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Коэнзим Q-10 в лечении больных с хронической сердечной 
недостаточностью и сниженной фракцией выброса левого 
желудочка: систематический обзор и мета-анализ

Цель Целью исследования была оценка влияния терапии коэнзимом Q-10 у пациентов с ХСН на общую 
и  сердечно-сосудистую смертность. Коэнзим Q-10 (Q-10) увеличивает перенос электронов 
в дыхательной митохондриальной цепи и обладает противовоспалительным и антиоксидантны-
ми эффектами, приводящими к улучшению функции эндотелия сосудов и снижению посленагруз-
ки, что облегчает насосную деятельность сердца. У пациентов с низкой фракцией выброса (ФВ) 
левого желудочка (ЛЖ) (ХСНнФВ) отмечается снижение уровня Q-10.

Материал и методы Критерии включения в  мета-анализ: 1) плацебо-контролируемые исследования; 2) включение 
не менее 100 пациентов; 3) публикация после 2010 года, что подразумевает оптимальную базовую 
терапию ХСН; 4) длительность не менее 6 месяцев; 5) включение сообщения о сердечно-сосуди-
стой и / или общей смертности; 6) использование достаточных доз коэнзима Q-10 (>100 мг / сут.). 
Поиск проводился в  базах данных CENTRAL, MEDLINE, Embase, Web of Science, E-library, 
ClinicalTrials.gov. Первичным показателем эффективности в  данном систематическом обзоре 
и мета-анализе являлась смерть от всех причин. Вторичной точкой – смерть от сердечно-сосуди-
стых причин. Мета-анализ проводился по методу Mantel-Haenszel. Оценка статистической гете-
рогенности проводилась критерием Кокрана (I2). При I2≥50 % использовалась модель случайных 
эффектов, а при I2<50 модель фиксированного эффекта.

Результаты Были проанализированы работы в период c 01.01.2011 до 01.12.2021 и выявлены 357 публика-
ций, из  которых 23 соответствовали исследуемой теме, но  только 6 (описывающие результаты 
четырех рандомизированных клинических исследований – РКИ), полностью соответствова-
ли заявленным критериям. В  окончательный анализ вошли результаты лечения 1139 пациентов 
(586 получавших лечение коэнзимом Q-10 и 553 – плацебо). Риск смерти по любым причинам 
проанализирован по  данным 4 РКИ (1139 пациентов). Снижение риска на  фоне применения 
Q-10 составило 36 % (ОШ=0,64, 95 % ДИ 0,48–0,87, р=0,004). Гетерогенность исследований 
была низкой (Chi2=0,84; p=0,84; I2=0 %). Риск сердечно-сосудистой смертности проанализиро-
ван по данным двух РКИ (863 больных). Снижение риска на фоне применения Q-10 было стати-
стически значимым и составило 55 % (ОШ=0,45, 95 % ДИ: 0,32–0,64, р=0,00001). И в этом случае 
гетерогенность данных была низкой (Chi2=0,41; p=0,52; I2=0 %).

Заключение Проведенный мета-анализ подтвердил положительное влияние коэнзима Q-10 на прогноз паци-
ентов с ХСНнФВ, получающих рекомендованную базовую терапию.
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Хроническая сердечная недостаточность (ХСН) яв-
ляется итогом всех заболеваний сердечно-сосуди-

стой системы (ССС) и во  многом определяет прогноз 
подавляющего числа пациентов с  болезнями сердца. Со-
временные Рекомендации по  диагностике и  лечению 
ХСН предлагают новый алгоритм лечения пациентов 
с  ХСН и  низкой (≤40 %) фракцией выброса (ФВ) лево-
го желудочка (ХСНнФВ), основанный на как  можно бо-

лее быстром использовании четырехкомпонентной те-
рапии. Препаратами, доказавшими улучшение прогноза 
пациентов с  ХСНнФВ, являются ингибиторы ангиотен-
зинпревращающего фермента (иАПФ) или  ангиотензи-
новых рецепторов и  неприлизина ингибиторы (АРНИ) 
плюс бета-адреноблокаторы (БАБ), антагонисты мине-
ралокортикоидных рецепторов (АМКР) и  ингибито-
ры натрий глюкозного транспортера 2 типа (ИНГТ-2) 
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[1, 2]. В  случае задержки жидкости должны применять-
ся диуретики. Все эти классы лекарств имеют класс ре-
комендаций I (должны быть применены), влияют на  важ-
ные нейрогормональные механизмы прогрессирования 
ХСН, но не  основной пусковой механизм болезни. Ин-
тересно, что  исторически применение тройной нейро-
гормональной блокады (иАПФ / АРНИ плюс БАБ, плюс 
АМКР) рассматривалось как  дополнение к  стандартно-
му лечению ХСН, включавшему сердечные гликозиды, об-
ладающие положительными инотропными свойствами 
и комбинацией диуретиков. В совместных Рекомендаци-
ях Общества специалистов по  сердечной недостаточно-
сти (ОССН), Российского Кардиологического общества 
(РКО) и Российского Научного медицинского общества 
терапевтов (РНМОТ), начиная с 2002 года ХСН опреде-
ляется, как «…синдром, развивающийся в результате на-
рушения способности сердца к  наполнению и / или опо-
рожнению…» [3]. У пациентов с ХСНнФВ это означает 
нарушение насосной (сократительной) функции сердца, 
которая и запускает нейрогормональные механизмы сна-
чала компенсации, а при  постоянном дисбалансе нейро-
гормонов – прогрессирования болезни. Иными словами, 
основные классы препаратов, рекомендованные для  ле-
чения ХСНнФВ в  2021  году, не  оказывают воздействия 
на  основной пусковой механизм развития болезни. Пози-
ции дигоксина при фибрилляции предсердий (класс IIA – 
должны быть рассмотрены для  назначения) и  особенно 
при синусовом ритме (класс IIB – могут быть рассмотре-
ны для назначения) во многом необоснованно понижены. 
Вместе с тем в только что опубликованной статье «Прав-
да  ли положительный эффект дигоксина реально отли-
чается от ИНГТ-2 типа у больных с ХСН со сниженной 
ФВЛЖ?» продемонстрировано практически одинаковое 

