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Аннотация. Актуальность. Коэнзим Q10 (CoQ10) является одним из основных компонентов, поддерживающих баланс окислительно-вос-
становительной системы регуляции организма. Несмотря на то, что в некоторых исследованиях изучаются плазменные концентрации CoQ10 при 
различных заболеваниях, распределение убихинола и убихинона, а также редокс-статус CoQ10 остаются практически неизученными. Цель. Целью 
исследования послужило изучение соотношения концентраций убихинона и убихинола у больных с хронической сердечной недостаточностью 
(ХСН), принимающих антиоксидант этилметилгидроксипиридина малат и отечественный лекарственный препарат убидекаренон (препарат коэнзим 
Q10). Методы. В исследование было включено 58 больных с 0−III функциональным классом (ФК) ХСН (по NYHA), которые были распределены на 2 
группы для последующей оценки влияния этилметилгидроксипиридина малата и убидекаренона на эндогенную плазменную концентрацию обще-
го CoQ10, убихинола и убихинона. Концентрации изучаемых веществ определяли методом ВЭЖХ-МС/МС в режиме мониторинга множественных 
реакций. Результаты. В ходе исследования выявили, что при дополнительном приёме препарата убидекаренон наблюдалось увеличение концен-
трации коэнзима Q10 (+25,0 Δ %), значительный рост концентрации убихинола (+43,4 Δ %), а также резкое увеличение редокс-статуса (+74,6 Δ %) 
по сравнению с контрольной группой. При приёме этилметилгидроксипиридина малата в дополнение к стандартной терапии у больных наблюдался 
статистически значимый рост концентрации коэнзима Q10 (+20,22 Δ %), достоверное увеличение концентрации убихинола (+25,0 Δ %) и убихинона 
(+17,7 Δ %) по сравнению с контрольной группой, принимающей стандартную терапию. Заключение. При дополнительном приёме этилметилги-
дроксипиридина малата и убидекаренона к стандартной терапии наблюдается статистически значимый рост концентрации общего CoQ10. Однако 
при приёме убидекаренона наблюдается резкий рост редокс-статуса CoQ10 за счёт его восстановленной формы — убихинола, в то время как при 
приёме этилметилгидроксипиридина малата можно наблюдать недостоверную, но положительную тенденцию к увеличению редокс-статуса CoQ10 
за счёт статистически достоверного увеличения концентрации как убихинона, так и убихинола. 
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Features of the influence of the antioxidant ethylmethylhydroxypyridine malate and the drug ubidecarenone on plasma concentrations 
of ubiquinone, ubiquinol and the redox state of coenzyme Q10
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Abstract.  Relevance. Coenzyme Q10 is one of the main components that maintain the balance of the body's redox regulatory system. Although some 
studies have examined plasma concentrations of CoQ10 in various diseases, the distribution of ubiquinol and ubiquinone, as well as the redox state of CoQ10, 
remain largely unexplored. The purpose of the study. The purpose of the study was to study the ratio of ubiquinone and ubiquinol concentrations in patients 
with chronic heart failure (CHF) administrating the antioxidant ethylmethylhydroxypyridine malate and the domestic drug ubidecarenone (CoQ10 drug). 
Methods. The study included 58 patients with functional class (FC) of CHF 0−III (according to NYHA), who were divided into 2 groups for subsequent assessment 
of the effect of ethylmethylhydroxypyridine malate and ubidecarenone on endogenous plasma concentrations of total CoQ10, ubiquinol and ubiquinone. 
The concentrations of the studied substances were determined by HPLC-MS/MS in the multiple reaction monitoring mode. Results. The study revealed that 
with additional administration of the drug ubidecarenone, there was an increase in the concentration of coenzyme Q10 (+25.0 Δ%), a significant increase 
in the concentration of ubiquinol (+43.4 Δ%), as well as a sharp increase in redox state (+74.6 Δ%) compared to the control group. During administration 
of ethylmethylhydroxypyridine malate in addition to standard therapy, patients experienced a statistically significant increase in the concentration of 
coenzyme Q10 (+20.22 Δ%), a significant increase in the concentration of ubiquinol (+25.0 Δ%) and ubiquinone (+17.7 Δ%) according to compared with 
a control group receiving standard therapy. Conclusion. With the additional administration of ethylmethylhydroxypyridine malate and ubidecarenone to 
standard therapy, a statistically significant increase in the concentration of total CoQ10 is observed. However, when administrating ubidecarenone, a sharp 
increase in the redox state of CoQ10 is observed due to its reduced form — ubiquinol. While during administration of ethylmethylhydroxypyridine malate, 
it is observed an unreliable but positive trend towards an increase in the redox state of CoQ10 due to a statistically significant increase in the concentration 
of both ubiquinone and ubiquinol. 
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Введение / Introduction

