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Целью данного исследования было изучить влияние комплексов предшественников и 
модуляторов биосинтеза КоQ на энергетические процессы и чувствительность 
митохондриальной поры переходной проницаемости к действию индукторов ее открытия в 
митохондриях сердца при адреналин- и доксорубицин-индуцированных повреждениях. В работе 
был исследован уровень и функциональная активность КоQ при адреналин- и доксорубицин-
индуцированном повреждении сердца, которое сопровождается развитием 
митохондриальной дисфункции. Полученные результаты свидетельствуют об 
эффективности комплексов предшественников и модуляторов биосинтеза КоQ для коррекции 
митохондриальной дисфункции. В частности, наблюдается нормализация содержания КоQ, 
витамина Е, активности комплексов І, ІІ и ІV цепи транспорта электронов в митохондриях 
сердца. При адреналин- и доксорубицин-индуцированном повреждении сердца наблюдается 
возрастание чувствительности митохондриальной поры переходной проницаемости к 
действию индукторов ее открытия – Са2+ и ФАО, что может приводить к увеличению 
проницаемости митохондриальной мембраны в тканях сердца. При введении животным 
комплексов ЕПМ и ЕПМД наблюдается снижение чувствительности митохондриальной поры 
переходной проницаемости к воздействию Са2+ и ФАО (на 50–90 %). Представленные в 
работе экспериментальные данные открывают перспективу создания новых патогенетически 
обоснованных подходов и средств для профилактики и лечения метаболических нарушений при 
сердечно-сосудистых патологиях. 

Ключевые слова: убихинон, митохондрия, адреналин, доксорубицин, митохондриальная 
пора переходной проницаемости. 
 
Митохондрии играют одну из 

важнейших функций в клетке, а именно, 
обеспечивают ее энергетические потребнос-

ти. Кроме этого, митохондрии контролируют 
уровень клеточной пролиферации, апоптоз и 
процессы старения. Митохондриям принадле- 
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ит и центральная роль в продукции активных 
метаболитов кислорода (АМК) [1–3]. Какое-
либо патологическое состояние, которое 
ведет к нарушению обмена веществ, 
приводит к обратимому или необратимому 
повреждению митохондрий. Достаточно 
важной морфологической особенностью 
повреждения митохондрий является их 
набухание, которое имеет место в клетках 
миокарда при сердечной недостаточности, а 
также при многих инфекционных, 
гипоксических, токсических и других 
патологических процессах. Набухание 
митохондрий может быть не только 
следствием, но и причиной их дальнейшего 
повреждения [4–5]. Сегодня не вызывает 
сомнения, что митохондриальная дисфункция 
играет важную роль в патогенезе многих 
заболеваний, в первую очередь сердечно-
сосудистой системы. 

Убихинон (КоQ) играет центральную 
роль в биоэнергетических процессах в клетке 
в первую очередь как транспортер протонов и 
электронов в цепи транспорта электронов во 
внутренней мембране митохондрий. КоQ 
является также важным жирорастворимым 
антиоксидантом, который принимает участие 
как в обезвреживании АМК, так и в 
регенерации других антиоксидантов, в 
первую очередь витамина Е. При 
определенных обстоятельствах КоQ может 
выступать и в роли прооксиданта, что 
указывает на функционирование его как 
модулятора редокс-состояния клетки при 
физиологических и патологических состоя-
ниях, а также при старении. Продемонстри-
рована также роль КоQ в регуляции 
функционального состояния митохондриаль-
ной поры переходной проницаемости (mPTP), 
которая задействована в механизмах апоптоза 
[6–7]. 

