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Резюме
Введение. Современным направлением научных исследований является поиск методов лечения и вспомогательной поддержки 
пациентов с остеоартритом с улучшенным профилем безопасности и переносимости, среди которых интерес представляют 
парафармацевтики с хондропротекторным действием.
Цель работы. Оценка эффективности и безопасности применения парафармацевтика Хондрогард Квадро у пациентов 
с остеоартритом коленного сустава II-III стадии по Келлгрену – Лоуренсу (Kellgren – Lawrence) и функциональной недо-
статочностью суставов 1-2 степени.
Материалы и методы. В неинтервенционную наблюдательную программу включено 47 пациентов (14 мужчин и 33 женщины 
в возрасте 59-74 года) с остеоартритом коленного сустава II-III стадии по Келлгрену – Лоуренсу и функциональной недоста-
точностью 1-2 степени. В контрольную группу вошли 15, в основную группу – 32 пациента, получавшие стандартную терапию 
по поводу остеоартрита коленного сустава (нестероидные противовоспалительные препараты) курсами до 10 дней. Пациенты 
основной группы парафармацевтик с хондропротективным действием Хондрогард Квадро – по 2 таблетки 2 раза в день во 
время еды утром и днем в течение одного месяца после приема нестероидных противовоспалительных препаратов. Выполнены 
оценка динамики боли по визуально-аналоговой шкале, тяжести остеоартрита по индексу Лекена, качества жизни по опрос-
нику SF-36 до и после терапии, глобальная оценка эффективности терапии врачом и пациентом по пятибалльной шкале 
Ликерта. Выполнено рентгенологическое исследование коленного сустава. Представлена динамика содержания С-реактивного 
белка, фактора некроза опухоли альфа, интерлейкина-6, N-концевого пропептида коллагена IIα, N-остеокальцина, олиго-
мерного матричного белка хряща, 25(ОН)D3, витамина К2 в крови, uCTX-1, дезоксипиридинолина, uCTX-II в моче методами 
иммуноферментного и иммунохемилюминесцентного анализов, а также высокоэффективной жидкостной хроматографии 
и масс-спектрометрии. Безопасность препарата оценивали по шкалам Всемирной организации здравоохранения и Наранжо.
Результаты. В основной группе после приема парафармацевтика с хондропротекторным действием разница с исходными 
показателями выраженности боли была более существенной по сравнению с контрольной группой: динамика интенсив-
ности боли по визуально-аналоговой шкале при движении (-85,1% против -73,8% в контрольной группе) и в покое (-86% 
против -58,1% в контрольной группе), по индексу Лекена (-83,5% против -61,8% в контрольной группе). В основной группе 
отметили наиболее выраженное улучшение качества жизни пациентов по опроснику SF-36. На сороковой день програм-
мы выявлено значимое увеличение оценки общей эффективности и переносимости терапии со стороны пациента и врача 
по шкале Ликерта по сравнению с контрольной группой. У пациентов основной группы отмечено снижение всех биомаркеров 
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Abstract 
Background. The current focus of scientific research is to find treatment methods and auxiliary support for patients with OA with an 
improved safety and tolerability profile, including parafarmaceuticals with chondroprotective effects.
Objective. The purpose of the study was to evaluate the efficacy and safety of the parafarmaceutical Chondroguard Quadro in patients 
with stage II-III (K-L) OA of the knee and grade 1-2 joint functional insufficiency (FI).
Materials and methods. The non–interventional follow-up program included 47 patients (14 men and 33 women aged 59-74 years) with stage 
II-III (K-L) and grade 1-2 FI. The control group (CG) included 15, and the main group (MG) included 32 patients who received standard 
therapy for OA (NSAIDs) for courses of up to 10 days. The MG patients parafarmaceutical with chondroprotective effects Chondroguard 
Quadro take 2 tablets 2 times per day with meals in the morning and afternoon for 1 month after taking NSAIDs. The dynamics of pain 
were assessed using the VAS, the severity of OA using the Leken index, the quality of life (QL) using the SF-36 questionnaire before and 
after treatment, the global assessment of therapy effectiveness by the doctor and the patient using the 5-point Likert scale. A radiological 
examination of the knee was performed. The dynamics of CRP, TNF-α, interleukin-6, PIIANP, N-osteocalcin, COMP, 25(OH)D3, 
vitamin K2, as well as uCTX-1, deoxypyridinoline, uCTX-II in urine by ELISA, CLIA and HPLC/MS. The safety of parafarmaceutical 
with chondroprotective effects was evaluated using the WHO and Naranjo scales.
Results. In MG after taking parafarmaceutical with chondroprotective effects, the difference from the initial indicators of pain severity 
was more significant compared to CG: the dynamics of pain intensity according to VAS during movement (-85.1% vs. -73.8% in CG) and 
at rest (-86% vs. -58.1% in CG), according to the Leken index (-83.5% vs. -61.8% in CG). In MG the most pronounced improvement of 
the QL of patients was noted using the SF-36. On the 40th day of the program, a significant increase in the patient's and doctor's assess-
ment of the overall effectiveness and tolerability of the therapy was observed using the Likert scale compared to the CG. In patients with 
OA, there was a significant decrease in all biomarkers in the blood, an increase in the levels of 25(OH)D3 and vitamin K2 in the blood, 
and there were intergroup differences in all laboratory tests by the 40th day of the program. No adverse events were reported during the 
use of parafarmaceutical with chondroprotective effects.
Conclusion. Parafarmaceutical with chondroprotective effects Chondroguard Quadro can be recommended as an adjuvant support for 
patients with OA of the knee with moderate to mild pain syndrome when markers of cartilage degradation and calcification are detected.
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в крови при увеличении уровней 25(ОН)D3 и витамина К2 в крови и наличии межгрупповых различий по всем лабораторным 
тестам к сороковому дню программы. Нежелательных явлений при приеме парафармацевтика зарегистрировано не было. 
Заключение. Парафармацевтик с хондропротективным действием Хондрогард Квадро может быть рекомендован в качестве 
вспогательной поддержки пациентов с остеоартритом коленного сустава с умеренно выраженным или слабым болевым 
синдромом при обнаружении маркеров деградации и кальцификации суставного хряща. 
Ключевые слова: остеоартрит, кальцификация хряща, парафармацевтик с хондропротективным действием
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Б олезни костно-мышечной систе-
мы, в том числе остеоартрит 
(ОА), представляют глобальную 
проблему для здравоохранения 