Коэнзим Q10, по химической структуре пред-
ставляющий собой бензохиноновое кольцо с боковой 
изопреновой цепью, является одним из основных 
компонентов, поддерживающих баланс окислительно- 
восстановительной системы регуляции организма [1].  
В частности, CoQ10 играет важную роль в обеспечении 
клеток энергией, способствуя выработке аденозин-
трифосфата (АТФ) и являясь основным переносчи-
ком электронов от комплексов I и II к комплексу III 
митохондриальной дыхательной цепи [2]. Основная 
антиоксидантная активность CoQ10 связана с его 
восстановленной формой, убихинолом, способным 
ограничивать перекисное окисление липидов, снижать 
степень окислительного стресса, а также регенериро-
вать витамины Е и С до полностью восстановленных 
форм [3]. Исследования биоэнергетической и анти-
оксидантной функции CoQ10 привели к изучению 
важности его роли в модуляции экспрессии генов, 
процессе старения и гибели клеток. Однако анти-
оксидантная активность CoQ10 зависит не только 
от концентрации убихинола, но и от редокс-статуса 
CoQ10, представляющего собой соотношение уби-
хинол/убихинон и являющимся одним из важных 
показателей антиоксидантной системы организма [4]. 

Снижение концентрации CoQ10 в плазме наблю-
дается при различных патологиях: митохондриальных 
миопатиях [5, 6], эндокринных [7, 8], сердечно-со-
судистых заболеваниях [9, 10], хронических болезнях 
почек [11, 12], заболеваниях печени [13]. Истощение 
CoQ10 при данных заболеваниях нарушает баланс 
клеточного антиоксидантного статуса и вызывает 
нарушение функции митохондрий и клеточного энер-
госнабжения, что в свою очередь, приводит, например, 
к сердечной недостаточности. Было установлено, 
что концентрация CoQ10 ниже 0,48 мкг/мл является 
предсказателем смертности у больных хронической 
сердечной недостаточностью [14, 15]. 

Несмотря на то, что во множестве исследований 
изучаются плазменные концентрации CoQ10 при 
различных заболеваниях, распределение убихинола 
и убихинона, а также редокс-статус CoQ10 остаются 
практически неизученными. Таким образом, представ-
лялось релевантным изучить соотношение концентра-
ций убихинона и убихинола у больных с хронической 
сердечной недостаточностью (ХСН), принимающих 
антиоксидант этилметилгидроксипиридина малат и 
отечественный лекарственный препарат убидекаренон, 
содержащий коэнзим Q10.

Материал и методы / Materials and Methods

В исследование было включено 58 больных с 0–III 
функциональным классом (ФК) ХСН (по NYHA). Воз-
раст больных в среднем составил 64,8±6,95 лет, средняя 
масса — 69,2±8,7 кг, средний рост — 169,0±6,048 см. 

Характеристика больных, включённых в исследование, 
представлена в табл. 1. Анамнез пациентов не был 
отягощён серьёзными заболеваниями желудочно-ки-
шечного тракта, мочевыделительной и других систем.

Больные, согласно принимаемой терапии, были 
распределены на 2 группы (I и II) таким образом, 
чтобы было возможно оценить влияние этилметил-
гидроксипиридина малата и убидекаренона (препарат 
коэнзима Q10) на эндогенную плазменную концентра-
цию общего CoQ10, убихинола и убихинона. В первую 
группу входило 26 больных 0–I ФК ХСН по NYHA, 
принимавших стандартную терапию (контрольная 
группа) и стандартную терапию с дополнительным на-
значением убидекаренона. Во вторую группу входило 
32 больных II–III ФК ХСН по NYHA, принимавших 
стандартную терапию (контрольная группа) и стан-
дартную терапию с дополнительным назначением 
этилметилгидроксипиридина малата (тестируемая 
группа). Подробный дизайн исследования представ-
лена в табл. 2.

