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В обзоре представлены современные данные о крайне редких СoQ10-дефицитных гломерулопатиях, 
как изолированных, так и в рамках мультисистемных инфантильных форм. Установление вторичности 
стероид-резистентного нефротического синдрома по отношению к дефициту коэнзима Q не представля-
ется возможным без установления генетических дефектов его биосинтеза. Тем не менее объединяющим 
ультраструктурным признаком гломерулярного повреждения, вторичного к наследственной митохондри-
альной дисфункции, является обнаружение распространенной пролиферации дисморфных митохондрий 
в подоцитах, эндотелиальных и мезангиальных клетках. Ранняя постановка диагноза имеет решающее 
значение, вследствие возможной чувствительности СoQ-дефицитных форм стероид-резистентного не-
фротического синдрома к введению коэнзима Q10.

A rare form of genetic mitochondrial nephropathy due to the deficiency of Coenzyme Q10 that is often accompanied 
with multisystem disorders is reviewed. The diagnosis is based upon molecular genetic studies and the presence of mul-
tiple dysmorphic mitochondria in podocytes, mesangial and endothelial cells revealed by electron microscopy. Early 
diagnosis is mandatory since some forms of nephrotic syndrome may respond to the treatment with Coenzyme Q10.
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Аденозинтрифосфат (АТФ) является основным 
источником внутриклеточной энергии. Образование 
энергии в форме АТФ происходит в митохондриях 
посредством совокупности реакций дыхательной цепи, 
окислительного фосфорилирования (ОФ) и цикла 
Кребса, что обеспечивает жизнедеятельность клетки. 
Ключевая интегральная роль переноса электронов в 
митохондриальной дыхательной цепи принадлежит 
коэнзиму Q10 (СoQ10).

О том, что нарушения выработки АТФ могут быть 
причиной определенных нейромышечных синдромов, 
известно уже давно [15, 47]. На сегодняшний день описа-
но множество клинико-биохимических, морфологиче-
ских характеристик мультисистемных митохондриаль-
ных болезней [25, 26, 51, 58, 74, 85]. Однако вследствие 
их необычайной гетерогенности установление точного 
диагноза невозможно без идентификации патогенети-
ческих мутаций в генах митохондриальной и ядерной 
ДНК (мДНК, яДНК).

К настоящему времени описано более 200 мито-
хондриальных болезней, обусловленных патогенными 
мутациями мДНК, которые подразделяют на: 1) мутации 
структурных генов – наиболее распространенные 
синдромы – оптическая нейропатия Лебера (LHON), 

синдром Лея (MILS), MIDD – сахарный диабет 2-го типа  
и нейросенсорная тугоухость, NARP – нейропатия, 
атаксия, пигментная ретинопатия [1, 5, 18, 33, 67, 88, 
96]; 2) мутации генов рРНК и тРНК (MELAS – мито-
хондриальная энцефалопатия с инсультоподобными 
эпизодами и лактат-ацидозом; MERRF – миоклональная 
эпилепсия с «рваными красными мышечными волок-
нами»; CPEO – хроническая прогрессирующая офталь-
моплегия; синдром Керна–Сейра – прогрессирующая 
наружная офтальмоплегия с пигментной ретинопатией; 
SNHL – нейросенсорная глухота; MILS) [17, 48, 83, 84]; 
3) структурные перестройки, затрагивающие большие 
сегменты мДНК – синдром Керна–Сейра, синдром Пир-
сона (PS) – довольно редкое заболевание детей раннего 
возраста, при котором развивается сидеробластная 
анемия с панцитопенией и экзокринной недостаточ-
ностью поджелудочной железы [6, 41, 45, 49, 79, 89].