и общества в целом. ОА поражено более 
500 млн человек во всем мире [1]. ОА 
наиболее распространен среди пожи-
лых людей [2]. Рост числа спортивных 
травм суставов, профессионального воз-
действия и ожирения привел к увеличе-
нию заболеваемости ОА среди молодых 
людей [3]. ОА вызывает боль, нарушение 
функций суставов и снижение качества 
жизни (КЖ) пациентов [4].

ОА характеризуется разрушением 
суставного хряща (СХ), изменением суб-
хондральной кости (СК), образованием 
остеофитов, сужением суставной щели 
и синовитом [5]. Чем больше разруше-
ние СХ, тем меньше остается хондро-
цитов и тем сильнее снижается синтез 
коллагена II типа, хондротина сульфата 
(ХС) и глюкозамина сульфата (ГС) [6]. 
В патогенезе ОА важную роль играет 
кальцификация СХ [7], связанная с про-
лиферацией синовиальных фибробла-
стов и увеличением экспрессии матрикс-
ной металлопротеиназы 13 (ММП-13) 
в хондроцитах [8], что при повышенной 
экспрессии фактора некроза опухоли-
альфа (ФНО-α) и интерлейкинов (ИЛ) 
макрофагами приводит к прогрессиро-
ванию ОА. Матриксный белок гамма-
карбоксиглутаминовой кислоты (MGP) 
синтезируется в хондроцитах и действует 
как ингибитор кальцификации костей 
[9], активность его зависит от витамина 
К2, кофактора глутамилкарбоксилазы, 
преобразующей его в активную карбок-
силированную форму [10]. 

Для лечения ОА применяют несте-
роидные противовоспалительные пре-
параты (НПВП) с целью облегчения 
боли и минимизации инвалидности, 
но проблемы с безопасностью при дли-
тельном применении НПВП ограничи-
вают их использование [11]. Для лечения 
с улучшенным профилем безопасно-
сти и переносимости с положительной 
динамикой клинической картины ОА 
применяются симптоматические лекар-
ственные средства замедленного дей-
ствия, прежде всего ГС и ХС с высоким 
уровнем достоверности доказательств 
и убедительности рекомендаций, 
с эффектом модифицирующих течение 
заболевания препаратов [12].

Одним из новых подходов к вспомо-
гательной терапии является использо-

вание витаминов, в т. ч. витаминов D3 
и К2, влияющих на кальцификацию СХ 
и предотвращающих возникновение 
ОА. В многоцентровом исследовании 
субклинический дефицит витамина К 
был связан с рентгенологическим ОА 
КС и поражением СХ [13]. Достаточное 
потребление витамина К (90 г/сут для 
женщин и 120 г/сут для мужчин) и ви-
тамина D (600 МЕ для людей моложе 
70 лет и 800 МЕ для тех, кто старше) свя-
зано с общей скоростью ходьбы на 20 м 
и временем теста «стойка на стуле» [14]. 

В состав таблетки парафармацевтика 
Хондрогард Квадро (биологически актив-
ная добавка к пище, не является лекар-
ством) включены глюкозамина сульфат 
(375 мг), хондроитина сульфат (300 мг), 
менахинон (витамин К2, 0,09 мг), холе-
кальциферол (витамин D3, 0,00375 мг) [15], 
необходимые для синтеза и торможения 
дегенерации СХ, поддержания гомеоста-
за кальция и фосфора, минерализации 
и ремоделирования СК, синтеза остео-
кальцина, предупреждения остеопороза.