Исследование проведено в соответствии с прин-
ципами Декларации Всемирной медицинской ассо-
циации (Эдинбург, 2000 г.). Письменное информиро-
ванное согласие было получено от всех участников 
исследования до начала каких-либо процедур. Про-
цедуры исследования были согласованы с Локальным 
этическим комитетом ФГАОУ ВО Первый МГМУ 
им. И.М. Сеченова Минздрава России (Сеченовский 
Университет) (протокол № 14–22).

Забор крови для анализа у больных I группы осу-
ществляли через 14 дней лечения. При этом больным 
из I тестируемой группы убидекаренон назначали на 
2-й день стандартной терапии. Забор крови для анализа 
у больных II группы осуществляли однократно — че-
рез 3 дня от начала лечения в стационаре. Для этого 
больному вводили одноразовый катетер в кубитальную 
вену и отбирали 5 мл крови в пробирку, содержащую 
ЭДТА. Плазму крови отделяли центрифугированием 
и хранили до анализа при −30 °С.

Эндогенную концентрацию убихинола, убихинона 
и общего CoQ10 в плазме крови больных определяли 
методом ВЭЖХ-МС/МС в режиме мониторинга мно-
жественных реакций с применением методики, раз-
работанной нами ранее [16–18]. Методика позволяла 
надёжно и достоверно определять концентрацию из-
учаемых аналитов в плазме крови больных и отвечала 
основным критериям валидации для аналитических 
методов, используемых для измерения концентрации 
различных эндогенных соединений, лекарственных 
средств и их метаболитов в биологических жидкостях 
человека [19–21]. Всего проанализировано 84 пробы 
плазмы крови больных.

Статистическую обработку полученных резуль-
татов проводили при помощи программы «Statistica 
6.0». Рассчитывали следующие параметры: среднее 
арифметическое значение (Mean), стандартное откло-
нение среднего результата (S.D.), стандартную ошибку 
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Таблица 1
Характеристика больных

Table 1

Characteristics of patients

Показатель
Группы больных

I группа II группа
Число больных, человек (%) 26 32

Артериальная гипертензия

Степень
1 2 (7,69 %) –

2 24 (92,31 %) 13 (40,62 %)
3 – 19 (59,38 %)

Стадия
1 14 (53,85 %) –
2 12 (46,15 %) 17 (53,12 %)
3 – 15 (46,88%)

Риск ССО

Низкий 2 (7,69 %) –
Умеренный 12 (46,15 %) 2 (6,25 %)

Высокий 12 (46,15 %) 12 (37,50 %)
Очень высокий – 18 (56,25 %)

Ишемическая болезнь сердца 23 (88,46 %) 29 (90,63 %)
Стенокардия напряжения,

функциональный класс
1 ф.к. 4 (15,38 %) 8 (25,00 %)
2 ф.к. – 10 (31,25 %)

ХСН, 
функциональный класс по NYHA

0 ФК 21 (80,77 %) –
I ФК 5 (19,23 %) –
II ФК – 18 (56,25 %)
III ФК – 14 (43,75 %)

Пол 
Женщины 15 (57,69 %) 20 (62,50 %)
Мужчины 11 (42,31 %) 12 (37,50 %)

Примечания: ХСН — хроническая сердечная недостаточность; ССО — сердечно-сосудистые осложнения; ф.к. — функцио-
нальный класс; ФК — функциональный класс по NYHA.
Notes: ХСН — CHF — chronic heart failure; ССО — CVD — cardiovascular complications; ф.к. — f.с. — functional class; ФК —  
FC — functional class according to NYHA.

Таблица 2

Дизайн исследования

Table 2

Research design

Показатель

Группы больных

I группа  II группа

Контрольная группа Тестируемая группа Контрольная группа Тестируемая группа
Число пациентов 12 14 18 14

Пол пациентов
Женщины — 58,3 %,
Мужчины — 41,7 %

Женщины — 57,1 %,
Мужчины — 42,9 %

Женщины — 61,1 %,
Мужчины — 38,9 %

Женщины — 64,3 %,
Мужчины — 35,7 %

Средний возраст, лет 66,07±7,14 64,91±6,84 63,82±6,73 64,41±7,08
Средняя масса, кг 71,5±10,61 71,35±6,47 68,51±8,37 65,42±9,17
Средний рост, см 168,25±5,67 167,42±5,97 171,18±6,44 169,07±6,11