влияние на риск смерти и госпитализаций сердечных гли-
козидов и  ИНГТ-2, имеющих класс доказательности IA 
в лечении ХСНнФВ [4]. Применение других препаратов, 
улучшающих насосную функцию сердца, не рекомендует-
ся. Так, рандомизированное клиническое исследование 
(РКИ) GALACTIC-HF (2020 г.) продемонстрировало 
способность миозинового активатора омекаптива сни-
жать риск смерти и обострения ХСН, особенно у пациен-
тов с низкой ФВЛЖ (<30 %) и синусовым ритмом, но по-
ка этот препарат не зарегистрирован [5].

При  ХСН миокард испытывает дефицит энергии, 
в первую очередь из-за дисфункции митохондрий [6]. Это 
обусловлено транскрипционными изменениями ключе-
вых ферментов, участвующих в  этих метаболических пу-
тях [7, 8]. Фармакологические воздействия на метаболизм 
митохондрий могут стать новым терапевтическим подхо-
дом к  уменьшению дефицита энергии при  СН [9]. В  си-
туации недостаточности внимания к  «кардиотропным» 
средствам лечения ХСН, мы попытаемся обсудить воз-
можности использования препаратов, способных улуч-
шить метаболические свойства миокарда, в  частности, 
убихинона (коэнзима Q-10). В  1957  году этот эндоген-
ный фермент впервые был выделен из митохондрий [10]. 
В  1978  году за  описание процессов хемиосмотическо-
го фосфорилирования с  участием коэнзима Q-10 Питер 
Митчелл удостоен Нобелевской премии в области химии 
[11]. С середины 60-х годов XX века было сделано множе-
ство попыток применения коэнзима Q-10 в кардиологии.

Механизм действия и потенциальная 
роль коэнзима Q-10 при ХСН

В популярном обзоре проблемы с красноречивым на-
званием «Сердце при ХСН  – мотор без  топлива» бы-

MMP – матриксные металлопротеиназы; АТФ – аденозинтрифосфат; NF-κβ -транскрипционный фактор NF-κβ.
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Рисунок  1. Потенциальные механизмы действия Коэнзима Q-10
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ла подробно обоснована роль митохондриальной дис-
функции в нарушении нормальной сократительной функ-
ции сердца у  больных с  клинически выраженной ХСН 
[12]. Сегодня роль эндогенного (что  гарантирует его 
безопасное применение) коэнзима Q-10 в поддержании 
функцио нирования митохондрий и  улучшении работы 
миокарда хорошо известна [13]. Убихинон увеличивает 
перенос электронов в  дыхательной митохондриальной 
цепи, что  сопровождается активацией окислительно-
го фосфорилирования и  синтеза аденозинтрифосфата 
(АТФ) (рис. 1) [14].

Дополнительными потенциально важными механиз-
мами действия этого фермента являются его противовос-
палительный и  антиоксидантный эффекты, приводящие 
к улучшению функции эндотелия сосудов и снижению по-
сленагрузки, что  облегчает насосную деятельность серд-
ца [15]. В тоже время блокада образования свободных ра-
дикалов, вероятно, приводит к  снижению токсической 
нагрузки на  кардиомиоциты, блокаде разрушения ДНК 
и  уменьшению активности апоптоза или  программируе-
мой гибели кардиомиоцитов [16, 17]. Кроме того, через 
влияние на экспрессию ядерного фактора транскрипции 
NF-ĸB, убихинон способен замедлять развитие фиброза 
миокарда и ремоделирования сердца [18, 19].

Дефицит коэнзима Q-10 при ХСН
При ХСН, особенно со сниженной ФВЛЖ, отмечает-

ся строгий параллелизм между активностью функциони-
рования митохондрий и оксидативным стрессом, с одной 
стороны, и дефицитом коэнзима Q-10, с другой [20].

Как  видно из рисунка  2А, у  пациентов с  тяжелой 
ХСНнФВ III–IV функциональных классов (ФК) концен-
трация убихинона в плазме оказалась ниже по сравнению 
с  более легким течением болезни ХСНнФВ I–II ФК (зе-
леные столбцы 0,62 против 0,75 мкг / мл, р<0,05). Но го-
раздо большие различия имели место в содержании коэн-
зима Q-10 в миокарде (рис. 2А, красные столбцы). Было 
выявлено статистически значимое снижение содержания 
убихинона в  миокарде пациентов с  ХСНнФВ при  про-
грессировании заболевания от I ко II и затем к III ФК за-
болевания [21]. Различия между больными с  ХСНнФВ 
III–IV и I–II ФК были весьма значимыми (0,028 против 
0,036 мкг / мл соответственно, р<0,001).