Биосинтез КоQ является сложным 
многостадийным процессом, который 
происходит последовательно в разных 
субклеточных фракциях практически всех 
тканей организма. Механизмы регуляции 
эндогенного биосинтеза КоQ достаточно 
сложны и реализуются при участии 
различных факторов эндогенной и 
экзогенной природы (гормоны, незаменимые 
аминокислоты, некоторые витамины, 
ксенобиотики и др.). Потому достаточно 
часто наблюдаются нарушения биосинтеза 
КоQ и в здоровом организме (при 
недостаточном, нерациональном питании, 
дефиците витаминов, экологических 
нарушениях), не говоря уже о различных 
заболеваниях, которые сопровождаются 
нарушениями внутриклеточного обмена в 
целом, и торможением биосинтеза КоQ в 
частности. Кроме того, снижение 
интенсивности эндогенного синтеза КоQ 
наблюдается также с возрастом (после 30 лет) 
[6, 8–9]. Поэтому КоQ отнесен к группе 
витаминоподобных природных биологически 
активных соединений. Кроме эндогенного 
КоQ организм человека и животных может 
усваивать экзогенный КоQ с пищей или в 
виде препаратов. При нарушении биосинтеза 
КоQ его количество, которое поступает с 
пищей, не может полностью обеспечить 
физиологические потребности организма 
млекопитающих, особенно при развитии или 
уже существовании патологий, которые 
связаны с нарушением биоэнергетического 
обмена. Таким образом, для обеспечения 
потребностей организма в КоQ необходимо 
дополнительное его поступление экзогенно в 
виде лечебных препаратов, которые 
эффективно используются в терапии 
широкого спектра заболеваний. Однако такой 
подход имеет ряд недостатков, а именно, 
после окончания курса лечения не 
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наблюдается восстановления и активации 
ферментных систем эндогенного биосинтеза 
КоQ, угнетается эндогенный синтез КоQ, 
возможно, за счет механизма субстрат-
ферментного ингибирования [6], что делает 
актуальным поиск новых подходов и средств 
стимуляции эндогенного синтеза КоQ. 

В предыдущих работах было 
продемонстрировано усиление биосинтеза, 
накопления и функционирования КоQ при 
введении животным витамина Е. Кроме того, 
использование одного из промежуточных 
продуктов биосинтеза КоQ – 4-гидроксибен-
зойной кислоты (ПОБК) вместе с витамином 
Е предупреждало развитие мышечной 
дистрофии и активировало КоQ-зависимые 
ферментные системы митохондрий. Также 
показано, что метионин является важным 
донором метильных групп в синтезе 
молекулы КоQ [10]. 

Таким образом, целью данного исследо-
вания было изучить влияние комплексов 
предшественников и модуляторов биосинтеза 
КоQ на энергетические процессы и 
чувствительность митохондриальной поры 
переходной проницаемости к действию 
индукторов ее открытия в митохондриях 
сердца при адреналин- и доксорубицин-
индуцированных повреждениях. 

Материалы и методы.  
В экспериментах использовали белых 

беспородных крыс-самцов массой тела  
180–220 г. Крыс содержали на стандартном 
рационе вивария. Адреналин-индуцирован-
ное повреждение моделировали путем 
введения животным внутримышечно 0,5 мл 
0,1 % раствора адреналина гидрохлорида 
(адреналин-Дарница, ФФ ЗАО «Дарница», 
Украина) [11]. Докосрубицин-индуцирован-
ное повреждение моделировали путем введе-
ния животным доксорубицина (доксоруби-
цин-КМП, доксорубицин гидрохлорид, ОАО 

«Киевмедпрепарат», Украина) 
внутрибрюшинно в дозе 2,2 мг/кг массы тела 
ежедневно одноразово на протяжении 8 суток 
[12–13]. В серии исследований при введении 
животным адреналина исследуемые 
комплексы биологически активных 
соединений (комплекс ЕПМ – α-
токоферилацетат, ПОБК и метионин; 
комплекс ЕПМД – α-токоферилацетат, ПОБК, 
метионин и диметилсульфоксид) вводились с 
лечебной целью перорально после введения 
адреналина на протяжении 15 суток 
(животных декапитировали на 16-е сутки). В 
серии исследований при введении животным 
доксорубицина исследуемые комплексы 
биологически активных соединений 
(комплекс ЕПМ – α-токоферилацетат, ПОБК 
и метионин; комплекс ЕПМД – α-
токоферилацетат, ПОБК, метионин и 
диметилсульфоксид) вводились перорально 
ежедневно одноразово на протяжении 8 суток 
параллельно с доксорубицином. Количества 
введенных биологически активных 
соединений указаны в патенте Украины [14]. 

Животных декапитировали с учетом 
требований Международной конвенции по 
правилам гуманного обращения с 
животными. 

Сердца промывали охлажденным 0,9 % 
раствором КCl. Митохондрии выделяли с 
помощью метода дифференциального 
центрифугирования [15]. О чистоте этих 
субклеточных структур судили по активности 
сукцинатдегидрогеназы и данных 
электронномикроскопических исследований.  

