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Резюме
Введение. Остеоартрит является одним из наиболее распространенных хронических заболеваний опорно-двигательного аппарата 
во всем мире и частой причиной развития хронического болевого синдрома и инвалидности. Входящие в состав ряда фарма-
конутрицевтиков хорошо известные молекулы, такие как хондроитина сульфат, глюкозамина сульфат и неденатурированный 
коллаген II типа, обладают подтвержденными эффектами в отношении суставного хряща, субхондральной кости, синовии. 
Применение данных молекул позволяет влиять на основные звенья патогенеза остеоартрита и в конечном итоге может замедлять 
прогрессию заболевания, улучшать качество жизни пациентов. Перспективными молекулами для профилактики остеоартрита 
и ряда заболеваний опорно-двигательного аппарата, наряду с хондроитина сульфатом и глюкозамина сульфатом, являются вита-
мины D3 и К2. Одна из важнейших функций витамина D (25(ОН)D) – поддержание должного уровня минерализации скелета. 
Снижение концентрации 25(ОН)D в сыворотке крови ниже оптимальных значений приводит к повышению риска переломов, 
особенно у пожилых. Витамин К2, являясь кофактором карбоксилирования остеокальцина, улучшает минеральную плотность 
костей и повышает их прочность. Хондроитина сульфат, глюкозамина сульфат и неденатурированый коллаген II типа блокируют 
активность провоспалительных цитокинов, стимулируют активность остеобластов и снижают избыточную активность остеокла-
стов. Молекулы хондроитина сульфата и глюкозамина сульфата, витамины D3 и К2 имеют доказанную клиническую эффективность 
и безопасность в отношении остеоартрита. 
Заключение. На сегодняшний день молекулы хондроитина сульфата, глюкозамина сульфата, неденатурированного коллагена 
II типа и витамин D3 могут быть отнесены к болезнь-модифицирующим остеоартрит препаратам (Disease Modifying Anti-
Osteoarthritis Drug, DMOADs), которые обладают и симптом-модифицирующим, и структурно-модифицирующим действи-
ем. Хондроитина сульфат, глюкозамина сульфат, витамины D3 и К2 назначают для лечения и профилактики заболеваний 
опорно-двигательного аппарата. Они могут быть представлены как в форме лекарственных препаратов, так и в составе био-
логически активных добавок к пище. Применение этих компонентов может быть обосновано у пациентов с остеоартритом 
и сопутствующими заболеваниями (например, сердечно-сосудистой системы, сахарным диабетом 2-ого типа). 
Ключевые слова: хондропротектор, фармаконутрицевтик, хондроитина сульфат, глюкозамина сульфат, неденатурированный 
коллаген II типа, витамин D3, витамин К2. 
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Abstract 
Background. Osteoarthritis is one of the most common chronic diseases of the musculoskeletal system worldwide, being a common cause 
of chronic pain syndrome and disability. A number of pharmaconutraceuticals include well-known molecules, such as chondroitin sulfate, 
glucosamine sulfate, undenatured type II collagen, have proven effects on articular cartilage, subchondral bone, synovia. The use of these 
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АКТУАЛЬНАЯ ТЕМА. РЕВМАТОЛОГИЯ

О стеоартрит (ОА) является одним из наиболее рас-
пространенных хронических заболеваний опор-
но-двигательного аппарата (ОДА) во всем мире 
и частой причиной развития хронического болевого 

синдрома и инвалидности.
В основе патогенеза ОА лежит нарушение тонкого равно-

весия между анаболическими и катаболическими процес-
сами внутри гиалинового хряща и субхондральной кости. 
При ОА для торможения остеодеструктивных процессов 
в субхондральной кости, непосредственно прилегающей 
к суставному хрящу, применяются хондропротекторы (ХП) 
как в форме лекарственных препаратов (ЛП), так и в форме 
фармаконутрицевтиков (нутриентов). 

На сегодняшний день накоплена большая доказательная 
база эффективности и безопасности таких активных дей-
ствующих веществ (АДВ), как хондроитина сульфат (ХС), 
глюкозамина сульфат (ГС), неденатурированный коллаген II 
типа (НК-II), витамин D3, витамин К2, гиалуроновая кислота 
(ГК) по отдельности и в комбинациях. Созданные на основе 
комбинаций АДВ фармаконутрицевтики применяются для 
нутритивной поддержки пациентов с заболеваниями суставов 
и позвоночника [1].