На рисунке 2Б представлена взаимосвязь между уров-
нем коэнзима Q-10 и  прогнозом больных ХСНнФВ. 
При  уровне убихинона меньше медианы (0,73 мкг / мл) 
смертность оказалась значимо выше (39 % против 22 %, 
р<0,001). Дополнительный анализ включил сочетание 
уровней убихинона и  концентрации мозгового натрий-
уретического пептида (NT-proBNP). Как видно, при до-
статочном (выше 0,68 мкг / мл) уровне Q-10 и невысокой 
(ниже 235 пкммоль / л) концентрации NT-proBNP смерт-
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ность пациентов была минимальной – 21 % за 2,69 лет на-
блюдения [22]. При  снижении уровня убихинона ниже 
медианы смертность увеличивалась до 26 %, при концен-
трации NT-proBNP выше медианы  – до  33 % и  станови-
лась максимальной (48 %) при одновременном снижении 
уровня Q-10 и  повышении концентрации NT-proBNP. 
На рисунке  2В представлен анализ смертности пациен-
тов с ХСНнФВ в зависимости от уровня коэнзима Q-10 
в  плазме, выполненный на  подгруппе участников РКИ 
CORONA (запланированный по  протоколу анализ). 
У  больных с  самым высоким уровнем убихинона (выс-
шая тертиль = 1,1 мкг / мл) смертность составила 9,6 % 
в  течение 32,8 месяцев наблюдения. Этот показатель 
оказался гораздо выше (14,7 %) у  больных с  ХСНнФВ 
и  низшей тертилью концентрации коэнзима Q-10 
(0,49 мкг / мл) [23]. В однофакторном анализе риск смер-
ти при  ХСНнФВ и  низком уровне убихинона возрастал 
в  1,5  раза (р=0,03), но в  многофакторном анализе этот 
показатель терял свое самостоятельное влияние на  про-
гноз больных, уступая уровню NT-proBNP. Необходи-
мо отметить хорошую повторяемость результатов в трех 
совершенно разных исследованиях. Например, медиана 
концентрации убихинона в плазме составила 0,68 мкг / мл 
в  исследовании с  одновременной биопсией миокарда, 
0,73 мкг / мл и  0,68 мкг / мл при  разных анализах выжи-
ваемости когорты пациентов с  ХСНнФВ и  0,74 мкг / мл 
при дополнительном анализе РКИ CORONA. Представ-
ленные данные стимулировали использование коэнзима 
Q-10 в лечении больных с ХСН.

Исследования с оценкой клинической 
эффективности коэнзима Q-10 при ХСН

С  1967  года были проведены десятки исследований, 
отличавшихся критериями отбора больных ХСН, задача-
ми, конечными точками, длительностью наблюдения, ис-
пользованными дозировками убихинона и типами анали-
за результатов. В настоящей статье мы попробуем кратко 
суммировать анализ влияния коэнзима Q-10 на прогноз 
больных ХСНнФВ. Первые серьезные попытки оце-
нить влияние коэнзима Q-10 на  систолическую функ-
цию сердца при  ХСН были предприняты в  мета-анали-
зе 2006 года, включившем 11 исследований (n=297), вы-
полненных в  период 1967–2005 гг. [24]. По  результатам 
10 из них (применялись дозы убихинона 60–200 мг / сут.) 
зафиксировано значимое увеличение ФВЛЖ на  3,68 % 
(95 % ДИ: 1,59–5,77; p<0,00001), но  было отмечено на-
личие высокой гетерогенности включенных в  анализ ис-
следований (I2=86 %). Более того, повышение ФВЛЖ бы-
ло существенным и статистически значимым у пациентов, 
не получавших лечение иАПФ (+6,74 %; 4 исследования), 
но не значимым в дополнение к терапии иАПФ (+1,51 %; 
6  исследований) [24]. Гетерогенность исследований 

и различный эффект в зависимости от сопутствующей те-
рапии не позволили снять все барьеры на пути утвержде-
ния убихинона в  качестве обоснованного средства тера-
пии ХСНнФВ.