Таким образом, парафармацевтик 
с хондропротективным эффектом может 
рассматриваться в качестве естественной 
вспомогательной стратегии улучшения 
функции и здоровья суставов у взрослых 
пациентов с ОА КС на поликлиническом 
этапе терапии и реабилитации.

Целью данного исследования была 
оценка эффективности и безопас-
ности применения парафармацевти-
ка Хондрогард Квадро у пациентов 
с ОА КС II-III стадии по Келлгрену –
Лоуренсу (Kellgren – Lawrence, K-L) 
и функциональной недостаточностью 
(ФН) суставов 1-2 степени.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ
Неинтервенционная наблюдательная 

программа для оценки эффекта и без-
опасности применения парафармацев-
тика с хондропротекторным действием 
как элемента вспомогательной терапии 
для уменьшения боли и улучшения 
функции суставов у пациентов с ОА 
КС II-III стадии и ФН 1-2 степени одо-
брена независимым этическим комите-
том ГБУЗ РБ ГКБ № 13 Уфы (протокол 
№ 05/25 от 04.02.2025). 

Критерии включения в программу: 
● мужчины и женщины 18 лет и старше;
● рентгенологически подтвержденный 

ОА КС II-III ст. по K-L – M17, гонартроз 
(артроз коленного сустава) по МКБ-10, 
соответствующий классификационным 

критериям ОА КС и диагностическим 
критериям ОА КС EULAR (European 
Alliance of Associations for Rheumatology – 
Европейский альянс ревматологических 
ассоциаций) 2010 г. [16] и ФН 1-2 ст.; 
● болевой синдром не меньше четы-

рех баллов по Визуальной аналоговой 
шкале (ВАШ); 
● пациенты, которым в рамках рутин-

ной практики лечащий врач назначил 
как вспомогательное лечение в допол-
нение к стандартной терапии (СРТ) ОА 
парафармацевтик Хондрогард Квадро 
для облегчения боли и улучшения 
функции суставов; 
● добровольно подписанное инфор-

мированное согласие на участие в про-
грамме; 
● способность понять требования, 

выдвигаемые к участникам иссле-
дования, дать письменное согласие 
на участие в нем и выполнение проце-
дур согласно протоколу.

Критерии невключения в программу: 
● известная или предполагаемая 

гиперчувствительность к ГС, ХС, вита-
мину К2, витамину D3 или любому 
из вспомогательных веществ, входящих 
в состав парафармацевтика; 
● выраженный болевой синдром 

(более 9 баллов по ВАШ); 
● неконтролируемая артериальная 

гипертензия и/или хроническая сердеч-
ная недостаточность IIa, IIb, III стадии; 
● острое нарушение мозгового крово-

обращения, инфаркт миокарда; деком-
пенсированный сахарный диабет 1-го 
или 2-го типа; ишемическая болезнь 
сердца; 
● заболевания, проявляющиеся 

повышенной кровоточивостью, или 
состояния с высоким риском развития 
кровотечения; 
● терапия антикоагулянтами, анти-

агрегантами и др.; 
● тяжелые, декомпенсированные или 

нестабильные неврологические заболе-
вания; язва желудка или двенадцати-
перстной кишки, обострения в течение 
последних трех месяцев; 
● острые заболевания печени или 

тяжелый цирроз печени;
● психические заболевания, сведения 

о потреблении наркотических препара-
тов и/или алкоголизме; 
● наличие в анамнезе злокачествен-

ных образований; 
● лечение глюкокортикостероидами 

в течение последних двух месяцев; 
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● ВИЧ/СПИД, туберкулез; 
● прием пищевых добавок для улуч-

шения функции суставов; 
● прием антибиотиков за 30 дней 

до включения в исследование; 
● выраженный иммунодефицит; 
● длительный прием слабительных 

средств; 
● одновременное участие в других 

исследованиях; 
● плохое общее состояние или другие 

причины, по которым пациенту будет 
трудно совершать регулярные визиты 
в исследовательский центр; 
● отсутствие письменного согласия 

на участие пациента в исследовании.
Критерии исключения из программы: 
● желание пациента прекратить уча-

стие в исследовании; 
● решение врача-исследователя об 

исключении в интересах самого пациента; 
● недисциплинированность пациента 

или отказ сотрудничать с исследователем.
Наблюдательная программа для 

оценки эффекта и безопасности при-
менения парафармацевтика Хондрогард 
Квадро выполнена на базе ФГБОУ ВО 
«Башкирский государственный меди-
цинский университет» Минздрава 
России, ООО «Башкирский НИИ трав-
матологии и ортопедии» (Уфа), ООО 
«Медицинский центр “Новомедицина”» 
(Ростов-на-Дону).