В биогенезе митохондрий также принимают участие 
около 2000 генов ядерного генома [11, 80]. Дефекты 
яДНК значительно более разнообразны, нежели дефек-
ты мДНК, они включают как мутации генов системы 
окислительного фосфорилирования и аппарата бел-
кового синтеза в митохондриях, так и мутации генов 
системы импорта/экспорта в митохондрии, движения 
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митохондрий, слияния/деления митохондрий, транс-
крипции и репликации мДНК, а также мутации генов 
различных ферментативных циклов (цикл Кребса, бета-
окисление жирных кислот) и других метаболических 
путей, связанных с функционированием митохондрий 
[32, 76, 97]. Пути наследования мутаций яДНК разноо-
бразны (аутосомно-доминантный, аутосомно-рецес-
сивный, Х-сцепленный).

Нарушение биосинтеза CoQ10 вызывают мутации 
яДНК, наследуемые аутосомно-рецессивным путем. Ми-
тохондриальные болезни, обусловленные его дефици-
том, асcоциируются с пятью основными клиническими 
фенотипами: 1) энцефаломиопатия; 2) тяжелая ин-
фантильная мультисистемная болезнь; 3) мозжечковая 
атаксия; 4) изолированная миопатия; 5) нефротический 
синдром. К настоящему времени патогенетические му-
тации, ответственные за нарушение структуры энзимов, 
участвующих в биосинтезе CoQ10, идентифицированы 
у 31 пациента [12, 14, 28, 38, 44, 54, 71, 70, 73]. 
К ним относятся: мутации полипренилди-
фосфат синтазы (ген PDSS2; PDSS1), пара-
гидроксибензоат-полипренил транферазы 
(ген CoQ2), митохондриальной киназы (ген 
ADCK3/CABC1) и флавин-зависимой моно-
оксигеназы 6 (ген CoQ6).

До недавнего времени были доложены 
редкие случаи гломерулопатий (фокально-
сегментарный гломерулосклероз с разви-
тием стероид-резистентного нефротиче-
ского синдрома) и тубулопатий (синдром де 
Тони–Дебре–Фанкони) лишь при мутациях 
митохондриального генома [16, 22, 29, 31, 37, 
53, 61, 62, 77].

В обзоре представлены современные 
данные о крайне редких СoQ10-дефицитных 
гломерулопатиях (мутации PDSS2, CoQ2, 
CoQ6), как изолированных, так и в рамках 
мультисистемных инфантильных форм, 
ранняя диагностика которых представляет 
большие трудности [12, 28, 44, 54].

CoQ10 и окислительное 
фосфорилирование

Окислительное фосфорилирование 
(ОФ) – фундаментальная метаболическая ре-
акция, протекающая на внутренней мембра-
не митохондрий, суть которой заключается 
в сопряжении транспорта электронов дыха-
тельной цепи с образованием молекул АТФ.

Система ОФ включает пять белковых 
комплексов, каждый из которых состоит 
из нескольких субъединиц. Электроны пе-
реносятся по дыхательной цепи, начиная с 
NADH, через комплекс I (NADH-убихинон-
редуктаза), либо с молекулы сукцината через 
комплекс II (сукцинат-убихинон-редуктаза), 
а затем последовательно – на интеграль-
ный мембранный переносчик электронов 
коэнзим Q, комплекс III (убихинон-цитох-
ром-с-редуктаза), переносчик электронов 
цитохром с (Сytс) и, наконец, через комплекс 
IV (цитохром-с-оксидаза) на молекулярный 

кислород [27, 43, 57]. Установлено, что комплексы ОФ 
дрейфуют по внутренней мембране не в виде отдельных 
структур, а в составе единого высокомолекулярного 
комплекса – респирасомы [95].

Помимо синтеза АТФ, окислительное фосфорили-
рование представляет собой эндогенный источник 
активных форм кислорода (АФК) – супероксида (О2

–), 
пероксида водорода (Н2О2), гидроксильного радикала 
(ОН–), а также пероксинитрита (ONOO–), что важно для 
дальнейшего понимания патогенеза митохондриаль-
ных цитопатий [23, 59, 68, 69].