Второй мета-анализ на  эту тему, опубликованный 
в 2014 году Кохрейновской лабораторией, включил 7 ис-
следований, из которых 4 совпали с предыдущим [25]. Ре-
зультаты продемонстрировали значимое повышение кон-
центрации коэнзима Q-10 в  плазме крови (3 исследова-
ния; n=112) и  отсутствие значимой динамики ФВЛЖ 
(2 исследования, n=60) и динамики толерантности к фи-
зическим нагрузкам (ФН) (2 исследования; n=85). До-
полнительно авторы сделали вывод о невозможности до-
стоверно судить о  влиянии коэнзима Q-10 на  прогноз 
больных с  ХСН из-за  отсутствия достоверной информа-
ции в большинстве исследований. Для проверки гипоте-
зы о положительном влиянии коэнзима Q-10 на течение 
ХСН в РФ было проведено многоцентровое двойное сле-
пое плацебо-контролируемое рандомизированное ис-
следование КУДЕСНИК (КУДЕсан в  лечении больных 
Сердечной Недостаточностью: эффективность И  безо-
пасность в  Комбинации со  стандартной терапией) [26]. 
В  группе воздействия использовались 3 %-е капли водо-
растворимой формы коэнзима Q-10 [27]. Исследования, 
проведенные на  кафедре фармакологии факультета фун-
даментальной медицины МГУ под  руководством проф. 
Медведева  О. С., показали, что  биодоступность солюби-
лизированной формы (Кудесан) в  2,5 раза больше био-
доступности жирорастворимой формы Коэнзима Q-10 
[28]. Использованная дозировка Кудесана 90 мг / сут., со-
ответствовала дозе 225 мг для  жирорастворимой фор-
мы препарата, что выше тех, которые применялись ранее 
[28, 29]. На фоне лечения Кудесаном в течение 6 месяцев 
(n=101) в сравнении с плацебо (n=47, рандомизация 2:1) 
концентрация коэнзима Q-10 значимо возросла с 1,43 до 
2,62 мкг / мл (р<0,001). Это сопровождалось значимым 
снижением ФК ХСН (р=0,033), улучшением клиниче-
ского состояния в  виде баллов Шкалы оценки клиниче-
ского состояния (ШОКС) (р=0,036) и увеличением дис-
танции теста 6-минутной ходьбы (р=0,044) в сравнении 
с плацебо. Увеличение ФВЛЖ составило 3,1 % (р=0,001; 
в  сравнении с  контролем р=0,038). Выявлены статисти-
ческие значимые различия в динамике мозгового натрий-
уретического пептида в  процессе лечения:  – 33 пг / мл 
в  группе Кудесана, против +34 мг / мл в  группе плацебо 
(р=0,032). Дополнительно отмечено улучшение качества 
жизни (р<0,001) и  способности пациентов к  самопомо-
щи (р=0,003), по данным Канзасского опросника. Водо-
растворимая форма коэнзима Q-10 продемонстрировала 
способность значительно улучшать эффект стандартной 
терапии и может рассматриваться, как возможное допол-
нение к лечению ХСН.
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Оценка возможного влияния Q-10 
на прогноз больных с ХСН

Наконец, в  2013  году завершились два длительных 
РКИ по применению коэнзима Q-10 в лечении ХСНнФВ, 
позволившие впервые обсуждать возможность этого пре-
парата влиять на  прогноз. В  первом исследовании, про-
водившемся в Швеции, коэнзим Q-10 в дозе 200 мг / сут. 
применялся вместе с  биодобавкой, содержащей се-
лен (n=221) в  сравнении с  плацебо (n=222), и  за  пери-
од 5,2  года значимо снизил риск и  первичной конечной 
точки – сердечно-сосудистой (СС) смертности с 12,6 до 
5,9 % (р=0,015) [30]. При  этом регистрировалось и  зна-
чимое снижение уровня NT-proBNP (р=0,014), свиде-
тельствовавшее об  улучшении течения ХСН. Сниже-
ние смертности по  любой причине с  16,2 до  12,8 % бы-
ло статистически незначимым (р=0,29). Через 2  года 
был опубликован досмотр этой группы пациентов, под-
твердивший значимое снижение риска СС смертности 
в группе лечения убихиноном и селеном 46 / 221 против 
контроля 86 / 222 (Отношение угроз (ОУ, англ. – Hazard 
ratio) = 0,52, 95 % ДИ: 0,36–0,74, р=0,0004) [31]. Ин-
тересно, что  снижение риска СС смерти отмечалось 
при  любой тяжести ХСН (от  I до  III ФК включитель-
но). На  этот раз и  снижение риска смертности по  лю-
бой причине достигало статистически значимой разницы 
(98 / 221 в группе лечения, против 120 / 222 в группе кон-
троля, р=0,041). Второе исследование (Q-SYMBIO) изу-
чало эффективность высокой (300 мг / сут.) дозы коэнзи-
ма Q-10 (n=202) в сравнении с плацебо (n=218) на ком-
бинированную конечную точку СС смертность плюс 
госпитализации, связанные с  обострением ХСН, необ-
ходимость механической поддержки кровообращения 
или  пересадки сердца [32]. После 106 недель лечения 
снижение риска первичной точки исследования состави-
ло 43 % (30 / 202 событий – 15 % в группе лечения убихи-
ноном против 57 / 218 событий – 26 % в группе плацебо, 
р=0,005). Вторичными конечными точками были показа-
тели СС и общей смертности. Общее число СС смертей 
значимо снижалось на 43 % (р=0,039) с 16 % (34 / 218 слу-
чаев в группе плацебо) до 9 % (18 / 202 в группе лечения). 
Согласно результатам этого исследования всего 14 паци-
ентов необходимо было пролечить коэнзимом Q-10 в те-
чение 2 лет для предотвращения одной СС смерти у паци-
ентов с ХСН. Параллельно статистически значимо умень-
шился и  риск смертности по  любой причине на  42 % 
(р=0,036) с  18 % (39 / 218  летальных исходов в  группе 
контроля) до 10 % (21 / 202 смертей в группе лечения ко-
энзимом Q-10). Число нежелательных реакций (13 %) 
не отличалось от группы плацебо (19 %) (р=0,110). Кри-
тика этого исследования была основана на  длительном 
периоде включения пациентов в  исследование (общая 
длительность РКИ 8 лет) и большом позитивном эффек-