В программу включено 47 пациен-
тов (14 мужчин и 33 женщины в воз-
расте 59-74 года) с ОА КС II-III стадии 
по K-L и ФН 1-2 степени, наблюдавших-
ся с февраля по июнь 2025 г. В контроль-
ную группу (КГ) вошли 15, в основную 
группу (ОГ) – 32 пациента.

Всем пациентам назначалась СРТ ОА 
КС: НПВП (мелоксикам, целекоксиб) 
курсами до 10 дней. Пациенты основ-
ной группы принимали парафармацев-
тик с хондропротективным действием 
по 2 таблетки 2 раза в день во время еды 
утром и днем в течение одного месяца 
после окончания курса приема НПВП 
с контролем терапии в дни визитов 0 
(включение в исследование), 1 (10-й 
день) и 2 (40-й день). Сопутствующую 
терапию регистрировали в листе учета 
приема сопутствующих препаратов. 
Общая длительность терапии соста-
вила 40 дней. 

Первичной конечной точкой являлась 
доля пациентов с уменьшением интен-
сивности боли по ВАШ [17]. В качестве 
вторичных конечных точек регистри-

Таблица 1.  Клинико-демографическая характеристика больных ОА КС, включенных 
в наблюдательную программу (таблица составлена авторами) / Clinical 
and demographic characteristics of patients with knee osteoarthritis included in 
the observational program (table is compiled by the authors)

Показатель Контрольная группа 
(n1 = 15)

Основная группа 
(n = 32)

p(U-тест/φ*эмп)2

Женщины, n (%) 10 [66,7] 19 [59,4] 0,48φ*эмп

Индекс массы тела, кг/м2, 
Mе [25-й; 75-й перцентили]

28,4 [25,7; 31,3] 27,9 [26,1; 29,8] 0,52U-тест

Индекс коморбидности 
Charlson, Ме [25-й; 75-й 
перцентили]

2,5 [1; 3] 2 [1; 3] 0,34U-тест

Длительность ОА, годы, 
Ме [25-й; 75-й перцентили]

6,5 [5; 8,75] 6 [5; 7] 0,69U-тест

Рентгенологическая стадия ОА 
по K-L, n (%)
II стадия
III стадия

9 (60)
6 (40)

26 (81,2)
6 (18,8)

1,52φ*эмп

1,51φ*эмп

Степень функциональной 
недостаточности, n (%)
I степень
II степень

10 (66,7)
5 (33,3)

25 (78,1)
7 (21,9)

 

0,82φ*эмп

0,82φ*эмп

Примечание. n1 — число пациентов в группе; p(U-тест/φ*эмп)2 — вероятность различий средних 
значений показателей по U-критерию Манна — Уитни у пациентов в контрольной и основной 
группе/вероятность различий показателей частоты встречаемости признака по точному 
критерию Фишера у пациентов в контрольной и основной группе.

ровали динамику основных симпто-
мов ОА КС до и после курса приема 
препарата с учетом базисной терапии 
ОА по ВАШ в покое и при движении, 
тяжесть ОА КС до и после курса приема 
препарата с учетом СРТ ОА по альго-
функциональному индексу Лекена [18]. 
КЖ пациентов оценивали с помощью 
общего опросника SF-36 [19], регистри-
ровали глобальную оценку эффектив-
ности терапии врачом и пациентом при 
дополнительном приеме парафармацев-
тика по пятибалльной шкале Ликерта 
[20]. Проводилось рентгенологическое 
исследование КС в двух проекциях 
на этапе включения в программу [21].

Пр ов еден а н а л и з с оде рж а н и я 
в лабораторных тестах крови у паци-
ентов КГ и ОГ: ультрачувствительного 
С-реактивного белка (СРБ), ФНО-α, 
ИЛ-6, N-концевого пропептида колла-
гена IIα (PIIANP), N-остеокальцина, 
олигомерного матричного белка хряща 
(COMP), склеростина, 25-гидроксиви-
тамина D (25(ОН)D3) и витамина К2 
в сыворотке и плазме крови, а также 
уровней C-концевого телопептида 
коллагена I типа (uCTX-1), дезокси-
пиридинолина, С-концевого тело-
пептида коллагена II типа (uCTX-II) 
в моче методами иммуноферментного 
анализа, иммунохемилюминесцент-
ного анализа и высокоэффективной 

жидкостной хроматографии-масс-
спектрометрии [22, 23]. Мониторинг 
безопасности при приеме парафарма-
цевтика Хондрогард Квадро проводи-
ли по шкалам Всемирной организации 
здравоохранения и Наранжо. 

