Проверили ну-
левую гипотезу о том, что средние равны для обеих
групп против альтернативной гипотезы о неравен-
стве средних. Значение t-теста равно 9,19. Альтер-
нативная гипотеза не отвергалась на всех уровнях
значимости. Уточним этот результат и проверим
альтернативные гипотезы о том, что среднее у здо-
ровых людей больше, чем среднее у пациентов с
ССЗ, и наоборот. Из этих двух гипотез мы не отвер-
гали ту, согласно которой среднее у здоровых добро-
вольцев статистически выше среднего у пациентов с
ССЗ на однопроцентном уровне значимости 
(p-значение = 0,01).

Следовательно, показатель концентрации CoQ10

у здоровых людей в среднем выше, чем у пациентов
с ССЗ.

Для групп пациентов с ССЗ и пациентов с со-
путствующими эндокринными заболеваниями
также был проведен тест Лавена. Альтернативная
гипотеза о неравенстве дисперсий отвергается
(p-значение = 0,013). Следовательно, дисперсии в

Таблица 3. Статистическая обработка результатов
Table 3. Statistical processing of the results

Параметр Здоровые добровольцы ССЗ БЛЗ

n 10 10 10
Концентрация CoQ10 средняя, мкг/мл 1,08 0,45 0,63
СКО, мкг/мл 0,1199 0,1664 0,2616
Значимость различий, p – 0,034 0,023
t-тест – 9,19 9,18
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обеих группах статистически не различаются.
Также мы провели t-тест Стьюдента для двух
групп с равными дисперсиями. Проверили нуле-
вую гипотезу о том, что средние равны для обеих
групп против альтернативной гипотезы о нера-
венстве средних. Значение t=5,01. Из этих двух
гипотез мы не отвергаем ту, согласно которой
среднее у здоровых людей статистически выше
среднего у пациентов с ССЗ на однопроцентном
уровне значимости. Следовательно, показатель
концентрации CoQ10 у пациентов с ССЗ в среднем
выше, чем у пациентов с сопутствующими эндо-
кринными заболеваниями.

При статистической обработке группы пациен-
тов с бронхолегочными заболеваниями (БЛЗ)
значение t-теста = 9,1879. Показатель концентра-
ции CoQ10 у здоровых добровольцев в среднем
выше, чем у пациентов с БЛЗ.

При статистической обработке группы пациен-
тов с пневмонией и астмой значение t-теста = 6,35.
Таким образом, показатель концентрации CoQ10

у пациентов с астмой в среднем выше, чем у паци-
ентов с пневмонией.

заКлючЕНиЕ
Таким образом, в ходе настоящего исследования

разработана и валидирована методика количествен-
ного определения CoQ10 в плазме крови при по-
мощи ВЭЖХ-МС/МС, доказана ее пригодность для
определения эндогенного уровня CoQ10 в плазме
крови человека.

Определены концентрации CoQ10 в плазме крови
в 3 группах: здоровые добровольцы, больные с ССЗ,
больные с бронхолегочными патологиями. Вы-
явлены статистически значимые различия в уровнях
убихинона между исследуемыми группами, а
именно установлено статистически значимое сни-
жение уровня CoQ10 у больных с ССЗ и БЛЗ, причи-
ной которых помимо других факторов является
окислительный стресс. По мере увеличения вы-
борки пациентов исследования продолжаются для
более точного и полного изучения данной зависи-
мости и сопутствующих факторов.
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