Принимаемые 
лекарственные
препараты 

Каптоприл/
Эналаприл, 

Бисопролол/
Метопролол, 
Амлодипин

Каптоприл/
Эналаприл, 

Бисопролол/
Метопролол, 
Амлодипин, 

Убидекаренон

Бисопролол/
Метопролол, 
Амлодипин

Бисопролол/
Метопролол, 
Амлодипин, 
Этилметил-

гидроксипиридина 
малат

Изучаемые лекарственные 
средства

Убидекаренон Этилметилгидроксипиридина малат

Схема отбора 
проб крови

Однократно — 
через 14 дней лечения

Однократно —
через 3 дня лечения

Анализируемое вещество  
в плазме крови

Убихинол,
Убихинон,

Общий CoQ10,

Убихинол,
Убихинон,

Общий CoQ10,

Убихинол,
Убихинон,

Общий CoQ10,

Убихинол,
Убихинон,

Общий CoQ10,
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(S.E.), коэффициент вариации (C.V.), верхнюю и ниж-
нюю границы 95 % доверительного интервала (DI). 
Нормальность распределения полученных данных 
оценивали при помощи теста Колмогорова–Смир-
нова. При условии р > 0,10 распределение считалось 
нормальным. При условии нормальности распреде-
ления для сравнения выборок применяли непарный 
двусторонний t-тест Стьюдента, при необходимости 
с коррекцией Уэлча. При р < 0,05 различия считались 
достоверными.

Результаты / Results

Для уточнения влияния этилметилгидроксипири-
дина малата и убидекаренона на эндогенный уровень 
общего CoQ10, убихинола, убихинона проводили 
сравнительный анализ значений их концентрации в 
плазме крови больных контрольной и тестируемой 
групп, результаты которого представлены в табл. 3 и 4. 
При проведении сравнительного анализа использовали 
двухвыборочный t-тест Стьюдента с коррекцией Уэлча, 
так как при помощи теста Колмогорова–Смирнова 
было доказано, что полученные данные подчинялись 
нормальному распределению Гауса. Динамика изме-
нения концентрации убихинола, убихинона, общего 

CoQ10 и его редокс-статуса в плазме крови больных с 
ХСН при применении этилметилгидроксипиридина 
малата и убидекаренона, выраженная в Δ % по срав-
нению с контрольной группой, приведена на рис. 1.

Обсуждение / Discussion

Полученные значения эндогенной концентрации 
общего CoQ10 в плазме крови больных с ХСН I и II 
группы (табл. 3–4) статистически достоверно ниже 
данных литературы для здоровых добровольцев по-
жилого возраста [22, 23], что может быть обусловлено 
наличием оксидативного стресса у больных сердечно-
сосудистыми заболеваниями [24, 25] и согласуется 
с данными литературы для больных с ХСН [26, 27]. 

В ходе исследования выявили статистически зна-
чимые различия у больных первой группы (0–I ФК 
ХСН по NYHA), принимавших дополнительно к 
стандартной терапии убидекаренон, по сравнению с 
контрольной группой. Отмечено, что концентрация 
коэнзима Q10 в тестируемой группе статистически 
значимо выше, чем в контрольной группе, прини-
мающей стандартную терапию (+25,0 Δ %). Помимо 
этого, наблюдался значительный достоверный рост 
концентрации убихинола (+43,4 Δ %), а также резкое 

Рис. 1. Динамика изменения плазменной концентрации убихинола, 
убихинона, общего CoQ10 и его редокс-статуса у больных сердечно-со-
судистыми заболеваниями при применении убидекаренона и этилме-
тилгидроксипиридина малата
Fig. 1. Dynamics of changes in plasma concentrations of ubiquinol, ubiquinone, 
total CoQ10 and its redox state in patients with cardiovascular diseases during 
administration of ubidecarenone and ethylmethylhydroxypyridine malate 
Примечание: * — статистически достоверные различия по сравнению с контрольной группой.
Note: * — statistically significant differences compared to the control group. 
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увеличение редокс-статуса (+74,6 Δ %) у пациентов, 
принимающих убидекаренон. Не было отмечено зна-
чимых различий в концентрации убихинона у тести-
руемой и контрольной группы.