Содержание белка в суспензии 
митохондрий определяли по методу Лоури 
[16]. КоQ и витамин Е разделяли с помощью 
тонкослойной хроматографии [17]. 
Содержание КоQ в тканях и митохондриях 
определяли спектрофотометрически [17]. Для 
этого измеряли спектр окисленной формы 
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КоQ при длинах волн 270, 275 и 290 нм, 
затем добавляли 2,5 % раствор KBH4, и через 
10 минут при тех же длинах волн измеряли 
экстинцию восстановленной формы КоQ. 
Содержание КоQ рассчитывали по разнице 
величин экстинции его окисленной и 
восстановленной форм при 275 нм. 
Содержание витамина Е определяли 
фотокалориметрически по реакции Эммери-
Энгеля с дипиридилом и хлористым железом. 

NQR (НАДН-КоQ-оксидоредуктазную) 
активность определяли спектрофотометри-
чески по степени окисления НАДН при длине 
волны 340 нм [18]. SQR (сукцинат-КоQ-
оксидоредуктазную) активность определяли 
спектрофотометрически по степени 
восстановления 2,6-дихлорфенолиндофенола 
восстановленным КоQ при длине волны 600 
нм [19]. Цитохромоксидазную активность 
определяли по степени окисления цитохрома 
с спектрофотометрически при длине волны 
550 нм [20]. 

Исследование открытия 
митохондриальной поры переходной 
проницаемости (mPTP) проводили с 
помощью спектрофотометрической 
регистрации набухания митохондрий, 
изолированных из сердца крыс [21]. Для 
этого изолированные митохондрии помещали 
в инкубационную среду изотонического 
состава (ммоль/л): KCl – 120, трис-
оксиметил-аминометан-HCl – 25, KH2PO4 – 3, 
рН 7,4 (конечный объем – 3 мл) и 
регистрировали снижение их оптической 
плотности при длине волны 520 нм за 3 
минуты до и через 15 минут после их 
набухания в присутствии индуктора (Са2+ 
либо фениларсеноксида (ФАО)) в 
инкубационной среде. Концентрация белка в 
инкубационной среде составляла 0,3 мг/мл. в 

качестве контроля использовали суспензию 
интактных митохондрий в инкубационной 
среде в отсутствие индуктора с последующей 
регистрацией оптической плотности на 
протяжении 15 минут. 

Полученные результаты обработаны 
методами вариационной статистики с 
помощью программ Excel (MS Office XP) и 
Origin 6.0 (OriginLab Corporation). Данные 
представлены в виде средней величины ± 
стандартное отклонение. Достоверность 
разницы двух средних величин оценивали по 
t-критерию Стьюдента. 

Результаты и обсуждение. 
Катехоламины играют важную роль в 

процессах жизнедеятельности организма. 
Однако при значительном и длительном 
повышении содержания этих веществ в крови 
модуляторный компонент оказывается 
недостаточно эффективным и 
адренергическая реакция из адаптационно-
компенсаторной трансформируется в 
патологическую с возникновением так 
называемых катехоламиновых повреждений 
миокарда и других органов [22]. 

Результаты собственных исследований 
показали, что при введении адреналина у 
животных наблюдается снижение 
содержания КоQ в митохондриях сердца в 1,5 
раза по сравнению с контролем (табл. 1). 
Курсовое лечебное введение комплексов 
ЕПМ и ЕПМД приводило к возрастанию 
содержания КоQ. Содержание витамина Е в 
митохондриях сердца при введении 
адреналина также снижалось (табл. 1). 
Введение комплексов ЕПМ и ЕПМД 
сопровождалось достоверным возрастанием 
содержания витамина Е в митохондриях 
сердца по сравнению с животными, которым 
вводили только адреналин. 
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Таблица 1.  
Содержание КoQ и витамина Е в митохондриях сердца животных при введении адреналина и комплексов 

предшественников и модуляторов биосинтеза КoQ (М ±m, n=6). 
 

Группы КоQ, 
мкг/г белка 

Витамин Е, 
мг/г белка 

Контроль 1139,24±126,58 6,02±0,46 
Адреналин 747,99±71,51* 3,19±0,48* 

Адреналин + ЕПМ 1181,03±251,98# 7,22±0,41# 
Адреналин + ЕПМД 1102,79±133,87# 6,60±1,20# 

 
Примечание: * – разница достоверна по сравнению с контролем, # – разница достоверна по 

сравнению с группой животных, которым вводили адреналин, р ≤ 0,05. 
 