СОВРЕМЕННЫЙ ВЗГЛЯД НА БОЛЕЗНЬ-
МОДИФИЦИРУЮЩИЕ ОСТЕОАРТРИТ ПРЕПАРАТЫ 

В последние годы применяется новый подход к терапии 
любых заболеваний, когда предпочтение отдается болезнь-
модифицирующим ЛП. Болезнь-модифицирующая фарма-
котерапия назначается пациентам с болезнью Альцгеймера 
или нейродегенеративными расстройствами, сердечно-сосу-
дистыми заболеваниями (ССЗ) и др. Под болезнь-модифици-
рующими подразумевают ЛП, которые видоизменяют течение 
заболевания, препятствуя прогрессированию, и воздейству-
ют непосредственно на его основную причину. Для лечения 
пациентов с заболеваниями ОДА применяют симптомати-
ческие лекарственные средства замедленного действия, для 
лечения ОА – SYSADOA (SYmptomatic Slow Acting Drugs for 
OsteoArthritis – симптоматические медленно действующие 
препараты для лечения ОА) и DMOADs (Disease-Modifying 
Osteoarthritis Drugs – болезнь-модифицирующие препараты 
для лечения ОА) [2, 3]. 

К группе SYSADOA относятся ХС, ГС, диацереин, неомы-
ляемые соединения авокадо и сои (НСАС), ГК (для внутри-
суставного введения – в/с). SYSADOA как аббревиатура, обо-
значающая данную группу ЛП, используется с 1995 г., однако 
в отдельную лекарственную группу препараты были выде-
лены только в 2003 г. экспертами Европейской антиревмати-
ческой лиги (EUropean League Against Rheumatism – EULAR) 
[4], которая в 2021 г. переименована в Европейский альянс 
ассоциаций ревматологов (EUropean Alliance of Associations for 
Rheumatology) с сохранением аббревиатуры EULAR. 

SYSADOA обладают симптом-модифицирующим эффек-
том (т. е. способствуют уменьшению боли и улучшению функ-
ции) и структурно-/болезнь-модифицирующим эффектом 
(т. е. оказывают влияние на структуру хряща, субхондраль-
ную кость, синовий) [5]. Происходит постепенная замена 
аббревиатуры SYSADOA на DMOADs, что связано с вновь 
выявленными свойствами активно действующих молекул. 
Однако если в определении SYSADOA заложен смысл дли-
тельного назначения ЛП с симптом-модифицирующим дей-
ствием, то DMOADs означает, что у ЛП этой группы обнару-
жен болезнь-модифицирующий (disease modifying) эффект [6]. 
В более ранних публикациях встречается обозначение группы 
ЛП как S/DMOAD (Structure/Disease Modifying Anti-Osteoarthritis 
Drug – Препарат против остеоартрита, модифицирующий 
структуру/заболевание) [7].

Исследования эффектов DMOADs ведутся с 1990-х гг., 
а в наши дни это направление приобрело еще большую 
актуальность и перспективность. К группе потенциальных 
DMOADs ранее относили далеко не все препараты, а только 
те, в отношении которых есть данные о влиянии на симптомы 
и структурные изменения при остеоартрите: ХС, ГС, диацереин, 
НСАС, ГК, гидролизат коллагена, ингибиторы матриксных 
металлопротеиназ (ММП), витамин Е, витамин D3, ингиби-
торы индуцируемой синтазы оксида азота (inducible nitric oxide 
synthase, iNOS), ранелат стронция, доксициклин, бисфосфона-
ты, кальцитонин, ликофелон, согласно проведенному система-
тическому метаанализу [8]. Группа ЛП DMOADs препятствуют 
прогрессированию и дальнейшему структурному поврежде-
нию сустава (структурно-модифицирующий эффект), приводя 
к уменьшению выраженности симптомов (симптом-модифици-
рующий эффект), таких как боль, улучшению функции сустава 

molecules makes it possible to influence main links in pathogenesis of osteoarthritis, and ultimately can slow down the progression of 
the disease, improve the quality of life of patients. Promising molecules for the prevention of osteoarthritis and a number of osteoarthritis 
diseases, along with chondroitin sulfate and glucosamine sulfate, are vitamin D3 and K2. One of the most important functions of vitamin 
D (25(OH)D) is to maintain the proper level of mineralization of the skeleton. By reducing 25(OH)D concentration in blood serum below 
optimal values leads to an increased risk of fractures, especially in the elderly. Vitamin K2, being a cofactor of osteocalcin carboxylation, 
improves bone mineral density and increases their strength. Сhondroitin sulfate, glucosamine sulfate, undenatured type II collagen block 
the activity of proinflammatory cytokines, stimulate the activity of osteoblasts and reduce the excessive activity of osteoclasts. The molecules 
of chondroitin sulfate, glucosamine sulfate, vitamin D3, and vitamin K2 have proven clinical efficacy and safety against osteoarthritis. 
Conclusion. Up to date, the molecules of chondroitin sulfate, glucosamine sulfate, undenatured type II collagen and vitamin D3 can be 
classified as to Disease Modifying Anti-Osteoarthritis Drug (DMOADs) that have both symptom-modifying and structural-modifying 
effects. Сhondroitin sulfate, glucosamine sulfate, vitamin D3 and K2 are prescribed for the treatment and prevention of diseases of mus-
culoskeletal system. They can be presented both in the form of medicinal preparations and as part of biologically active food supplements. 
The use of these components may be warranted in patients with osteoarthritis and comorbidities (e.g., cardiovascular, type 2 diabetes 
mellitus).
Keywords: chondroprotector, pharmaconutraceutical, chondroitin sulfate, glucosamine sulfate, undenatured collagen type II, vitamin 
D3, vitamin K2. 
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[2, 3]. Основной механизм действия потенциальных DMOADs – 
уменьшение активности провоспалительных цитокинов. 