те при умеренном числе обследованных пациентов и ко-
нечных точек, что  может приводить к  излишне оптими-
стическим результатам [32]. Кроме того, сомнения воз-
никали в тщательности контроля за пациентами в разных 
географических областях. Для частичного ответа на эти 
вопросы был проведен отдельный анализ подгруппы па-
циентов только из  Европейских центров, где проведе-
ние полностью соответствовало принципам надлежа-
щей клинической практики (GCP) [33]. Европейские 
пациенты (n=231) были старше (64,8  против 62,2  лет, 
р=0,007), чаще имели фибрилляцию предсердий (26 % 
против 18 %, р=0,019) чаще принимали БАБ (88 % про-
тив 73 %, p<0,001), статины (57 % против 36 %, р<0,001) 
и антикоагулянты (37 % против 25 %, р=0,001). Риск пер-
вичной конечной точки в этой группе больных снизился 
на 77 % (ОУ=0,23; 95 % ДИ 0,11–0,51; p<0,001) или с 27 % 
(33 / 123 случая) в группе плацебо до 9 % (10 / 108 случа-
ев) в  группе лечения коэнзимом Q-10. Относительный 
риск смерти по любой причине снижался с 20 % (24 / 123) 
до  9 % (10 / 108) или на  53 % (р=0,04). Иными словами, 
полученные результаты полностью совпадают с  основ-
ным анализом. После завершения этих двух абсолют-
но позитивных исследований большинство комментари-
ев были посвящены потенциальной роли коэнзима Q-10 
в лечении ХСН, отмечались как положительное влияние 
на прогноз, так и доступность, минимальный риск неже-
лательных реакций и невысокая цена [34, 35]. Передовая 
статья, комментировавшая исследование Q-SYMBIO, за-
вершалась каламбуром, перефразировавшим Альбера Ка-
мю: «Больные ХСН тратят огромное количество энер-
гии, пытаясь быть нормальными» [36]. Конечно, были 
и комментарии о необходимости проведения еще одного 
более крупного РКИ. Главный исследователь Q-SYMBIO, 
профессор Mortensen, считает, что проведение еще одно-
го исследования крайне маловероятно из-за  отсутствия 
финансирования препаратов, вышедших из-под  патен-
та, и не совсем этично, исходя из уже выявленной суще-
ственной эффективности коэнзима Q-10 [37]. Однако 
в  Европейских рекомендациях по  лечению ХСН 2016  и 
2021  годов результаты вышеперечисленных исследо-
ваний не  рассматривались. В  2017  году был опублико-
ван новый мета-анализ, включивший 14 РКИ (n=2 149), 
из  которых в  семи (n=1 827) оценивалась динамика 
смертности по  любой причине после лечения убихино-
ном пациентов с ХСНнФВ [38]. По результатам отмечено 
значимое снижение риска смерти на 31 % (95 % ДИ: 0,50–
0,95; р=0,02; I2=0 %). Кроме того, было продемонстриро-
вано значимое увеличение толерантности к ФН, но дина-
мика ФВЛЖ и ФК ХСН не достигала статистически зна-
чимых различий. Предвзятости публикаций (publication 
bias) выявлено не  было и для  показателя смертности 
p=0,387 (Egger’s test). Авторы подтвердили, что исключе-
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ние любого из  этих исследований не  влияло на  получае-
мые результаты. Но, как и к любому мета-анализу, можно 
предъявлять определенные претензии. За  исключением 
уже процитированных относительно крупных исследо-
ваний (Шведского и Q-SYMBIO) лишь еще одно, закон-
ченное в 2015 году, проводилось на фоне современной те-
рапии ХСН [31, 32, 39]. В остальных четырех, выполнен-
ных до 2000 года, ни дозы убихинона, ни базовая терапия 
ХСН не отвечали современным реалиям. В 2021 году был 
опубликован еще один мета-анализ по применению коэн-
зима Q-10, выполненный Кохрейновской лабораторией 
и включивший 11 исследований, 1573 больных (6 повто-
ряющихся с мета-анализом 2017 года и 5 новых) [40]. Од-
нако оценку влияния на смертность авторы сделали лишь 
на материалах одного РКИ Q-SYMBIO и пришли к выво-
ду, что «…коэнзим Q-10, возможно, снижает смертность 
(на 42 %) и госпитализации при ХСН на основании дан-
ных среднего качества». В двух исследованиях (n=1061) 
относительный риск (ОР) госпитализаций, связанных 
с  обострением ХСН, статистически значимо снижал-
ся на 38 % (ОР=0,62, 95 % ДИ: 0,49–0,78). В этом случае 
для предотвращения одной госпитализации необходимо 
было пролечить убихиноном 10 пациентов с  ХСНнФВ. 
Прирост ФВЛЖ, по  данным мета-анализа, составил 
+1,77 %, по  сравнению с  плацебо, что  достигало стати-
стической значимости (для  сравнения – в  исследовании 
КУДЕСНИК + 1,8 %). Увеличение толерантности к  ФН 
не было статистически значимым, как и снижение риска 
нежелательных явлений, хотя изменения были в  пользу 
лечения коэнзимом Q-10 [41]. Авторы мета-анализа от-
метили неоднородность и гетерогенность данных.

Новый мета-анализ по влиянию коэнзима 
Q-10 на прогноз больных ХСНнФВ

Несмотря на  положительные результаты РКИ 
(Q-SYMBIO) и  результаты предыдущих мета-анали-
зов, мы предприняли попытку провести еще  один, со-
ответствующий следующим критериям: 1) плацебо-
контролируемые исследования; 2) включение не  менее 
100  пациентов; 3) публикация после 2010  года, что  под-
разумевает оптимальную базовую терапию ХСН; 4) дли-
тельность не менее 6 месяцев; 5) включение сообщения 
о СС и / или общей смертности; 6) использование доста-
точных дозы коэнзима Q-10 (>100 мг / сут.). Мета-анализ 
был выполнен в полном соответствии с международным 
правилами и  Рекомендациями PRISMA [42], последней 
версией рекомендации Кохрейновской лабораторией 
[43] и  Российскими Рекомендациями по  проведению 
мета-анализов [44]. Поиск проводился в  базах данных 
CENTRAL, MEDLINE, Embase, Web of Science, E-library, 
ClinicalTrials.gov. Первичным показателем эффективно-
сти в  данном мета-анализе являлась смерть от  всех при-