У млекопитающих коэнзим Q10 состоит из бензохи-
нонового кольца, к которому присоединена изопрено-
идная цепь, состоящая из 10 единиц (CoQ10; убихинон) 
[87]. Биохимический путь синтеза убихинона является 
комплексным и вовлекает как минимум 10 различных 
энзимов (CoQ1…CoQ10) (рис.) [34, 86]. Бензохиноновое 
кольцо происходит от тирозина, полиизопреноидный 

Рис. Путь биосинтеза коэнзима Q10
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хвост собирается полипренилдифосфат синтазой 
(polyprenyldiphosphate synthase – PDSS) (рис.). Нару-
шение биосинтеза любого энзима, предшественника 
CoQ10, может приводить к его дефициту.

Клинико-морфологическая характеристика 
и генетический анализ CoQ10-дефицитных 

гломерулопатий

CoQ2-нефропатия

Первое описание клиники инфантильной муль-
тисистемной коэнзим-Q-дефицитной митохондри-
альной болезни с неврологической симптоматикой 
(нистагм, атрофия зрительных нервов, нейросенсор-
ная тугоухость, атаксия, гипотония) и прогрессирую-
щей нефропатией относится к 2000 году [78]. Однако 
причинно-следственную связь между заболеванием и 
мутациями в кодирующем районе яДНК обнаружили 
значительно позже.

В 2006 году Lopez et al. привели описание мутации 
в гене PDSS2, кодирующем одну из двух субъединиц 
полипренилдифосфат синтазы (первого энзима цепи 
биосинтеза CoQ10), у младенца с нефротическим син-
дромом и синдромом Лея (подострая некротизирующая 
энцефаломиопатия), умершего в возрасте 8 месяцев 
вследствие тяжелого рефрактерного фокального 
эпилептического статуса [44]. У двух сиблингов в род-
ственной семье была выявлена гомозиготная мутация 
PDSS1 c ранним началом тугоухости, сочетавшейся с 
энцефалонейропатией, ожирением, сетчатым ливедо 
и изменениями сердечных клапанов [54].

В том же 2006 году Quinzii et al. [73] идентифициро-
вали гомозиготную мутацию c.890A->G (p.Tyr297Cys) в 
гене CoQ2, кодирующем гидроксибензоат-полипренил 
транферазу (второй энзим цепи биосинтеза CoQ10), 
у двух сиблингов – старшего брата с инфантильной 
мультиситемной митохондриопатией и его младшей 
сестры с изолированной гломерулопатией. У старшего 
сиблинга в течение первого года жизни наблюдалось 
появление нистагма, судорог и задержки психомотор-
ного развития, с последующим развитием тяжелого 
стероид-резистентного нефротического синдрома 
(морфология – ФСГС), в возрасте 12 месяцев. В связи 
с быстрым прогрессированием до терминальной ста-
дии хронической почечной недостаточности (ХПН) 
в возрасте 3 лет ребенку была проведена успешная 
трансплантация почки. У младшей сестры в возрасте 
12 месяцев также развился нефротический синдром 
(морфология – ФСГС), но без экстраренальных сим-
птомов [12, 82]. Состояние обоих сиблингов заметно 
улучшилось после начала терапии CoQ10 [12, 56].

В 2007 году Diomedi-Camassei et al. [12] были доло-
жены два младенца с ранним началом нефротического 
синдрома, вследствие CoQ2-мутаций. Старшие брат и 
сестра обоих детей, так же как и родители, были здо-
ровы, средняя сестра второго пациента умерла через 
8 ча сов после рождения от острого респираторного 
дистресса и тяжелого метаболического ацидоза. У пер-
вого пациента в возрасте 18 месяцев манифестировал 
изолированный стероид-резистентный нефротиче-
ский синдром (морфология – коллабирующий вариант 
ФСГС), у второго в возрасте 5 дней жизни наблюдалась 