Сегодня наиболее изучены молекулы ХС, ГС, а также 
активно изучаются НК-II, ГК, витамин D3, которые рас-
сматриваются как потенциальные DMOADs [6]. В 2021 г. для 
оценки сравнительной эффективности различных молекул 
из категории потенциальных DMOADs (ХС, ГС, витамин D3, 
и др.) проведено масштабное когортное исследование, 
включавшее анализ 28 рандомизированных контролиру-
емых исследований (РКИ) при участии 11 890 пациентов 
с ОА коленного или тазобедренного суставов [8]. Одним 
из критериев включения в анализ была длительность 
терапии (не менее 12 мес; 6 мес для МРТ). Акцент делался 
на оценку положительной динамики структурных изменений 
в суставе (ширина суставной щели, объем хряща) и клини-
ческие симптомы (боль, функция) в течение длительного 
периода наблюдения. Показано, что из всех исследуемых 
препаратов только ХС и ГС обладают умеренно выражен-
ным симптом- и структурно-модифицирующим действием 
(в дополнение к благоприятному профилю безопасности), 
а витамин D3 проявляет симптом-модифицирующее действие. 
Авторы отметили, что из исследуемых молекул убедительное 
долгосрочное выраженное структурно-модифицирующее 
действие выявлено только у ХС и ГС [8].

В 2021 г. эксперты EULAR провели анализ 24 системати-
ческих обзоров, 150 оригинальных статей, 83 исследований 
влияния различных диет и биологически активных добавок 
(БАД), предназначенных для улучшения качества жизни 
пациентов с заболеваниями ОДА [9]. Данный анализ отвечал 
всем требованиям доказательной медицины, так как был 
проведен по стандартной процедуре, в соответствии с прин-
ципами PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews 
and Meta-Analyses – Предпочтительные элементы отчетности 
для систематических обзоров и метаанализов), одобренными 
в рекомендациях EULAR. 

Эксперты проанализировали диеты с использованием сле-
дующих активных действующих веществ: витамин Е, броме-
лайн, глюкозамин, экстракт коры ивы, хондроитин, экстракт 
полыни однолетней (Artemisia annua), экстракт новозеландской 
зеленогубой мидии (New Zealand green lipped mussel), метилсуль-
фонилметан, НСАС, L-карнитин, куркумин, пикногенол, 
экстракт босвеллии пильчатой (Boswellia serrata), экстракт кур-
кумы длинной (Curcuma longa), экстракт кожуры маракуйи, 
гидролизат коллагена, морские масла (полиненасыщенные 
жирные кислоты и полярные липиды), омега-3, пробиотики, 
витамин D3. В ходе проведенного метаанализа авторы заклю-
чили: умеренная доказательность эффекта достигнута только 
для таких веществ, как ХС, ГС, НСАС, рыбий жир [9].

В одном из аналитических обзоров за период с 1994 
по 2023 гг. продемонстрирована значимость изменения раци-
она питания/приема БАД, в основе которых лежат омега-3 
полиненасыщенные жирные кислоты (ПНЖК) – линоле-
вая, α-линолевая, эйкозапентаеновая (ЭПК), докозагекса-
еновая (ДГК) и полярные липиды, как эффективной стра-
тегии первичной профилактики ССЗ [10]. БАД с омега-3 
ПНЖК, содержащие витамин D3, повышают эластичность 
и дилатацию артерий, снижают уровень провоспалительных 
цитокинов и С-реактивного белка (СРБ). Применение ЭПК 
и ДГК ведет к снижению уровня триглицеридов, частоты 
сердечных сокращений, артериального давления, агрегации 
тромбоцитов. Авторы пришли к выводу, что прием омега-
3 ПНЖК и полярных липидов ведет к снижению риска 
ССЗ [10].

На основании анализа результатов ряда исследований сделан 
вывод, что только ХС, ГС, НК-II и витамин D3 обладают дока-
занным симптом- и структурно-модифицирующим действием 
и могут быть отнесены к категории потенциальных DMOADs. 
Однако ставить знак равенства между группами SYSADOA 
и потенциальных DMOADs некорректно, поскольку в послед-
нюю включено гораздо большее число препаратов, в т. ч. и неко-
торые SYSADOA, перечень которых обозначен в рекомендациях 
Европейского общества по клиническим и экономическим 
аспектам остеопороза и остеоартрита (ESCEO) 2019 г. [11]. 