чин. Вторичной точкой – смерть от СС причин. Система-
тический поиск и  отбор публикаций проводился одним 
исследователем. В  качестве меры эффекта использова-
лось отношение шансов (ОШ). Непосредственно мета-
анализ проводился по  методу Mantel-Haenszel с  исполь-
зованием программы RevMan. Оценка статистической 
гетерогенности проводилась по  критерию Кокрана (I2), 
значимой гетерогенность принималась в  случае I2≥50 %, 
что  являлось основанием для  проведения мета-анализа 
по  модели случайных эффектов. Также гетерогенность 
оценивалась при помощи критерия хи-квадрат, при этом 
порогом для  статистической значимости бралось p<0,1. 
В случаях когда статистическая гетерогенность не дости-
гала 50 %, для проведения мета-анализа применялась мо-
дель фиксированного эффекта. Оценка методологическо-
го качества включенных РКИ проводилась при помощи 
инструмента, предложенного Обществом Кокрановско-
го сотрудничества [41]. Были проанализированы базы 
данных CENTRAL, MEDLINE, Embase, Web of Science, 
E-library, ClinicalTrials.gov в  период c 01.01.2011  до 
01.12.2021 и  выявлены 357 публикаций, из  которых 
23 соответствовали исследуемой теме, но только 6 (опи-
сывающие результаты четырех РКИ) полностью соответ-
ствовали заявленным критериям. В таблице 1 приведены 
эти исследования с оценкой методологического качества 
включенных РКИ.

В итоге в окончательный анализ вошли результаты ле-
чения 1139 пациентов (586 получавших лечение коэнзи-
мом Q-10 и 553 плацебо). Их исходные характеристики 
представлены в таблице 2.

Как видно из таблицы 2, группы были полностью сба-
лансированными и  представляли типичных пациентов 
с  ХСНнФВ (ФВЛЖ≈33,5 %, NT-proBNP≈1003 пг / мл) 
различной выраженности. I ФК ХСН диагностировался 
у 21 %, II ФК – у 22 %, III ФК – у 53 % и, наконец, IV ФК – 
у  4 % обследованных. Базовая терапия в  основном соот-
ветствовала рекомендациям, в  частности, по  примене-
нию тройной нейрогормональной блокады.

На рисунке  3 представлены итоги мета-анализа 
(4  РКИ, 1139 больных), подтверждающие статистиче-
ски значимое снижение риска смерти по  любой причи-
не у больных ХСНнФВ на фоне лечения коэнзимом Q-10 
плюс к  оптимальной нейрогормональной блокаде. Сни-
жение риска составило 36 % (ОШ=0,64, 95 %ДИ 0,48; 
0,87; р=0,004). Гетерогенность исследований была низ-
кой (Chi2=0,84; p=0,84; I2=0 %), что  подтверждает допу-
стимость результатов мета-анализа. Необходимо проле-
чить 12 пациентов в течение в среднем 35 месяцев, чтобы 
предотвратить одну смерть.

На рисунке 4 представлены результаты мета-анали-
за по влиянию коэнзима Q-10 на риск СС смертности 
у больных ХСНнФВ (2 РКИ, 863 больных). Снижение 
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риска составило 55 % (ОШ=0,45, 95 % ДИ: 0,32–0,64, 
р=0.00001). И в  этом случае гетерогенность данных 
была низкой (Chi2=0,41; p=0,52; I2=0 %). Необходимо 
пролечить убихиноном 9 пациентов в течение 35 меся-
цев для  предотвращения одной СС смерти у  больных 
ХСНнФВ. Для  исключения предвзятости публикаций, 
включенных в мета-анализ данных, мы провели анализ 
воронкообразного графика (Funnel plot) (рис. 5).

Представленные данные (симметричность результа-
тов отдельных РКИ) подтверждают корректность про-
веденного мета-анализа и  отсутствие предвзятости опу-
бликованных данных [45, 46]. В одном из исследований, 
включенных в  мета-анализ, коэнзим Q-10 использовал-
ся вместе с  биодобавкой селена [30, 31]. По  результа-
там исследования BIOSTAT-HF, низкий уровень ми-
кроэлемента селена сочетался со  снижением ФВ, увели-
чением смертности и  ухудшением функционирования 
митохондрий у  пациентов с  ХСНнФВ [47]. По  мнению 
исследователей, в  этом случае терапия селеном может 
оказывать положительное воздействие на течение и про-

Таблица 1. Исследования по применению коэнзима Q-10 у больных ХСНнФВ, включенные в мета-анализ

Исследования
N (Q-10)/ 
N (плаце-

бо)

Доза  
Q-10  

мг/сут

Смещение, 
возникающее 

в процессе 
рандомизации

Смещение  
из-за отклонений 

от заплани- 
рованных вмеша-

тельств

Смещение  
из-за отсутствия 
данных о резуль- 

татах

Предвзятость 
в измерении 

результата

Предвзятость 
при выборе 

сообщаемого 
результата

Alehagen et al., 2013, 
Alehagen et al., 2015 221/222 200 + + ? + +

КУДЕСНИК,  
Мареев В.Ю.  
и др., 2016

101/47 225 + + ? – ?