тяжелая олигурия (морфология – полулунный гломе-
рулонефрит с коллапсом гломерул) с последующей 
гипертензией и прогрессирующей энцефалопатией 
(судороги, гипотония). В связи с рефрактерным тече-
нием спустя 6 недель и 3 недели от дебюта болезни оба 
ребенка были переведены на перитонеальный диализ. 
В дальнейшем присоединение прогрессирующей 
энцефалопатии (эпистатус, гипотония, дыхательная 
недостаточность) привело к смерти второго младенца 
в возрасте 6 месяцев. Неврологическое обследование 
первого пациента не показывало отклонений спустя 
8 месяцев от начала лечения CoQ10 (30 мг/кг/сут) [12].

Проведенный генетический анализ не обна-
ружил мутаций в генах NPHS1, NPHS2, PDSS2. У пер-
во го пациента была выделена комбинированная 
гетерозиготная мутация CoQ2 [12]. Он наследовал му-
тацию c.590G->A (p.Arg197His) от матери и c.683A->G 
(p.Asn228Ser) – от отца. Его здоровый брат оказался 
носителем отцовской мутации. Второй пациент имел 
гомозиготную с.437G->A (p.Ser146Asn) CoQ2 мутацию, 
оба родителя были гетерозиготными носителями.

Во всех случаях CoQ2-нефропатий электронно-ми-
кроскопическое исследование почечных биоптатов по-
казывало обширное слияние малых ножек подоцитов, 
их выраженную гипертрофию с большим количеством 
дисморфных, аномально увеличенных митохондрий. 
Дисморфные митохондрии также присутствовали в 
париетальных, эндотелиальных и мезангиальных клет-
ках, интерстициальных фибробластах и тубулярных 
эпителиальных клетках. Не определялось электрон-
но-плотных депозитов или тубулоинтерстициальных 
включений.

Уровни CoQ10 были снижены в мышцах и фибробла-
стах. Гистохимическое исследование кортикального 
слоя почечной паренхимы выявляло заметное сниже-
ние активности тубулярной цитохром С оксидазы и 
сукцинатдегидрогеназы по сравнению с контрольны-
ми образцами [12]. Гистохимия скелетных мышечных 
волокон демонстрировала умеренное повышение 
окрашивания, указывающее на митохондриальную 
пролиферацию.

CoQ6-нефропатия

В 2011 году Heeringa et al. [28] впервые опубликова-
ли данные, описывающие 6 различных мутаций в гене 
монооксигеназы 6 (СOQ6), которые идентифицирова-
лись у 13 детей (из 7 семей – Ливан, Турция) с ранним 
дебютом стероид-резистентного нефротического 
синдрома (СРНС) в сочетании с нейросенсорной ту-
гоухостью. Средний возраст начала болезни составил 
1 год 2 мес. (возрастной диапазон от 2 мес. до 6 лет), 
средний возраст прогрессии до терминальной стадии 
ХПН – 1 год 7 мес. (возрастной диапазон от 4 мес. до 
9 лет). Нейросенсорная тугоухость была выявлена у 
10 детей: изолированная – у 7, в сочетании с атаксией – 
у 1, с лицевым дисморфизмом – у 1, билатеральным 
нефролитиазом – у 1. Смертельный исход отмечался в 
5 случаях: в возрасте 4 мес.; 2,5; 5; 6,5 и 17,5 лет.

Морфологические изменения, соответствующие 
ФСГС были определены в 7 биопсийных образцах, 
диффузный мезангиальный склероз – в 1; в остальных 
случаях нефробиопсия не проводилась. При уль-
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траструктурном исследовании определялись измене-
ния, подобные CoQ2-нефропатии.

Молекулярно-генетический анализ 32 генов ло-
куса SRNS2 (14q24.3) обнаружил 6 различных миссенс 
мутаций в гене CoQ6, с преимущественной экспрессией 
в подоцитах.