Применение фармаконутрицевтиков на основе дей-
ствующих веществ с подтвержденными эффектами может 
способствовать влиянию на различные звенья патогенеза 
ОА и в конечном итоге замедлению прогрессирования ОА 
и улучшению качества жизни пациентов [6].

АНАЛИЗ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЙ ЭФФЕКТИВНОСТИ 
И БЕЗОПАСНОСТИ МОЛЕКУЛ ХОНДРОИТИНА СУЛЬФАТА, 
ГЛЮКОЗАМИНА СУЛЬФАТА, ВИТАМИНОВ D3 И К2

В проведенном в 2020 г. систематическом компьютерном 
анализе 21 300 публикаций оценивали противовоспалитель-
ные эффекты витамина D3 [12]. Установлено, что витамин D3, 
модулируя активность Т-лимфоцитов, тучных и антиген-пре-
зентирующих клеток, способствует ослаблению чрезмерного 
воспалительного ответа, повышая уровни противовоспали-
тельного интерлейкина-10 (ИЛ), снижая уровни иммуно-
глобулина Е (IgE), цитокинов-аларминов, ИЛ-17, гистамина 
и лейкотриенов. Таким образом, витамин D3 важен для реа-
лизации противовоспалительного эффекта и компенсации 
хронических коморбидных патологий – цереброваскулярной, 
сахарного диабета (СД) 2-го типа, ССЗ, заболеваний почек, 
нарушений иммунитета, онкологических заболеваний и др., 
особенно у пожилых [12].

Витамин К2 является кофактором карбоксилирования 
остеокальцина (OК), который связывается с гидроксиапати-
том – основой минеральной составляющей кости, повышая 
ее минеральную плотность и прочность. ОК – биомаркер 
костного метаболизма, гамма-карбоксильный глапротеин 
кости, представляет собой витамин К-зависимый белок, 
который синтезируется и секретируется остеобластами. 
ОК играет важную роль в регуляции метаболизма кальция 
в костях, но недокарбоксилированный ОК (н-OК) не имеет 
биологической функции, поскольку не может связываться 
с гидроксиапатитом и не способствует отложению кальция 
в кости. При помощи витамина К н-OК может превращаться 
в карбоксилированный ОК (к-OК), который имеет высокое 
сродство к кальцию и способствует образованию гидрокси-
апатита и минерализации костей [13]. 

В 2022 г. проведен метаанализ 16 РКИ, включавший 694 
работы с 6425 участниками, чтобы уточнить влияние вита-
мина K2 в качестве БАД на минерализацию костной ткани 
и частоту переломов у женщин в постменопаузе [13]. В дан-
ный метаанализ вошли результаты исследований, прове-
денных в Японии, Дании, Нидерландах, Норвегии, Китае 
и Индонезии. Авторы пришли к выводу [13], что витамин К2 
по сравнению с контрольными группами: 

1) эффективен в снижении частоты переломов по сравне-
нию с группой контроля; 

2) статистически значимо снижает уровни н-ОК в сыво-
ротке крови; 

3) повышает минеральную плотность костной ткани пояс-
ничного отдела позвоночника, бедра, шейки бедренной кости 
и предплечья; 
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4) низкие уровни витамина К2 в сыворотке и высокие уров-
ни н-ОК рассматриваются как фактор риска перелома бедра 
у пожилых женщин. 

Тест на общий эффект (метод синтеза результатов несколь-
ких исследований) в данном метаанализе показал, что вита-
мин K2 значительно снижает уровни н-ОК в сыворотке 
и соотношение н-ОК к к-ОК в ней же. В ходе исследования 
сделаны выводы [13]: витамин K2 может быть особенно 
эффективным в сочетании с другими средствами профи-
лактики, такими как витамин D, кальций или алендронат 
(ингибитор костной резорбции, подавляющий активность 
остеокластов). Результаты метаанализа продемонстрирова-
ли способность витамина K2 значительно снижать уровень 
н-OК в сыворотке крови, под действием витамина K2 большее 
количество ОК подвергается γ-карбоксилированию и пре-
вращается в к-ОК, что способствует минерализации костей 
и увеличивает их прочность [13]. 

Витамин К2 влияет на обмен в костной ткани, не только 
участвуя в карбоксилировании ОК. Регулируя активность 
ядерного фактора NF-κB, витамин К2 способствует транс-
формации остеобластов в остеоциты [14]. Таким образом, 
замедление карбоксилирования ОК негативно сказывается 
на его способности связывать ионы кальция и снижает мине-
рализацию костей, при недостатке витамина К образуются 
н-ОК, а при его выраженном дефиците часть ОК остается 
некарбоксилированной полностью. 