При адреналин-индуцированом повреж-

дении в митохондриях сердца наблюдается 
снижение активности комплексов І, ІІ и IV 
цепи транспорта электронов в митохондриях 
по отношению к контролю. Введение 

комплексов ЕПМ и ЕПМД приводило к 
повышению величин этих показателей  
(табл. 2), что может указывать на 
нормализацию работы дыхательной цепи 
митохондрий сердца. 

 
Таблица 2.  

НАДН-КoQ-оксидоредуктазная, сукцинат-КoQ-оксидоредуктазная и цитохромоксидазная 
активности в митохондриях сердца животных при введении адреналина и комплексов  

предшественников и модуляторов биосинтеза КoQ (М ±m, n=6). 
 

Группы  
NQR, ммоль НАДН в 
1 мин на  1 мг белка 

 
SQR, ммоль сукцината 
в 1 мин на  1 мг белка 

Цитохромоксидазная 
активность, мкмоль 

цитохрома c в 1 час на 1 
мг белка 

Контроль 10,13±1,31 21,70±2,11 1,51±0,17 
Адреналин 7,17±0,50* 14,33±1,21* 0,62±0,07* 

Адреналин + ЕПМ 8,33±0,96* 16,50±3,39 1,60±0,18# 
Адреналин + ЕПМД 8,37±0,68 21,16±1,63# 1,59±0,18# 

 
Примечание: * – разница достоверна по сравнению с контролем, # – разница достоверна по 

сравнению с группой животных, которым вводили адреналин, р ≤ 0,05. 
 

Известно, что одним из механизмов 
нарушения функции сердца является 
накопление в цитоплазме кардиомиоцитов 
ацил-КоА с последующим ингибированием 
АТФ-синтетической функции митохондрий 
[23]. Этому процессу содействует 
возрастающий дефицит переносчиков 

электронов – цитохрома с и КoQ, который 
связан с их выходом из митохондрий и 
угнетением синтеза КoQ [23–24]. Поэтому 
позитивные эффекты, которые получены при 
введении животным комплексов ЕПМ и 
ЕПМД можно объяснить увеличением уровня 
КoQ и его прямым корректирующим 
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воздействием на электрон-транспортную 
функцию дыхательной цепи митохондрий 
сердца. 

Как известно, одним из механизмов 
повреждающего действия катехоламинов 
является изменение проницаемости мембран 
[22]. В результате проведенных исследований 
показано, что при введении животным 
адреналина в митохондриях сердца 
наблюдается возрастание чувствительности 
mPTP к действию ФАО – неспецифического 
индуктора ее открытия (рис.1, кривая 4, 5) по 
сравнению с контролем (рис.1, кривая 1, 2). 
При введении животным комплексов ЕПМ и 
ЕПМД с лечебной целью наблюдается 

уменьшение чувствительности mPTP к 
действию ФАО в митохондриях сердца по 
сравнению с животными, которым вводили 
только адреналин (рис.1). 

Таким образом, в результате проведен-
ных нами исследований показано, что 
использование комплексов предшественни-
ков и модуляторов биосинтеза КоQ при 
адреналин-индуцированном повреждении 
сердца с лечебной целью позволяет повысить 
содержание КоQ, витамина Е, улучшить 
показатели активности комплексов І, ІІ и ІV 
цепи транспорта электронов в митохондриях 
сердца, а также снизить чувствительность 
mPTP к действию индуктора ее открытия. 

 
Рисунок 1.  

Степень набухания митохондрий сердца контрольных животных, животных, которым вводили  
адреналин и комплексы ЕПМ и ЕПМД в условиях действия индуктора ФАО (М±m, n=6). 
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Примечание:  
1 – митохондрии контрольных животных;  
2 – митохондрии контрольных животных, действие ФАО (10-4 моль/л);  
3 – преинкубация митохондрий контрольных животных с циклоспорином А (10-5 моль/л), ФАО (10-4 моль/л);  
4 – митохондрии животных, которым вводили адреналин;  
5 – митохондрии животных, которым вводили адреналин, действие ФАО (10-4 моль/л);  
6 – митохондрии животных, которым вводили адреналин и комплекс ЕПМ;  
7 – митохондрии животных, которым вводили адреналин и комплекс ЕПМ, действие ФАО (10-4 моль/л);  
8 – митохондрии животных, которым вводили адреналин и комплекс ЕПМД;  
9 – митохондрии животных, которым вводили адреналин и комплекс ЕПМД, действие ФАО (10-4 моль/л). 