Гомозиготные мутации 763G->A, G255R (7 экзон) 
определялись в 6 случаях, 1058C->A, A353D (9 экзон) – 
в 3. Гетерозиготные мутации (от одного из родителей) 
выявлены у 4 пациентов (клинические и морфологиче-
ские данных двух детей не известны): 1341G->A, W447X 
(11 экзон); 1383delG, Q4611sX478 (12 экзон); 484C->T, 
R162X (5 экзон); 564G->A, W188X (5 экзон).

Мутации CoQ6 отсутствовали в контрольной группе 
90 здоровых добровольцев из Центральной Европы и 
60 здоровых добровольцев из Турции.

Учитывая найденные ранее мутации генов пути 
биосинтеза CoQ10 [46, 65, 82], при синдромных и не-
синдромных формах нефротического синдрома [10, 
12, 44, 54, 73], Heeringa et al. секвенировали все экзоны 
генов PDSS1, PDSS2, CoQ2, CoQ3, CoQ4, CoQ5, CoQ7, CoQ8, 
CoQ9, CoQ10a у 42 пациентов со стероид-резистентным 
нефротическим синдромом и экстраренальными сим-
птомами; мутаций найдено не было.

Благодаря исследованиям подоцитарных клеточных 
линий мышей и крыс была установлена преобладающая 
колокализация CoQ6 с подоцином, а также выявлена 
его экспрессия в спиральных ганглиях и спиральном 
лигаменте улитки, необходимых для проведения звука 
ворсинчатыми клетками Кортиева органа, что объяс-
няет ассоциацию нефротического синдрома с нейро-
сенсорной тугоухостью у таких больных.

Патогенез первичного дефицита COQ10

Патогенез CoQ10-дефицитных митохондриопатий, 
в том числе CoQ2, CoQ6 нефропатий, во многом нея-
сен: полагается, что возникновение дефектов актив-
ности связанных комплексов I+III, II+III дыхательной 
цепи ведет к накоплению активных форм кислорода 
[90], изменению кальциевого обмена, активации ми-
тохондриальных пор повышенной проницаемости 
(mitochondrial permeability transition pore, mtPTP) и, в 
итоге, к апоптозу [19, 35, 92].

Доминирование почечных симптомов гломеруляр-
ного повреждения, при мутациях генов PDSS2, CoQ2, 
CoQ6 [12, 28, 73, 82], определяет тканевая специфич-
ность распределения протеинов, участвующих в би-
осинтезе убихинона [7]. Интенсивность синтеза АТФ 
и продукции реактивных радикалов кислорода также 
зависит от причинной мутации, и соответственно, 
вторично влияет на содержание CoQ10 в клетках. Так, 
в культуре фибробластов мутации PDSS2 приводили 
к выраженному снижению синтеза АТФ в отсутствии 
повышения продукции активных форм кислорода, 
тогда как мутации COQ2 – к умеренному снижению 
синтеза АТФ с существенным увеличением синтеза 
активных форм кислорода и перекисного окисления 
липидов [72].

Апоптоз, индуцированный митохондриальной 
дисфункцией, ассоциируется с деполяризацией вну-
тренней мембраны митохондрий и активацией каспаз. 
В культуре CoQ6-дефицитных подоцитарных клеток 

выраженное повышение активности каспазы-9 и кас-
пазы-3 транформировалось в последующее снижение 
в присутствии CoQ10 [24, 94].

В биоптатах скелетных мышц пациентов с дефи-
цитом CoQ10 определялись вариабельные дефекты 
активности энзимов дыхательной цепи (связанных 
комплексов I + III и II + III) [30, 39, 40, 60, 64], повышен-
ная экспрессия проапоптотических FAS протеинов и 
активация каспазы-3 [9, 30].