В 2022 г. проведен компьютерный анализ 3926 публика-
ций, касающихся исследований ОА и нарушений метабо-
лизма костной ткани методом топологической теории рас-
познавания, выявивший [15], что такие ХП, как ХС, ГС, 
НК-II, блокируют активность провоспалительных цито-
кинов (каскады NF-κB и толл-рецепторов), стимулируют 
активность остеобластов (клетки, синтезирующие костную 
ткань) и снижают избыточную активность остеокластов 
(клетки, разрушающие костную ткань). Фармацевтически 
стандартизированные формы ХС и ГС, наряду с безопасны-
ми остеопротекторными средствами (витамин D3, кальций 
и др.), могут использоваться для нормализации костного 
метаболизма при ОА.

В 2023 г. проведен систематический компьютерный анализ 
6176 публикаций о взаимосвязи ХС/ГС/НК-II и опухолевых 
заболеваний [16]. В крупномасштабных клинико-эпидемио-
логических исследованиях и метаанализах продемонстриро-
вано онкопротективное действие (снижение риска развития 
рака толстой кишки и легких) при регулярном употребления 
ХС/ГС. Механизмы онкопротективного действия ХС/ГС ока-
зались связаны с ингибированием каскада провоспалительных 
факторов и ряда цитокинов (фактор некроза опухоли альфа – 
ФНО-α, ядерный фактор каппа B – ЯФ-�B, фактор роста эндо-
телия сосудов и ММП, арахидоновая кислота, ИЛ-6, ИЛ-8, 
циклинзависимые киназы), а также инициацией апоптоза 
опухолевых клеток. Проведены первые постгеномные иссле-
дования онкопротективных эффектов ХС/ГС, а также иссле-
дования микробиома. Результаты анализа позволили сде-
лать заключение о том, что потенциально онкопротективные 
эффекты ХС/ГС могут усиливаться противовоспалительным 
действием НК-II. Так, добавление в комплекс ХС/ГС молекулы 
НК-II позволяет снизить аутоиммунный ответ, участвующий 
в патогенезе ОА (первичного и вторичного) и ревматоидного 
артрита (РА) [16]. Авторы пришли к выводу, что совместное 
применение стандартизированных фармацевтических форм 
ХС, ГС и НК-II усиливает противовоспалительное и иммуно-
модулирующее действие их комбинации.

РОЛЬ ВИТАМИНА К2 В КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ 
И ПРОФИЛАКТИКЕ БОЛЕЗНЕЙ ОПОРНО-ДВИГАТЕЛЬНОГО 
АППАРАТА И АССОЦИИРОВАННЫХ С НИМ ЗАБОЛЕВАНИЙ

Жирорастворимый витамин К является кофактором кар-
боксилирования ОК и представлен в двух структурных вари-
антах: витамин К1 (филлохинон) и витамин К2 (менахинон) 
[14]. Дефицит витамина К2 связан с рядом патологических 
состояний, таких как ССЗ, хроническая болезнь почек (ХБП), 
ОА, РА, остеопороз, СД 2-го типа, рак, деменция, некоторые 
кожные заболевания [17]. 

В последние годы витамин К2 привлек внимание как 
вспомогательное средство для профилактики остеопоро-
за [18]. Эпидемиологические исследования показали, что 
недостаток витамина К2 может привести к остеопорозу 
и ОА у пожилых людей. Кроме того, витамин К2 клиниче-
ски используется для профилактики остеопороза и про-
являет свое протективное действие, способствуя диффе-
ренцировке и минерализации остеобластов. Повышенный 
риск переломов у больных СД 2-го типа – диапороз, или 
диабетопороз, является одним из осложнений СД и может 
наблюдаться даже при нормальных показателях минераль-
ной плотности кости (МПК) [19]. Витамин К2 рассматри-
вается как потенциальное средство профилактики остео-
поротических переломов [20]. При совместном применении 
с фибринолитиками и антитромобическими средствами 
он проявляет антиатеросклеротическое и гиполипидеми-
ческое действие [21]. Таким образом, использование вита-
мина К2 в качестве добавки к пище позволит предотвратить 
процесс патологической минерализации мягких тканей 
при возраст-ассоциированных заболеваниях, таких как 
остеопороз, ОА, ХБП и ССЗ.

Витамин К-зависимые протеазы, а именно ОК, MGP 
(matrix Gla protein) – антикальцифицирующий матрикс-
ный белок и GRP (Gla-rich protein) – белок с достаточным 
содержанием Gla (γ-carboxyglutamate) – внепеченочные 
γ-карбоксиглутаматные белки, связаны патогенезом с OA 
[22]. Основные патофизиологические механизмы витамин 
К-зависимых белков в отношении заболеваний ОДА заклю-
чаются в следующем: 

1) точками реализации механизмов действия MGP являют-
ся хондроциты и гладкомышечные клетки сосудов, основные 
эффекты – регуляция отложения кальция во внекостных 
тканях; 

2) точки приложения GRP – хондроциты, хондробласты, 
остеобласты и остеоциты, основные эффекты – подавление 
патологической кальцификации в хрящевой и сосудистой 
тканях, противовоспалительное действие [23]. 