Оценку нормальности распределе-
ния количественных данных проводи-
ли в тесте Колмогорова — Смирнова. 
Описательный анализ исследования, 
оценка эффективности и безопасно-
сти терапии включали основные стати-
стические показатели – медиана, 25-й 
и 75-й процентили; M ± SD (min-max). 
Межгрупповые различия оценивали 
с помощью критерия Манна – Уитни, 
для сравнения двух относительных 
показателей, характеризующих часто-
ту определенного признака, применяли 
точный критерий Фишера. Критерием 
статистически значимых различий 
результатов считали величину р < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Характеристика включенных в наблю-

дательную программу пациентов пред-
ставлена в табл. 1. Пациенты ОГ и КГ 
при включении в программу статисти-
чески значимо не различались по воз-
расту, полу, индексу массы тела (ИМТ), 
индексу коморбидности Charlson, дли-
тельности ОА КС, рентгенологической 
стадии ОА КС по K-L и степени ФН.
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У пациентов ОГ регистрировали зна-
чимое уменьшение интенсивности боли 
по ВАШ при движении и в покое, суще-
ственное снижение показателя ФН в 
суставах по индексу Лекена по сравнению 
с КГ: разница с исходными показателями 
составила по ВАШ при движении – -5,7 
см [-85,1%] против -4,8 см [-73,8%] в КГ, 

по ВАШ в покое – -3,7 см [-86%] против 
-2,5 см [-58,1%] в КГ, по индексу Лекена – 
-10,6 балла [-83,5%] против -7,6 балла 
[-61,8%] в КГ (табл. 2). Следовательно, 
дополнительный прием Хондрогард 
Квадро пациентами с ОА КС усилива-
ет обезболивающий и функционально-
модифицирующий эффекты СРТ ОА.

Таблица 2.  Динамика показателей интенсивности боли по ВАШ 
и функциональной недостаточности по альгофункциональному 
индексу Лекена у пациентов с ОА КС контрольной и основной группы 
до и после приема парафармацевтика Хондрогард Квадро, M ± SD 
(min-max) [таблица составлена авторами] / Dynamics of pain intensity 
according to the VAS and functional insuffi ciency according to the Lequesne 
algofunctional index in patients with knee osteoarthritis of the control and 
main groups before and after taking the parafarmaceutical "Chondroguard 
Quadro", M ± SD (min-max) [table compiled by the authors]

Визиты Контрольная группа (n1 = 15) Основная группа (n = 32) p(U-тест)2

Боль по ВАШ при движении, см

Визит 0 (0-й день) 6,5 ± 1,1 (5,0-8,0) 6,7 ± 0,9 (5,0-8,0) 0,59

Визит 1 (10-й день) 4,5 ± 0,8 (3,0-6,0) 4,4 ± 0,9 (3,0-6,0) 0,68

Визит 2 (40-й день) 1,7 ± 0,9 (0,0-3,0) 1,0 ± 0,8 (0,0-2,0) 0,01

Боль по ВАШ в покое, см

Визит 0 (0-й день) 4,3 ± 0,8 (3,0-5,0) 4,3 ± 0,7 (3,0-5,0) 0,98

Визит 1 (10-й день) 3,5 ± 0,6 (3,0-5,0) 3,3 ± 0,7 (2,0-5,0) 0,33

Визит 2 (40-й день) 1,8 ± 0,5 (1,0-3,0) 0,6 ± 0,5 (0,0-1,0) < 0,0001

Альгофункциональный индекс Лекена, баллы

Визит 0 (0-й день) 12,3 ± 2,1 (9,5-17,0) 12,7 ± 1,9 (9,0-17,0) 0,38

Визит 1 (10-й день) 10,3 ± 2,2 (6,5-15) 9,6 ± 1,9 (5,5-12,5) 0,53

Визит 2 (40-й день) 4,7 ± 1,3 (3,5-7,5) 2,1 ± 1,5 (0,0-4,0) < 0,0001

Примечание. n1 — число пациентов в группе; p(U-тест)2 — вероятность различий средних значений 
показателей по U-критерию Манна — Уитни у пациентов в контрольной и основной группе. 

Рис. 1.  Оценка КЖ по опроснику SF-36 у пациентов с ОА КС контрольной 
и основной группы до и после приема парафармацевтика Хондрогард 
Квадро [предоставлено авторами] / Assessment of quality of life using the 
SF-36 questionnaire in patients with knee osteoarthritis in the control and main 
groups before and after taking the parafarmaceutical "Chondroguard Quadro" 
[provided by the authors]

Примечание. SF-36 — короткая форма (Short Form) шкалы оценки КЖ; ФФ — физическое 
функционирование; РФ ФС — ролевое функционирование, обусловленное физическим состоянием; 
Б — интенсивность боли; ОЗ — общее состояние здоровья; ЖА — жизненная активность; СФ — социальное 
функционирование; РФ ЭС — ролевое функционирование, обусловленное эмоциональным состоянием; 
ПЗ — психическое здоровье; ОФБ — общее физическое благополучие; ОДБ — общее душевное благополучие; 
p(U-тест) — вероятность различий средних значений показателей по U-критерию Манна — Уитни у пациентов 
контрольной и основной группы: ` — p > 0,05; * — p < 0,01; ** — p < 0,001.