Формирование ФСГС – наиболее часто встречаемо-
го варианта гломерулярного повреждения при CoQ2, 
CoQ6-нефропатиях также обусловлено активацией 
апоптоза подоцитов вторичного к дефициту CoQ10, что 
ведет к гибели висцеральных клеток, аккумуляции экс-
трацеллюлярного матрикса и склерозу гломерулы [42, 
75, 93]. В некоторых случаях дисфункция митохондрий 
является пусковым фактором подоцитарной пролифе-
рации с последующим коллапсом гломерул, механизмы 
которой неясны [2].

В мышиных моделях коллабирующей гломерулопа-
тии (kd/kd) мутации в гене PDSS2 приводили к почеч-
ному повреждению, ассоциированному с наличием 
большого количества дисморфных митохондрий во 
всех типах гломерулярных клеток, которое проявлялось 
спонтанным появлением протеинурии, быстропро-
грессирующей почечной недостаточностью при от-
сутствии экстраренальных симптомов [3, 50, 65, 66, 81].

Гистохимический анализ активности сукцинатдеги-
дрогеназы в клетках почек и мышц у пациентов с СoQ2-
нефропатией выявлял более тяжелые повреждения 
митохондрий почечных клеток. Снижение активности 
тубулярной цитохром-с-оксидазы и сукцинатдегидро-
геназы в клетках кортикального слоя почек [12] свиде-
тельствовало о тяжелом истощении запасов убихинона, 
приводящих к повреждению внутренней мембраны 
сукцинатдегидрогеназы [20], наиболее чувствительной 
к оксидативному стрессу [20].

Диагноз

Традиционные биохимические маркеры крови, 
определяемые при митохондриальных болезнях, 
обычно ассоциируются с повышенными уровнями лак-
тата, аммиака, креатинкиназы и пониженным уровнем 
карнитина. Анализ органических кислот в моче также 
выявляет повышенную экскрецию лактата и пирувата. 
Увеличение соотношения лактат/пируват более 25, при 
нормальной перфузии тканей, свидетельствует о нару-
шениях энергетического обмена, в частности дефиците 
ферментов дыхательной цепи.

Однако у детей с изолированной CoQ2-нефропа-
тией (СРНС без экстраренальных симптомов), CoQ6-
нефропатией (СРНС) в сочетании с нейросенсорной 
тугоухостью уровни сывороточного лактата и аммония 
оставались нормальными [12, 28].

Прямое измерение коэнзима Q10 в мышечных клет-
ках представляет наиболее достоверный тест для поста-
новки диагноза CoQ10-дефицитных митохондриальных 
цитопатий [12, 55, 63]. Установление дефицита CoQ10 в 
фибробластах кожи также является важным подтвер-
ждением первичного дефекта биосинтеза убихинона, 
тем не менее его нормальные уровни не исключают 
дефицита CoQ10 в мышцах [38, 55].
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У всех пациентов с CoQ10-дефицитными нефропати-
ями в составе инфантильных мультисистемных форм 
уровни убихинона были снижены как в мышцах, так и 
в фибробластах [12, 14, 44, 54, 73]. Гистохимическое ис-
следование кортикального слоя почечной паренхимы 
выявляло заметное снижение активности тубулярной 
цитохром С оксидазы и сукцинатдегидрогеназы по 
сравнению с контрольными образцами [12], что под-
тверждало дефицит CoQ10.

Объединяющим ультраструктурным признаком 
гломерулярного повреждения, вторичного к наследст-
венной митохондриальной дисфункции, у 4 пациентов 
с CoQ2-нефропатией (ФСГС – в трех случаях, экстрака-
пиллярный гломерулонефрит – в одном) и 8 па ци ен тов 
с CoQ6-нефропатией (ФСГС – в семи случаях, ДМС – в 
одном) явилось обнаружение большого количества 
поврежденных подоцитов с аномальной митохонд-
риальной пролиферацией, которая также прослежи-
валась в эндотелиальных, мезангиальных клетках и 
интерстициальных фибробластах [12, 28]. Наиболее 
частым экстраренальным симптомом, сочетавшимся 
с CoQ6-нефропатией, оказалась нейросенсорная туго- 
ухость, также являющаяся одним из основных крите-
риев диагностики синдрома Альпорта.