Физиологическая потребность в витамине К2 для взрос-
лых составляет 120 мкг/сут, для детей разных возрастов – 
от 30 до 120 мкг/сут [23]. При остеопорозе терапевтическая 
доза витамина К2 п/о составляет 45-100 мг/сут [24, 25].

Оказывая множественное воздействие на суставной хрящ 
и субхондральную кость, витамин К2 может модулировать 
патогенез ОА. В одном из исследований показано распре-
деление витамина К2 в биообразцах костей, взятых у паци-
ентов с ОА при тотальном эндопротезировании коленного 
сустава [26]. В исследование вошли 53 пациента от 33 до 90 
лет (средний возраст – 73 ± 8 года) с ОА коленного сустава 
(КС, всего 58 КС), которым было проведено его тотальное 
эндопротезирование. Концентрация витамина К2 в губча-
тых субхондральных областях бедренных и большеберцо-
вых костей измерялась методом высокоэффективной жид-
костной хроматографии с электрохимическим детектором. 
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У пациентов с прогрессирующим ОА уровень витамина К2 
в медиальных мыщелках бедренной и большеберцовой 
костей был статистически значимо ниже (р < 0,0001), 
тогда как в латеральных мыщелках с менее прогрессирую-
щим ОА уровень витамина К2 был статистически значимо 
выше (р < 0,0001). Данное исследование продемонстриро-
вало, что уровень витамина К2 в костях является значимым 
прогностическим показателем у пациентов с ОА. Авторы 
пришли к заключению о том, что витамин К2 влияет 
на регенерацию субхондральной кости при ОА коленного 
сустава [26].

РОЛЬ ВИТАМИНА D3 В КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ 
И ПРОФИЛАКТИКЕ БОЛЕЗНЕЙ ОПОРНО-ДВИГАТЕЛЬНОЙ 
СИСТЕМЫ И КОМОРБИДНЫХ С НИМИ ЗАБОЛЕВАНИЙ

Дефицит витамина D характеризуется снижением кон-
центрации 25(ОН)D в сыворотке крови ниже оптимальных 
значений, что может потенциально приводить к снижению 
всасывания кальция в кишечнике, развитию вторичного 
гиперпаратиреоза и повышению риска переломов, особенно 
у пожилых [27]. 

Витамин D является гормоном, участвующим во многих 
физиологических процессах, его активная форма – 25(OH)D 
модулирует кальций-фосфатный гомеостаз сыворотки крови 
и гомеостаз скелета [28]. Витамин D3 проявляет ряд молеку-
лярных эффектов: модуляция функции эндотелия, защита от 
повреждения подоцитов (висцеральные эпителиальные клетки 
почек, которые покрывают капилляры клубочков), регуляция 
ренин-ангиотензин-альдостероновой системы, противовос-
палительное действие. Витамин D3 выступает в качестве рено-
протектора, способствуя замедлению прогрессирования ХБП, 
в т. ч. диабетической болезни почек [28]. 

В клиническом исследовании у 200 амбулаторных паци-
ентов с ОА (69,03 ± 2,34 года) изучалась взаимосвязь уровня 
витамина D3 с биохимическими показателями крови [29, 30]. 
У больных с ОА и дефицитом или недостаточностью витамина 
D3 наблюдались такие коморбидные заболевания, как ССЗ 
(гипертоническая болезнь); тогда как у пациентов с дефи-
цитом витамина D3 по сравнению с группой с недостаточ-
ностью витамина D3 чаще отмечались такие коморбидные 
заболевания, как СД 2-го типа, онкологическая патология, 
хроническая обструктивная болезнь легких, острое наруше-
ние кровообращения в анамнезе. 

Из 200 наблюдаемых пациентов 100 были после тотального 
эндопротезирования суставов (ТЭС). У всех пациентов опре-
деляли уровни витамина D3, триглицеридов, тиреотропного 
гормона (ТТГ), общего холестерина, липопротеидов низкой 
и высокой плотности, глюкозы и кальция крови, мочевой 
кислоты, креатинина, общего белка. У пациентов, не под-
вергшихся ТЭС: 

1) чаще наблюдался недостаток витамина D3 по сравнению 
с пациентами, которым уже было выполнено ТЭС; 

2) выявлена статистически значимая взаимосвязь между 
концентрацией витамина D и глюкозы крови. 

При этом в группе протезированных пациентов выявлена 
взаимосвязь между концентрацией витамина D3, альбуми-
ном и ТТГ. 