Q-SYMBIO  
Mortensen et al.,  
2014, 2018

202/218 300 + + + + +

Zhao  
et al., 2015 62/66 2 мг/кг ? ? + + ?

Таблица 2. Исходные характеристики 
пациентов, включенных в мета-анализ

Параметры Коэнзим Q-10, 
n=586

Плацебо,  
n=553

4 РКИ, длительность, мес. 
(Q-10 vs плацебо)

62 (221 vs 222); 6 (101 vs 47);  
24 (202 vs 218); 12 (62 vs 66)

Возраст, лет 68±7,4* 68,5±7,1

Средний ФК 2,40±0,88 2,42±0,91

ФВЛЖ (%) 33,6±5,0 33,3±5,2

NT-proBNP, пг / мл 1017±258 988±221

Блокаторы РААС 405 (69,1 %) 391 (70,7 %)

БАБ 365 (62,3 %) 352 (63,6 %)

АМКР 157 (26,8 %) 142 (25,7 %)
* – разброс данных вычислялся  
на основании средних по данным каждого из РКИ. 
РКИ – рандомизированное клиническое исследование;  
ФК – функциональный класс; ФВЛЖ – фракция выброса  
левого желудочка; NT-proBNP – N-концевой фрагмент мозгового 
натриуретического гормона (В-типа); РААС – ренин-ангиотен-
зин-альдостероновая система; БАБ – бета-адреноблокаторы;  
АМКР – антагонисты минералокортикоидных рецепторов.

                          Коэнзим Q-10                     Плацебо                                                                   Отношение шансов
РКИ Случаи n Случаи n «Вес» Мантель- Фиксированный 
      Хейзель, 95% ДИ эффект, 95% ДИ

Alehagen et al. 98 221 120 222 61,7% 0,68 (0,47-0,98) 

Kudesnik 1 101 0 47 0,6% 1,42 (0,06-35,46) 

Q-SYMBIO 21 202 39 218 31,1% 0,53 (0,30-0,94) 

Zhao et al. 6 62 8 66 6,5% 0,78 (0,25-2,38) 

Всего, 95% ДИ  586  553 100% 0,64 (0,48-0,87) 

Всего случаев 126  167

0,05

В пользу Q-10 В пользу плацебо

0,20 1,00 5,00 20,00

Рисунок  3. Мета-анализ влияния коэнзима Q-10 на риск (отношение шансов) смерти по любой причине у больных ХСНнФВ

Гетерогенность: Chi2=0,84; df=3 (p=0,84); I2=0 %. Дост. общего эффекта: Z=2,89 (p=0,004).  
РКИ – рандомизированное клиническое исследование; ДИ – доверительный интервал.
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гноз ХСН [48]. Учитывая, что вычленить эффект каждо-
го из компонентов комбинированной терапии (коэнзим 
Q-10  200 мг / сут. плюс биодобавка селен) не  представ-
лялось возможным, мы провели дополнительный анализ 
чувствительности модели с  исключением этого исследо-
вания (рис. 6).

При  этом шанс умереть по  любой причине (3 РКИ, 
696  больных) статистически значимо снижался на  41 % 
(ОШ=0,59, 95 % ДИ: 0,36–0,97; р=0,04). Гетерогенность 
исследований сохранялась низкой (Chi2=0,64; p=0,73; 
I2=0 %), что  подтверждает правомочность выводов ос-
новного мета-анализа. Аналогично имело место и значи-
мое снижение риска сердечно-сосудистой смертности 
(1 РКИ, 420 больных) на 47 % (ОР=0,53, 95 % ДИ: 0,29–
0,97, р=0,04). Также был проведен анализ чувствительно-
сти, в  котором вместо ОШ для  оценки эффективности 

2

1,5

1,0

0,5

0,0

0,05 0,20 1,00 5,00 20,00

OR

SE
 (

lo
g 

[O
R

])
Рисунок  5. Воронкообразная диаграмма рассеивания 
результатов исследований, включенных в мета-анализах 
по лечению больных ХСНнФВ коэнзимом Q-10

                          Коэнзим Q-10                     Плацебо                                                                   Отношение шансов
РКИ Случаи n Случаи n «Вес» Мантель- Фиксированный 
      Хейзель, 95% ДИ эффект, 95% ДИ

Alehagen et al. 46 221 86 222 69,5% 0,42 (0,27-0,63) 

 

Q-SYMBIO 18 202 34 218 30,5% 0,53 (0,29-0,97) 

 

Всего, 95% ДИ  423  440 100% 0,45 (0,32-0,64) 

Всего случаев 64  120

0,1

В пользу Q-10 В пользу плацебо

0,2 0,5 1,0 2,0 5,0 10,0

Рисунок  4. Мета-анализ влияния коэнзима Q-10 на риск  
(отношение шансов) сердечно-сосудистой смертности у больных ХСНнФВ

Гетерогенность: Chi2=0,41; df=1 (p=0,52); I2=0 %. Дост. общего эффекта: Z=4,51 (p=0,0001).
РКИ – рандомизированное клиническое исследование; ДИ – доверительный интервал.