При визите 0 у пациентов КГ и ОГ не 
выявлено значимых различий по всем 
показателям опросника SF-36. В ОГ 
на сороковой день программы зареги-
стрировано существенное улучшение 
всех параметров КЖ по сравнению с 
КГ (рис. 1). 

При визите 1 у пациентов КГ и ОГ 
отметили значимое снижение значе-
ний всех показателей крови и мочи 
за исключением N-остеокальцина 
при отсутствии динамики уровней 
25(ОН)D3 и витамина К2 в крови по 
сравнению с визитом 0. Значимых меж-
групповых различий по всем показате-
лям крови и мочи при визите 1 выявле-
но не было (табл. 3).

При визите 2 у пациентов ОГ отме-
тили значимое снижение всех био-
маркеров крови при увеличении уров-
ней 25(ОН)D3 и витамина К2 в крови 
и отсутствии изменений показате-
лей в КГ по сравнению с визитом 0. 
Установлены значимые межгрупповые 
различия по показателям всех лабора-
торных тестов при визите 2 (табл. 3). 

При приеме Хондрогард Квадро 
зарегистрировано значимое увеличе-
ние показателя оценки общей эффек-
тивности и переносимости терапии 
со стороны пациента и врача по шкале 
Ликерта по сравнению с КГ (рис. 2). 
Нежелательных явлений при приеме 
Хондрогард Квадро не выявлено. 

Таким образом, в ходе анализа дина-
мики интенсивности боли и дисфунк-
ции КС, показателей КЖ, лаборатор-
ных тестов крови и мочи у пациентов 
с ОА КС после приема парафармацевти-
ка Хондрогард Квадро дополнительно 
к СРТ выявили увеличение эффектив-
ности, хорошую переносимость и при-
верженность к терапии ОА.

Рассмотрим фармакологические 
эффекты основных компонетов (ХС, ГС, 
витаминов D3 и К2) Хондрогард Квадро 
в отношении патогенеза хронической 
боли, функционального и психологиче-
ского дистресса при ОА КС, в отношении 
гомеостаза сустава и морфологических 
изменений: деградации и синтеза СХ, 
СК, синовиальной ткани. 

Снижение уровня PIIANP, COMP, 
N-остеокальцина в крови, уменьше-
ние uCTX-1, uCTX-II, дезоксипири-
динолина в моче пациентов с ОА КС 
в ОГ после приема Хондрогард Квадро 
свидетельствует об интенсификации 
молек улярных процессов в к лет-
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Таблица 3.  Показатели биомаркеров в крови и моче пациентов с ОА КС контрольной и основной группы до и после приема 
парафармацевтика Хондрогард Квадро, M ± SD (min-max) [таблица составлена авторами] / Biomarker levels 
in the blood and urine of patients with knee osteoarthritis in the control and main groups before and after taking the 
parafarmaceutical "Chondroguard Quadro", M ± SD (min–max) [table compiled by the authors] 

Визиты Контрольная группа (n1 = 15) Основная группа (n = 32) p(U-тест)2

Кровь

Ультрачувствительный СРБ, мкг/мл

Визит 0 (0-й день) 6,1 ± 0,9 (4,5-7,5) 5,9 ±0 ,9 (4,2-7,2) 0,56*

Визит 1 (10-й день) 4,3 ± 0,7 (3,1-5,2) 4,2 ± 0,7 (3,1-5,2) 0,51/< 0,0001**/< 0,0001***

Визит 2 (40-й день) 2,9 ± 0,3 (2,5-3,5) 1,4 ± 0,4 (0,8-2,0) < 0,0001/< 0,0001/< 0,0001

ФНО-α, пг/мл

Визит 0 (0-й день) 135,3 ± 6,2 (127-146) 134,9 ± 6,9 (122-148) 0,93

Визит 1 (10-й день) 126,8 ± 3,2 (122-132) 127,1 ± 3,9 (120-134) 0,77/< 0,0001/< 0,0001

Визит 2 (40-й день) 112,1 ± 5,9 (104-120) 97,1 ± 2,5 (92-101) < 0,0001/< 0,0001/< 0,0001

ИЛ-6, пг/мл

Визит 0 (0-й день) 83.4 ± 2,6 (79-87) 82,3 ± 2,9 (78-87) 0,27

Визит 1 (10-й день) 75,3 ± 3,3 (70-80) 74,3 ± 2,9 (70-80) 0,35/< 0,0001/< 0,0001

Визит 2 (40-й день) 62,5 ± 2,8 (58-66) 44,7 ± 2,8 (40-48) < 0,0001/< 0,0001/< 0,0001