Таким образом, дефицит витамина D3 является одним 
из факторов риска развития ряда полиморбидных ОА забо-
леваний. Пациенты с дефицитом витамина D3 имеют более 
прогрессивную рентгенологическую стадию ОА и выражен-
ность нарушений функций суставов, по сравнению с теми, 
у которых уровень витамина D3 недостаточный [29, 30].

Одной из важнейших функций витамина D3 является 
поддержание должного уровня минерализации скелета. 
Обсервационные исследования продемонстрировали связь 
между низким уровнем витамина D (25-гидроксивитамина D 
[25(OH)D]) в сыворотке крови и наличием (развитием) 
и тяжестью заболеваний ОДА (ОА, РА, спондилоартропатии, 
системная красная волчанка) [31]. В ходе анализа обзорных 
исследований был сделан вывод, что пациенты с заболева-
ниями ОДА для предотвращения остеомаляции, вторично-
го остеопороза и переломов должны поддерживать уровень 
25(OH)D в сыворотке крови на уровне не менее 30 нг/мл 
(75 нмоль/л), для укрепления иммунитета и общего состояния 
здоровья – 40-60 нг/мл (100-150 нмоль/л) [31].

В открытом проспективном контролируемом рандоми-
зированном исследовании у 67 пациентов с посттравма-
тическим фенотипом ОА КС (41-73 года) при увеличении 
концентрации остеокальцина и 25(ОН)D при выписке 
из стационара и через 3 месяца после ТЭС наблюдалось 
статистически значимое снижение уровня исследуемых 
биомаркеров воспаления в крови (ультрачувствительный 
СРБ, ММП, ИЛ-6, ФНО-ɑ и др.) [32]. Пациентов рандомизи-
ровали на две группы: основная (n = 32) получала нестеро-
идные противовоспалительные препараты (НПВП) и в/м ХС 
за 2 мес до проведения ТЭС, контрольная (n = 35) – только 
НПВП. У пациентов основной группы на фоне ХС выявлено 
снижение концентрации биомаркеров воспаления при более 
значимом увеличении уровня ОК (витамин К-зависимый 
белок), что свидетельствует о структурно- и болезнь-моди-
фицирующем эффекте ХС, различия в увеличении уровня 
25(ОН)D (витамин D3) – о структурно- и болезнь-модифи-
цирующем эффекте при посттравматическом и эндокринном 
фенотипах ОА КС [32].

В 2022 г. рабочая группа Европейского общества кли-
нических и экономических аспектов остеопороза, остео-
артрита и заболеваний опорно-двигательного аппарата 
(European Society of Clinical and Economical Aspects of Osteoporosis, 
Osteoarthritis and Musculoskeletal Diseases, ESCEO), про-
анализировав метаданные, РКИ влияния витамина D3 
на риск переломов, падений или ОА КС, пришла к выводу, 
что пациентам с повышенным риском развития дефицита 
витамина D3 необходимо рекомендовать его профилакти-
ческий прием в дозе 1000 МЕ в день [33]. Также эксперты 
отметили [33], что: 

1) витамин D3 является ключевым компонентом кальцие-
во-фосфатного гомеостаза; 

2) основным источником витамина D3 в организме является 
его фотосинтез в коже; 

3) ограниченное пребывание на солнце и недостаточное 
поступление витамина D3 с пищей требуют приема добавок 
витамина D3 в определенных возрастных группах; 

4) рекомендуемые пожилым дозы витамина D3 варьируют 
от 200 до 2000 МЕ/сут для достижения уровня 25-гидрокси-
витамина D3 (кальцифедиола) не менее 50 нмоль/л. 

В одном из продолжавшихся в течение 2 лет исследований 
влияния 2000-3000 МЕ/сут витамина D на симптомы забо-
левания у 500 пациентов с ОА было получено значительное 
улучшение параметров «боль» по Визуально-аналоговой 
шкале и «функция» по шкале WOMAC [34]. 

Согласно проекту Федеральных клинических рекоменда-
ций по диагностике, лечению и профилактике дефицита вита-
мина D3 (Россия, 2021 г.) [27] пересмотрена классификация 
уровней 25(ОН)D с конкретизацией целевого диапазона значе-
ний, разработаны рекомендации по скринингу заболеваний, 
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ассоциированных с дефицитом витамина D3. Рекомендуется 
считать его дефицитом концентрацию 25(ОН)D < 20 нг/мл 
(< 50 нмоль/л), недостаточностью – уровень ≥ 20 и <3 0 нг/мл 
(≥ 50 и < 75 нмоль/л), адекватным уровнем – 30-100 нг/мл 
(75-250 нмоль/л), целевыми уровнями – 30-60 нг/мл 
(75-150 нмоль/л) (уровень убедительности рекомендаций В, 
уровень достоверности доказательств – 1). 