 
 
Общеизвестно, что доксорубицин 

(адриамицин), антибиотик антрациклинового 
ряда, является одним из наиболее 
эффективных противоопухолевых 
препаратов. Однако широкое использование 
этого препарата ограничивается его 
токсичностью по отношению к сердцу, 
печени, почкам [25]. Повреждающий эффект 
доксорубицина связывают с активацией 
процессов свободнорадикального окисления 
и развитием окислительного стресса, 
нарушением процесса транскрипции в ядрах, 

окислительного фосфорилирования в 
митохондриях [25–26]. 

В результате проведенных исследова-
ний показано, что в митохондриях сердца 
животных, которым вводили доксорубицин, 
наблюдается повышение содержания КоQ и 
витамина Е (табл. 3), что, возможно, связано 
с развитием реакции адаптации. При 
введении параллельно с доксорубицином 
комплексов ЕПМ и ЕПМД наблюдается 
снижение содержания КоQ и витамина Е до 
уровня величин, близких к контрольным. 

 
Таблица 3.  

Содержание КoQ и витамина Е в митохондриях сердца животных при введении доксорубицина и 
комплексов предшественников и модуляторов биосинтеза КoQ (М ±m, n=6). 

 
Группы КоQ, 

мкг/г белка 
Витамин Е, 
мг/г белка 

Контроль 110,07±14,38 7,19±0,86 
Доксорубицин 286,60±37,46* 10,01±1,20* 

Доксорубицин + ЕПМ 101,26±13,23# 6,83±0,82# 
Доксорубицин + ЕПМД 174,59±22,82*# 8,41±1,01 

 
Примечание: * – разница достоверна по сравнению с контролем, # – разница достоверна по 

сравнению с группой животных, которым вводили доксорубицин, р ≤ 0,05. 
 
NQR-активность в митохондриях 

сердца животных при введении им 
доксорубицина достоверно не изменяется по 
сравнению с контролем. Только при введении 

комплекса ЕПМД наблюдается некоторое 
возрастание NQR-активности по сравнению с 
контрольной группой и группой животных, 
которым вводили доксорубицин (табл. 4). 
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Таблица 4.  
НАДН-КoQ-оксидоредуктазная, сукцинат-КoQ-оксидоредуктазная и цитохромоксидазная 
активности в митохондриях сердца животных при введении доксорубицина и комплексов 

предшественников и модуляторов биосинтеза КoQ (М ±m, n=6). 
 

Группы NQR, ммоль 
НАДН в 1 мин 
на 1 мг белка 

SQR, ммоль 
сукцината 

в 1 мин на 1 мг 
белка 

Цитохромоксидазная 
активность, мкмоль 

цитохрома c в 1 час на 1 
мг белка 

Контроль 4,86±0,11 14,90±0,24 4,97±0,07 
Доксорубицин 5,18±0,41 7,76±0,87* 3,12±0,16* 

Доксорубицин + ЕПМ 5,47±0,42 26,32±1,43*# 4,01±0,69* 
Доксорубицин + ЕПМД 5,61±0,26* 24,92±2,79*# 3,31±0,21* 

 
Примечание: * – разница достоверна по сравнению с контролем, # – разница достоверна  

по сравнению с группой животных, которым вводили доксорубицин, р ≤ 0,05. 
 
 
SQR-активность в митохондриях сердца 

при введении доксорубицина снижается 
(табл. 4). Учитывая тот факт, что содержание 
КoQ в митохондриях сердца повышается, а 
SQR-активность снижается, очевидно, часть 
пула КoQ недоступна для данного 
ферментного комплекса. Другой возможной 
причиной снижения активности ферментного 
комплекса может быть окислительное 
повреждение мембранных структур или 
компонентов самой ферментной системы. 
При введении комплексов ЕПМ и ЕПМД 
наблюдается повышение SQR-активности. 