N-концевой пропептид коллагена IIα, мкг/мл

Визит 0 0-й день) 4,2 ± 0,1 (4,0-4,3) 4,1 ± 0,1 (4,0-4,2) 0,06

Визит 1 (10-й день) 4,0 ± 0,1 (3,8-4,2) 3,9 ± 0,1 (3,8-4,1) 0,09/0,01/< 0,0001

Визит 2 (40-й день) 3,9 ± 0,1 (3,7-4,1) 3,4 ± 0,1 (3,2-3,6) < 0,0001/0,0003/< 0,0001

N-остеокальцин, нг/мл

Визит 0 (0-й день) 42,1 ± 4,0 (36-49) 42,6 ± 4,1 (36-49) 0,72

Визит 1 (10-й день) 39,2 ± 2,9 (34-43) 38,7 ± 1,9 (35-42) 0,48/0,08/0,0001

Визит 2 (40-й день) 30,8 ± 1,5 (29-33) 27,1 ± 4,9 (19-35) 0,02/< 0,0001/< 0,0001

Олигомерный матриксный белок хряща, нг/мл

Визит 0 (0-й день) 887,6 ± 14,2 (860-908) 885,1 ±1 5,6 (860-908) 0,65

Визит 1 (10-й день) 864,4 ± 7,9 (850-876) 862,4 ± 7,7 (850-874) 0,46/< 0,0001/< 0,0001

Визит 2 (40-й день) 855,5 ± 7,2 (842-865) 624,8 ± 8,9 (610-638) < 0,0001/< 0,0001/< 0,0001

25-гидроксивитамин D, нг/мл

Визит 0 (0-й день) 20,6 ± 1,1 (18,8-22,2) 20,1 ± 0,9 (18,8-21,5) 0,09

Визит 1 (10-й день) 20,7 ± 0,7 (19,5-21,8) 20,9 ± 0,9 (19,0-22,2) 0,56/0,97/0,002

Визит 2 (40-й день) 21,7 ± 1,3 (19,8-23,8) 30,7 ± 1,1 (28,6-32,2) < 0,0001/0,97/< 0,0001

Менахинон (витамин К2), нг/мл 

Визит 0 (0-й день) 1,2 ± 0,7 (0,3-2,4) 0,9 ± 0,5 (0,3-2,2) 0,15

Визит 1 (10-й день) 1,1 ± 0,6 (0,3-2,4) 1,1 ± 0,5 (0,3-2,0) 0,97/0,69/0,11

Визит 2 (40-й день) 1,4 ± 0,6 (0,4-2,4) 3,5 ± 0,4 (2,9-4,2) < 0,0001/0,55/< 0,0001

Моча

C-концевой телопептид коллагена I типа, нг/мл

Визит 0 (0-й день) 0,6 ± 0,01 (0,59-0,62) 0,6 ± 0,02 (0,56-0,62) 0,19

Визит 1 10-й день) 0,6 ± 0,02 (0,54-0,60) 0,6 ± 0,02 (0,55-0,60) 0,13/< 0,0001/0,001

Визит 2 (40-й день) 0,6 ± 0,02 (0,54-0,58) 0,5 ± 0,01 (0,48-0,52) < 0,0001/< 0,0001/< 0,0001

Дезоксипиридинолин, наномоль DPD на миллимоль креатинина

Визит 0 (0-й день) 11,3 ± 1,4 (9,5-13,7) 12,0 ± 1,5 (9,5-14,1) 0,12

Визит 1 (10-й день) 9,8 ± 0,7 (8,6-10,6) 9,8 ± 0,9 (8,2-11,0) 0,98/0,002/< 0,0001

Визит 2 (40-й день) 9,5 ± 0,5 (8,2-10,8) 6,4 ± 0,7 (5,4-7,4) < 0,0001/0,002/< 0,0001

С-концевой телопептид коллагена II типа, нг/мммоль

Визит 0 (0-й день) 310 ± 22,8 (275-343) 305 ± 29,5 (256-348) 0,59

Визит 1 (10-й день) 282 ± 21,2 (230-320) 277 ± 33,1 (218-335) 0,67/0,02/0,002

Визит 2 (40-й день) 267 ± 25,9 (225-308) 180 ± 14,5 (156-216) < 0,0001/0,0002/< 0,0001