                          Коэнзим Q-10                     Плацебо                                                                   Отношение шансов
РКИ Случаи n Случаи n «Вес» Мантель- Фиксированный 
      Хейзель, 95% ДИ эффект, 95% ДИ

Alehagen et al. 98 221 120 222 0,0% 0,68 (0,47-0,98) 

Kudesnik 1 101 0 47 1,6% 1,42 (0,06-35,46) 

Q-SYMBIO 21 202 39 218 81,4% 0,53 (0,30-0,94) 

Zhao et al. 6 62 8 66 17,0% 0,78 (0,25-2,38) 

Всего, 95% ДИ  365  331 100% 0,59 (0,36-0,97) 

Всего случаев 28  47

0,05

В пользу Q-10 В пользу плацебо

0,20 1,00 5,00 20,00

Рисунок  6. Дополнительный анализ «чувствительности» влияния коэнзима Q-10  
(без других биодобавок) на отношение шансов смерти по любой причине у больных ХСНнФВ

Гетерогенность: Chi2=0,64; df=2 (p=0,73); I2=0%. Дост. общего эффекта: Z=2,09 (p=0,04).
РКИ – рандомизированное клиническое исследование; ДИ – доверительный интервал.
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использовалась ОР. Данный анализ также показал сни-
жение риска общей (ОР=0,77, 95 % ДИ: 0,64–0,92) и СС 
смерти (ОР=0,55, 95 % ДИ: 0,42–0,71). Снижение риска 
общей и СС смерти сохранялось и после исключения дан-
ных исследования с  селеном (ОР=0,57, 95 % ДИ: 0,33–
0,98 и ОР=0,63, 95 % ДИ: 0,41–0,98).

Таким образом, проведенный нами мета-анализ под-
твердил положительное влияние коэнзима Q-10 на  про-
гноз пациентов с ХСНнФВ на фоне рекомендованной базо-
вой терапии.

Заключение
Есть  ли основания для  включения этого вида тера-

пии в Клинические рекомендации по диагностике и ле-
чению ХСН?

Несмотря на  очевидные данные, наличие крупного 
РКИ (Q-SYMBIO) и повторяющихся положительных ме-
та-анализов, включая выполненный нами, клинические 
рекомендации чаще всего «не замечают» коэнзим Q-10 
в  качестве эффективного лечения ХСН. Исключения со-
ставляют Рекомендации ОССН-РКО-РНМОТ 2018  го-
да. В них констатируется, что «… применение коэнзима 
Q-10 в дозе 300 мг / сут. (эквивалентно 120 мг кудесана) 
может быть использовано для  дополнительного сниже-
ния риска смерти или декомпенсации у пациентов с ХСН 
и  систолической дисфункцией, находящихся на  опти-
мальном лечении (II b, B)» [3]. Однако в Клинических Ре-
комендациях 2020  года, утвержденных Министерством 
здравоохранения РФ, этот метод лечения не  упоминает-
ся. Согласно Методическим Рекомендациям по  оценке 
достоверности доказательств и убедительности рекомен-
даций, подготовленных Центром экспертизы и контроля 
качества медицинской помощи, имеются критерии оцен-
ки эффективности лечебных воздействий при  конкрет-
ной патологии [49]. Первым и главным является Уровень 
достоверности доказательств (УДД). Высший первый 
уровень УДД  – это «Наиболее достоверные доказатель-
ства: систематические обзоры РКИ с  применением ме-
та-анализа», а следующий – «Отдельные РКИ и система-
тические обзоры исследований любого дизайна (помимо 
РКИ) с применением мета-анализа». Имеющиеся, пред-

ставленные в  настоящей статье данные соответствуют, 
по меньшей мере, УДД 2 для применения коэнзима Q-10 
в  лечении ХСН. Вторым критерием оценки результатов 
лечебного воздействия является Уровень убедительности 
результатов (УУР). Высший УУР степени «А» предпо-
лагает одновременное выполнение трех условий: 1)  все 
рассматриваемые исходы являются важными; 2)  все ис-
следования имеют высокое или  удовлетворительное ме-
тодологическое качество; 3) выводы исследований по ин-
тересующим исходам являются согласованными. Име-
ющиеся результаты по  применению коэнзима Q-10 
в  лечении ХСНнФВ довольно близки к  этому определе-
нию. Но принимая во  внимание небольшое число паци-
ентов в РКИ Q-SYMBIO и тот факт, что некоторые дру-
гие исследования, включавшиеся в  мета-анализы, име-
ли методические погрешности, более правильным будет 
определение УУР «В» для  обсуждаемого вида терапии. 
Принимая во внимание высокую безопасность примене-
ния коэнзима Q-10, можно рекомендовать его включение 
в Клинические Рекомендации по диагностике и лечению 
ХСН для  улучшения прогноза больных ХСНнФВ, уже 
находящихся на  оптимальной терапии (УДД2, УУРВ). 
Безусловно, в  идеале необходимо проведение крупного 
РКИ для проверки результатов, полученных в небольших 
РКИ для  окончательного определения места Q-10 в  ле-
чении пациентов с  ХСН. Однако маловероятно, что  фир-
мы-производители будут проводить крупные исследова-
ния, поскольку препараты Q-10, как известно не защище-
ны патентами. Q-10 не единственное средство, требующее 
изучения, но не представляющее интереса для фармаколо-
гических компаний. Решением этой и подобных задач мо-
жет быть проведение исследований при  поддержке пра-
вительств и / или  министерств здравоохранения. В  ряде 
стран есть опыт таких исследований как до пандемии (при-
мер – изучение колхицина при ИБС [50] или телеметрии 
имплантированных устройств), так и в пандемию COVID 
19 (исследования RECOVERY и SOLIDARITY [51]).

Конфликт интересов не заявлен.

Статья поступила 18.12.2021
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