Согласно проведённым ранее клиническим ис-
следованиям [28], биодоступность коэнзима Q10 в 
виде солюбилизированной формы в составе препарата 
убидекаренон в 2,5–3 раза выше и приводит не только 
к многократному повышению содержания коэнзима 
Q10 в плазме крови, но и к достоверному, но незна-
чительному повышению его содержания в миокарде 
[28]. В ходе настоящего исследования выяснили, что 
значимо увеличивается содержание CoQ10 за счёт 
его восстановленной формы, убихинола, в то время 
как концентрация убихинона значительно не разли-
чается у пациентов с дополнительным назначением 
убидекаренона по сравнению с контрольной группой, 
получающих стандартную терапию. Значительное 
увеличение концентрации убихинола подтверждает 
антиоксидантный потенциал убидекаренона, так как 
именно убихинол обладает непосредственной анти-
оксидантной активностью. 

При приёме этилметилгидроксипиридина малата в 
дополнение к стандартной терапии у больных второй 
тестируемой группы (II–III ФК ХСН по NYHA) на-
блюдался статистически значимый рост концентрации 
коэнзима Q10 (+20,22 Δ %) по сравнению с контрольной 
группой, принимающей стандартную терапию. Кроме 
того, наблюдалось достоверное увеличение концентра-
ции убихинола (+25,0 Δ %) и убихинона (+17,7 Δ %). 
При этом наблюдалась положительная, хотя и недо-
стоверная, тенденция к росту редокс-статуса (+5,7 Δ %).

Положительный эффект этилметилгидроксипи-
ридина малата на концентрации CoQ10, убихинола и 
убихинона может быть обусловлен тем, что повышая 
активность супероксиддисмутазы (СОД) и каталазы, 
приём этилметилгидроксипиридина малата приводит 
к снижению выраженности оксидативного стресса и 
тканевой гипоксии, что в свою очередь, приводит к 
повышению содержания АТФ и меньшему расходу 
CoQ10 [29]. Ранее установлено, что активность СОД 
была значительно выше у больных сердечно-сосуди-
стыми заболеваниями по сравнению с практически 
здоровыми лицами и отрицательно коррелирует с 
концентрацией CoQ10 в плазме. У пациентов с сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями активность СОД 
может повышаться для защиты от пероксидного окис-
ления липидов и активных форм кислорода (АФК) 
[30]. Коэнзим Q10 и СОД синергически активны в 
поглощении радикала супероксида с образованием 
кислорода и перекиси водорода [31].

Таким образом, дополнительное назначение к 
стандартной терапии антиоксиданта этилметилгидрок-
сипиридина малата и препарата CoQ10 убидекаренона 
приводят к увеличению концентрации общего CoQ10, 
однако при приёме этилметилгидроксипиридина 
малата увеличивается концентрации как убихинона, 

так и убихинола, в то время как убидекаренон дей-
ствует более селективно, значительно увеличивая 
концентрацию восстановленной формы, убихинола, 
что в свою очередь приводит к резкому увеличению 
редокс-статуса CoQ10.

Ограничения исследования. Данное исследование 
имеет несколько ограничений. Одним из ограничений 
исследования является продолжительность приёма 
препаратов. Для первой группы продолжительной 
приёма составила 14 дней, в то время как во второй 
группе — 3 дня. Помимо этого, пациенты второй 
группы были диагностированы II–III ФК ХСН по 
NYHA, в то время как у пациентов первой группы 
наблюдали 0–I ФК ХСН по NYHA. Данные огра-
ничения открывают возможности для дальнейшего 
изучения и сопоставления влияния антиоксидантов 
на эндогенную концентрацию убихинона, убихинола 
CoQ10 и редокс-статуса. 

Заключение / Conclusion

При дополнительном приёме этилметилгидрок-
сипиридина малата и убидекаренона к стандартной 
терапии наблюдается статистически значимый рост 
концентрации общего CoQ10. Однако при приёме уби-
декаренона наблюдается резкий рост редокс-статуса 
CoQ10 за счёт его восстановленной формы — убихи-
нола. В то время как при приёме этилметилгидрокси-
пиридина малата можно наблюдать недостоверную, но 
положительную тенденцию к увеличению редокс-ста-
туса CoQ10 за счёт статистически достоверного увели-
чения концентрации как убихинона, так и убихинола. 

Определение редокс-статуса коэнзима Q10 в плаз-
ме крови является важным показателем для диагно-
стирования и оценки степени тяжести оксидативного 
стресса у больных сердечно-сосудистыми заболева-
ниями, а также для оценки эффективности и без-
опасности проводимой фармакотерапии, в том числе 
антиоксидантами.
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