Примечание. n1 — число пациентов в группе; p(U-тест)2 — вероятность различий средних значений показателей по U-критерию Манна — Уитни: 
* — у пациентов в контрольной и основной группе при визитах 0, 1, 2; ** — у пациентов КГ при визитах 0/1, при визитах 0/2; *** — у пациентов ОГ 
при визитах 0/1, визитах 0/2; DPD — дезоксипиридинолин.
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ках суставных тканей: уменьшении 
деградации (uCTX-II , COMP) и уве-
личении синтеза СХ (PIIANP), умень-
шении деградации (uCTX-1) и увели-
чении синтеза СК (N-остеокальцин), 
ограничении деградации костной 
ткани (дезоксипиридинолин) [24]. 
Трансформация молекулярных про-
цессов в клетках суставных тканей 
с ограничением разрушения коллагена 
I типа в кости и снижением активности 
механизмов ремоделирования костной 
ткани [25], увеличением уровня син-
теза коллагена II типа в СХ (PIIANP), 
что соответствует данным других 
авторов [26], ограничением патоло-
гического распада коллагена II типа 
и аггрекана в хрящевой ткани, процес-
сов дегенерации в СК в КС [27], сниже-
нием степени системного и локального 
воспаления (синовит) (СРБ, ФНО-α), 
уменьшением выраженности боли 
(ИЛ-6, COMP) связана с аддитивны-
ми эффектами ХС, витаминов D3 и К2. 

ХС оказывает плейотропное фар-
макологическое действие: активация 
синтеза протеогликанов, гиалуроно-
вой, хондроитин-серной кислот и около 
сорока регуляторных белков на внутри-
клеточном уровне, участвующих в вос-
становлении структуры синовиальной 
и хрящевой ткани сустава, контроле 
образования суставной жидкости [28]. 
Эффекты обусловлены связыванием 
ХС с пятью мембранными рецепторами 
(TLR4, CD44, CD97, ICAM1, интегри-
нами) со снижением ядерной трансло-
кации NF-κВ, активности свободнора-

дикального окисления, ФНО-α, ИЛ-1β, 
увеличением синтеза коллагена [28]. 

ГС оказывает противовоспа ли-
тельное действие вследствие блокады 
транслокации внутрь клеточного ядра 
NF-κВ, связывания с рецептором CD44 
со снижением активности ФНО-α, 
ИЛ-1β, блокады экспрессии гена цикло-
оксигеназы-2 (ЦОГ-2) [29].

Витамин D через рецепторы на хондро-
цитах регулирует ММП и рассматрива-
ется в качестве возможного средства для 
лечения ОА [30]. Восстановление уровня 
25(OH)D3 в крови пациентов с ОА КС 
приводит к замедлению остеокластоге-
неза, предотвращению разрушения кост-
ной ткани и ОА [31]. Увеличение уровня 
витамина D3 в крови пациентов ОГ спо-
собствовало облегчению боли в связи 
с тем, что его активная форма в составе 
парафармацевтика с хондропротектив-
ным действием обладает антипролифе-
ративными свойствами и предотвращает 
интенсификацию воспаления в сустав-
ных тканях [32]. Повышение уровня КЖ 
пациентов, принимавших препарат, 
обусловлено положительным влиянием 
витамина D3 на мышечную силу, баланс 
костей и здоровье лиц с ОА КС [33]. 

Витамин К2 в составе Хондрогард 
Квадро, в котором подтипы менахинонов 
MK-4 и MK-7 способствуют отложению 
кальция в костях и увеличивают их проч-
ность, участвует в γ-карбоксилировании 
остатков глутаминовой кислоты в боль-
шинстве белков [34]. MGP представляет 
собой внеклеточный матрикс семейства 
Gla-белков, содержащий остеокальцин 

Рис. 2.  Оценка эффективности и переносимости терапии (пациентами 
и врачами) по шкале Ликерта ОА КС в контрольной и основной группах 
до и после приема парафармацевтика Хондрогард Квадро [предоставлено 
авторами] / Assessment of the effectiveness and tolerability of therapy (by 
patients and doctors) according to the Likert scale of osteoarthritis of the knee 
joint in the control and main groups before and after taking the parafarmaceutical 
"Chondroguard Quadro" [provided by the authors]

Примечания. p(U-тест) — вероятность различий средних значений показателей по U-критерию Манна — Уитни 
у пациентов в КГ и ОГ: ` — p > 0,05; * — p < 0,001.

и специфический для остановки роста 
белок 6 (Gas6). Остеокальцин, уровень 
которого в крови увеличивался после 
приема парафармацевтика, является 
биомаркером костного метаболизма, 
синтезируется и секретируется остеобла-
стами, регулирует метаболизм кальция 
в костях [35]. Снижение уровня Gas6 
приводит к низкому уровню выживае-
мости хондроцитов при ОА [36]. Витамин 
К снижает синтез провоспалительных 
цитокинов, способствующих развитию 
остеопороза [37], что согласуется с умень-
шением ФНО-α, ИЛ-6 в крови после 
приема парафармацевтика. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Парафармацевтик Хондрогард Квадро, 

способствующий увеличению эффектив-
ности СРТ ОА КС II-III стадии и являю-
щийся безопасным медицинским про-
дуктом, можно рекомендовать в качестве 
вспогательной поддержки при ведении 
пациентов с ОА КС с умеренно выражен-
ной или слабой болью в условиях обна-
ружения биомаркеров деградации СХ 
с учетом его кальцификации. 
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