Адекватный уровень концентрации 25(OH)D по версии 
Российской ассоциации эндокринологов составляет 30-100 
нг/мл (75-250 нмоль/л). При профилактическом приеме 
у взрослых при невозможности лабораторного контроля 
уровня 25(OH)D и кальция во время длительного (более 
6 мес) лечения рекомендуется придерживаться доз не выше 
4000 МЕ в сутки у людей без факторов риска недостаточно-
сти витамина D3 и не более 10 000 МЕ в сутки у пациентов 
с риском дефицита витамина D [27].

Согласно обновленным Рекомендациям по профилактике 
и лечению дефицита витамина D3 [35] указаны диапазоны 
общей концентрации 25(ОН)D в сыворотке крови: < 20 нг/
мл (< 50 нмоль/л) – дефицит витамина D, 20-30 нг/мл (50-
75 нмоль/л) – неоптимальный статус, 30-50 нг/мл (75-125 
нмоль/л) – оптимальная концентрация. Взрослым (19-65 лет) 
и пожилым (> 65-75 лет) рекомендуется принимать добав-
ки на основе холекальциферола в дозе 1000-2000 МЕ/сут 
(25-50 г/сут) в течение всего года, исходя из массы тела 
и потребления витамина D3 с пищей. Пожилым (> 75-89 
лет) и достигшим старческого возраста (90 лет и старше) 
рекомендуется принимать добавки на основе холекальцифе-
рола в дозе 2000-4000 МЕ/сут (50-100 г/сут) в течение всего 
года. Кальциферол во всех возрастных группах рекомен-
довано принимать в суточной дозе 10 мг (раствор для при-
ема внутрь) в течение всего года и проводить контрольный 
анализ сыворотки на содержание 25(OH)D через 6-8 дней 
после начала приема добавок [35].

КОМПЛЕКС ВИТАМИНОВ К2 И D3 В ПРОФИЛАКТИКЕ 
ЗАБОЛЕВАНИЙ ОПОРНО-ДВИГАТЕЛЬНОГО АППАРАТА 

Витамин К2 может быть целесообразно назначать совместно 
с другими нутриентами, участвующими в образовании кост-
ной ткани. Для профилактики остеопороза и риска переломов 
(особенно в период менопаузы) при дефиците витамина D3.
рекомендован прием добавок с витамином D3 и кальци-
ем; для профилактики скелетно-мышечных заболеваний 
и рисков переломов назначаются витамин К2 и магний [14]. 
Исследования показали, что витамин K2 может способство-
вать минерализации, индуцированной 25(OH)D в остеобла-
стах человека, и что эффект приема витамина K2 в сочетании 
с витамином D3, или кальцием, или другими препаратами, 
препятствующими развитию остеопороза, на костную массу 
статистически значимо выше, чем при приеме одного только 
витамина K2 [14].

Систематический анализ научно-исследовательских мате-
риалов (систематические обзоры, метаанализы, РКИ, кон-
сенсусы мнений экспертов), размещенных в базах данных 
PubMed и Medline до марта 2020 г. включительно и сообщаю-
щих о влиянии добавок к пище (кальций, витамин D3, вита-
мин К3, магний) на МПК, структуры костей, риск развития 
переломов, мышечную силу у взрослых [36], показал, что при-
менение добавок с витамином D3 (отдельно или в сочетании 
с кальцием) является основополагающим для специфиче-
ской терапии пациентов с более высоким риском переломов, 
связанных с метаболизмом костной ткани (остеопороз или 
дефицит витамина D3).

ОА и другие заболевания суставов коморбидны различ-
ной почечной патологии (гломерулонефрит, нефросклероз) 
и мочевыводящих путей (цистит, уролитиаз). В одном 
из исследований изучали влияние витамина К2 на прогресси-
рование атеросклероза и кальцификации сосудов у 42 паци-
ентов с ХБП 3-5 стадии без диализа [37], которые наблюдались 
в течение 270 дней. Динамику состояния оценивали 
по результатам измерения толщины интимы общей сонной 
артерии, показателя кальцификации коронарных артерий, 
а также по биохимическим параметрам: MGP, дефосфори-
лированный/некарбоксилированный MGP, ОК, остеопроте-
герин, фетуин А, фактор роста фибробластов-23. Сравнивали 
показатели в двух группах пациентов: первая принимала 
витамин К2 (менахинон, 90 мкг) в сочетании с витамином D 
(холекальциферол, 10 мкг), вторая – только витамином D 
(холекальциферол, 10 мкг). По результатам исследования 
сделан вывод [37]: у пациентов с ХБП длительный прием 
комплекса витаминов К2 + D уменьшает прогрессирование 
атеросклероза, подавляя риск кальцификации.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
По результатам проведенного анализа материалов иссле-

дований можно прийти к заключению, что перспективны-
ми молекулами для профилактики ОА и заболеваний ОДА 
наряду с ХС и ГС являются витамины D3 и К2. 
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