Цитохромоксидазная активность в 
митохондриях сердца также снижается при 
введении доксорубицина (табл. 4). Эти 
изменения могут привести к нарушению 
процесса транспорта восстановленных 
эквивалентов в цепи транспорта электронов в 

митохондриях и, в результате, к угнетению 
процесса дыхания. Только при параллельном 
введении животным доксорубицина и 
комплекса ЕПМ наблюдается некоторое 
повышение цитохромоксидазной активности, 
при введении комплекса ЕПМД 
цитохромоксидазная активность остается на 
низком уровне. 

Окислительное повреждение 
митохондрий и нагрузка кальцием – 
процессы, которые связаны с токсичностью 
доксорубицина, являются мощными индук-
торами неспецифической проницаемости 
митохондрий [27]. В наших исследованиях 
наблюдается возрастание чувствительности 
mPTP к действию индукторов ее открытия – 
Са2+ и ФАО, в митохондриях сердца по 
сравнению с контролем (рис. 2, 3). 
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Рисунок 2.  
Степень набухания митохондрий сердца животных в контроле (M±m, n=6).  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Примечание:  
1 – митохондрии сердца;  
2 – преинкубация митохондрий сердца с циклоспорином А (10-5 моль/л), действие Са2+  (10-4 моль/л);  
3 – митохондрии сердца, действие Са2+  (10-7 моль/л);  
4 – митохондрии сердца, действие Са2+  (10-4 моль/л). 

Рисунок 3.  
Степень набухания митохондрий сердца животных при введении доксорубицина (M±m, n=6).  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Примечание:  
1 – митохондрии сердца;  
2 – преинкубация митохондрий сердца с циклоспорином А (10-5 моль/л), действие Са2+  (10-4 моль/л);  
3 – митохондрии сердца, действие ФАО  (10-4 моль/л);  
4 – митохондрии сердца, действие Са2+  (10-4 моль/л). 
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Рисунок 4.  
Степень набухания митохондрий сердца животных  

при введении доксорубицина и комплекса ЕПМ (M±m, n=6). 

 
Примечание:  
1 – митохондрии сердца;  
2 – преинкубация митохондрий сердца с циклоспорином А (10-5 моль/л), действие Са2+  (10-4 моль/л);  
3 – митохондрии сердца, действие Са2+  (10-7 моль/л);  
4 – митохондрии сердца, действие Са2+  (10-5 моль/л);  
5 – митохондрии сердца, действие Са2+  (10-4 моль/л). 

Рисунок 5.  
Степень набухания митохондрий сердца животных  

при введении доксорубицина и комплекса ЕПМД (M±m, n=6).  

 
Примечание:  
1 – митохондрии сердца;  
2 – преинкубация митохондрий сердца с циклоспорином А (10-5 моль/л), действие Са2+  (10-4 моль/л);  

80

82

84

86

88

90

92

94

96

98

100

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16
Время, мин.

П
ро

це
нт

 п
ог

ло
щ

ен
ия

 п
ри

 5
20

 н
м 

 о
т 

на
ча

ль
но

го
 

зн
ач

ен
ия

Контроль
CaCl2 10-4M
CaCl2 10-5M
CaCl2 10-7M
cyc. A+CaCl2 10-4M

1
2
3

4

5

80

82

84

86

88

90

92

94

96

98

100

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16

Время, мин.

П
ро

це
нт

 п
ог

ло
щ

ен
ия

 п
ри

 5
20

 н
м 

 о
т 

на
ча

ль
но

го
 зн

ач
ен

ия

Контроль
CaCl2 10-4M
CaCl2 10-7M
cyc. A+CaCl2 10-4M

1

2
3

4



Электронный журнал «Вестник Новосибирского государственного педагогического университета»  

5(15) 2013                                                       www.vestnik.nspu.ru                                                 ISSN 2226-3365 
 

© 2011-2013 Вестник НГПУ  Все права защищены 
 

89 

3 – митохондрии сердца, действие Са2+  (10-7 моль/л);  
4 – митохондрии сердца, действие Са2+  (10-4 моль/л). 

 
При введении животным комплексов 

ЕПМ и ЕПМД наблюдается уменьшение 
величины набухания митохондрий сердца за 
счет открытия mPTP под действием 
индукторов ее открытия – ФАО и Са2+  
(рис. 4, 5). Установлено, что Са2+ в диапазоне 
исследуемых концентраций 10-7 – 10-4 моль/л 
вызывает набухание митохондрий в сердце 
животных, которым вводили вместе с 
доксорубицином комплексы ЕПМ и ЕПМД 
(рис. 4, 5). 