Лечение

Дозы CoQ10 и его биодоступность [4, 8, 36, 52] являют-
ся важными составляющими эффективности терапии 
при дефиците убихинона, так как большие количества 
препарата поглощаются наружной митохондриальной 
мембраной и не достигают дыхательной цепи [21].

In vivo лечение PDSS2 мутантных мышей водо-рас-
творимым CoQ10 (100–200 мг/кг/сут) в течение 4 ме-
сяцев способствовало улучшению почечных функций 
лишь после введения крайне высоких доз этого препа-
рата [81]. Подобные результаты были доложены и при 
исследовании клеточных линий CoQ мутантных дрож-
жей, внутренняя митохондриальная мембрана которых 
не поглощала экзогенный CoQ6 спустя 48 часов после 
введения 2–15 мкм препарата. Восстановление роста 
дрожжевых клеток наблюдалось после добавления 15 
мкм CoQ6 [13].

К настоящему времени опубликованы данные 
Heeringa et al., которые свидетельствуют об эффек-
тивности лечения СРНС коэнзимом Q10 у двух детей 
с CoQ6-нефропатией и нейросенсорной тугоухостью 
(гомозиготные мутации G255R и A353D) [28]. В первом 
случае коэнзим Q10 был назначен 2-месячному мла-
денцу в начальной дозе 15 мг/кг/сут (в 3 приема per 
os). Спустя 2 месяца от начала терапии доза препарата 
была повышена до 30 мг/кг/сут, после чего отмечалось 
стойкое снижение протеинурии (по соотношению 
белок/креатинин – с 40 мг/мг до 8,0–5,8–4,8 мг/мг) в 
течение последующих 15 месяцев. Назначение CoQ10 
не способствовало улучшению слуха.

У второго ребенка терапия CoQ10 была предпринята 
в возрасте 5,5 года, на фоне частичной ремиссии НС 
(7 мг/м2/ч, 117 мг/сут) в условиях лечения ЦсА, длитель-
ность которого составляла 3 года (отменен в возрасте 
5 лет 8 мес.). Через 2 месяца после назначения CoQ10 
было зафиксировано снижение экскреции белка до 
3,7 мг/м2/ч (76 мг/сут). В дальнейшем в связи со случай-

ной отменой препарата протеинурия наросла до 57 мг/
м2/ч (1,1 г/сут) с последующим снижением до 9 мг/м2/ч 
(188 мг/сут) после возобновления приема.

Эффективность терапии ЦсА при CoQ6-нефропатии 
объяснима с позиций патогенеза CoQ-дефицитных 
митохондриальных цитопатий. Непосредственный 
дефицит CoQ10, а также большие количества активных 
радикалов кислорода, образующихся при его недостат-
ке, приводят к активации митохондриальных пор по-
вышенной проницаемости (mitochondrial permeability 
transition pore, mtPTP) [35]. ЦсА блокирует активирован-
ные mtPTP через взаимодействие с их неотъемлемым 
компонентом, циклофилином D [91].

Успешное лечение CoQ10 описывалось ранее у паци-
ентов с CoQ2-мутациями [56], в том числе у 1 пациента с 
CoQ2-нефропатией, проявлявшейся СРНС [12].

Заключение

Точная верификация различных вариантов CoQ-
нефропатий представляется возможной лишь в случае 
своевременного установления генетических дефектов 
биосинтеза СoQ10. Тем не менее большой помощью в 
их диагностике являются данные ультраструктурно-
го морфологического исследования, показывающие 
рапространенную пролиферацию дисморфных ми-
тохондрий в гломерулярных клетках. Ранняя поста-
новка диагноза имеет решающее значение вследствие 
возможной чувствительности СoQ-дефицитных форм 
стероид-резистентного нефротического синдрома к 
введению коэнзима Q10.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта 
интересов.
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