В работе [27] делают предположение, 
что в митохондриях сердца животных, 
которым вводили доксорубицин, возрастает 
количество окисленных тиоловых остатков в 
белках комплекса mPTP, что может быть 
существенным фактором возрастания 
кальций-индуцируемой чувствительности 
mPTP у этих животных. Изменения 
содержания и редокс-состояния 
митохондриальных антиоксидантов также 
может быть важным фактором регуляции 
состояния mPTP. В условиях окислительного 
стресса критические тиоловые группы белков 
комплекса mPTP хуже защищены от 
воздействия АМК, которые возникают при 
окислительно-восстановительных преобразо-
ваниях доксорубицина. 

Полученные результаты свидетельству-
ют о развитии митохондриальной 
дисфункции при воздействии доксорубицина 
в митохондриях сердца подопытных 
животных, и, в частности, повышение 
чувствительности mPTP к индукторам её 
открытия – Са2+ и ФАО – и, соответственно, 
возрастание проапоптических свойств 
кардиомиоцитов у животных, которым 
вводили доксорубицин, по сравнению с 

животными контрольной группы. Введение 
животным параллельно с доксорубицином 
комплексов предшественников и 
модуляторов биосинтеза КоQ приводит к 
коррекции величин данных показателей. 

Заключение.  
В работе был исследован уровень и 

функциональная активность КоQ при 
адреналин- и доксорубицин-индуцированном 
повреждении сердца, которое сопровождает- 
ся развитием митохондриальной дисфункции. 
Полученные результаты свидетельствуют об 
эффективности комплексов предшественни-
ков и модуляторов биосинтеза КоQ для 
коррекции митохондриальной дисфункции. В 
частности, наблюдается нормализация 
содержания КоQ, витамина Е, активности 
комплексов І, ІІ и ІV цепи транспорта 
электронов в митохондриях сердца.  

При адреналин- и доксорубицин-
индуцированном повреждении сердца 
наблюдается возрастание чувствительности 
митохондриальной поры переходной 
проницаемости к действию индукторов её 
открытия – Са2+ и ФАО, что может приводить 
к увеличению проницаемости митохонд-
риальной мембраны в тканях сердца. При 
введении животным комплексов ЕПМ и 
ЕПМД наблюдается снижение чувствитель-
ности митохондриальной поры переходной 
проницаемости к воздействию Са2+ и ФАО 
(на 50–90 %). 

Представленные в работе эксперимен-
тальные данные открывают перспективу 
создания новых патогенетически обоснован-
ных подходов и средств для профилактики и 
лечения метаболических нарушений при 
сердечно-сосудистых патологиях. 
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BIOCHEMICAL PROPERTIES OF UBIQUINONE FUNCTION UNDER EXPERIMENTAL 
PATHOLOGICAL CONDITIONS OF CARDIOVASCULAR SYSTEM* 

O. B. Kuchmenko (Kiev, Ukraine) 

The aim of this project was to study the state of mitochondrial electron-transport chain 
components, CoQ content and sensitivity of mitochondrial permeability transision pore in rat heart 
mitochondria under treatment with adrenaline, doxorubicin, and complexes of modulators and 
precursors of CoQ biosynthesis. 

Subsequent application of complexes of precursors and modulators of ubiquinone biosynthesis 
under the adrenaline treatment decreases in sensitivity of mitochondrial permeability transition pore 
to inductors of its opening, improves activities of the mitochondrial electron-transport chain 
complexes I, II and IV. These complexes can act as effective anti-hypoxic remedies that promote 
normalization of the energy metabolism in heart. In the series of studies on rats treated with 
doxorubicin the administration of complexes of precursors and modulators of ubiquinone biosynthesis 
leads to significant decrease sensitivity of mitochondrial permeability transition pore to inductors of 
its opening and normalization of mitochondrial electron-transport chain function, which may lead to 
notable reduction of doxorubicin toxicity. The expiremental data obtained may become the basis of 
development of approaches to correction of adverse effects of doxorubicin by treatment with the 
complexes of precursors and modulators of its biosynthesis. These data may be used to substantiate 
the application of these biologically active substances within frameworks of complex treatment of 
cardiovascular pathologies. 

Key words: ubiquinone, mitochondria, adrenaline, doxorubicin, mitochondrial permeability 
transition pore.  
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