
Возникновение боли при остеоартите (ОА) обусловле-

но воспалительными и дегенеративными изменениями сус-

тава, приводящими к возбуждению болевых окончаний на

поверхности хряща, в надкостнице и в связочном аппарате.

Соответственно, в терапии ОА используются не только про-

тивовоспалительные препараты (нестероидные противо-

воспалительные препараты – НПВП; глюкокортикоиды

и др.), но и хондропротекторы: глюкозамина сульфат (ГС),

стандартизированные экстракты хондроитина сульфата

(ХС) и неденатурированного коллагена II типа (НК-II).
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Боль в спине и конечностях зачастую может быть связана с деструкцией хрящевой и костной ткани сустава, что затрагивает

нервные окончания и приводит к обострению болевой симптоматики (как это происходит, например, при остеоартрите). Вслед-

ствие этого без защиты и реконструкции хряща (хондропротекции) купирование болевого синдрома будет носить симптоматиче-

ский характер. Хондропротекторные эффекты глюкозамина сульфата (ГС), хондроитина сульфата (ХС) и неденатурированного

коллагена II типа (НК-II) осуществляются по разным молекулярным механизмам. Поэтому при сочетанном применении ХС, ГС

и НК-II per os разные механизмы действия отдельных компонентов будут дополнять друг друга, повышая эффективность фарма-

котерапии боли.
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Backpain and pain in the limbs are often associate with the destruction of the cartilage and bone tissue of the joint, which affects the nerve termi-
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Интеллектуальный анализ данных 42 051 публика-

ции о ХС/ГС показал, что нарушения метаболизма ХС

и ГС характерны для ишемических, нейродегенератив-

ных заболеваний, судорожных расстройств, сопровожда-

ющихся болью. ХС/ГС важен для поддержания структуры

«четырехкомпонентного синапса» – функциональной

единицы центральной нервной системы, включающей не

только пре- и постсинаптические окончания нейронов,

но и так называемые перинейрональные сети, формируе-

мые при участии клеток глии и волокон ХС. Результаты

фундаментальных экспериментальных исследований

указывают на целесообразность использования ХС/ГС

при терапии ишемических и нейродегенеративных заболе-

ваний [1].

Анализ молекулярной патофизиологии тендоваги-

нита позволил выделить механизмы, посредством кото-

рых ХС/ГС могут противодействовать развитию заболе-

вания, такие как ингибирование эффектов провоспали-

тельных цитокинов: интерлейкина 1β (ИЛ1β), ИЛ8, γ-ин-

терферона, фактора некроза опухоли α (ФНОα), моноци-

тарного хемотаксического протеина 1 (MCP1), инфлам-

масомы NLRP3, сигнальных путей NF-κB/JAK/STAT

и О-гликозаминирования белков протеома. В доклиниче-

ских исследованиях ГС и ХС проявляли обезболивающие

свойства, уменьшали хроническое воспаление, отек,

улучшали вызревание коллагеновых пучков, механиче-

ские свойства соединительной ткани сухожилий и связок

при тендинопатиях [2].

ХС и ГС также перспективно использовать в тера-

пии боли. В эксперименте на мышах было показано, что

пероральный прием ХС в суточной дозе 300 мг/кг (курс

20 сут) приводил к преодолению тактильной аллодинии,

вызванной частичной перевязкой седалищного нерва. ХС

способствовал снижению фосфорилирования p38-MAPK

и ингибированию киназы c-Fos в ипсилатеральных ней-

ронах дорсального рога спинного мозга, на которые по-

ступал сигнал от ноцицептивных нервов. В другом экспе-

рименте ХС в суточной дозе 600 мг/кг (курс 10 сут) ослаб-

лял постоянную тактильную аллодинию, индуцирован-

ную формалином, что также сопровождалось ингиброва-

нием MAPK-p38 и c-Fos. В клинической практике инъек-

ции ХС (Хондрогард 2,0 мл, 200 мг) и ГС (Сустагард Ар-

тро 3,0 мл, 200 мг) приводят к обезболивающему эффек-

ту, который сохранялся в течение 3 мес после отмены те-

рапии [1].

ХС, ГС и НК-II характеризуются особыми молекуляр-

ными механизмами и определенными спектрами фармако-

логического действия. Экзогенные ХС, используемые как

фармакологические средства (M01AX25 хондроитина суль-

фат), оказывают противовоспалительный, антиоксидант-

ный, хондропротекторный эффекты, поддерживая регене-

рацию хряща. Результаты метаанализов рандомизирован-

ных клинических исследований указали на высокую эффе-

ктивность ХС в лечении ОА [3, 4]. 

Основным механизмом антиартритического действия

ХС и ГС является ингибирование эффектов провоспали-

тельного белка NF-κB посредством связывания с централь-

ным таргетным белком – рецептором CD44. Взаимодейст-

вуя с белком CD44, ХС/ГС активируют внутриклеточные

сигнальные процессы и влияют на синтез белков протеома,

участвующих в регенерации хряща. Главное различие между

фармакологическими эффектами ГС и ХС заключается

в том, что ХС осуществляет более «медленное», пролонги-

рованное действие, а применение ГС позволяет достигать

более «быстрого» эффекта (прежде всего, снятия воспале-

ния и обезболивания). 

В терапии ОА также перспективно использование

стандартизированных экстрактов НК-II. С молекулярной

точки зрения НК-II участвует в регулировке врожденного

и приобретенного иммунитета (уменьшение аутоиммунных

реакций, стимулирующих деградацию хряща) и в снижении

уровней провоспалительных цитокинов и простагландинов.

Воздействие НК-II на дискоидиновые рецепторы хондро-

цитов может ускорять регенерацию соединительной ткани

хряща [5]. В настоящей работе разобраны механизмы си-

нергидного действия трех хондропротекторов – ХС, ГС

и НК-II.

О ф а р м а к о л о г и ч е с к и х  э ф ф е к т а х  Х С  
Системно-биологический анализ протеома человека

позволил выделить 11 таргетных белков, посредством ко-

торых осуществляются фармакологические эффекты экзо-

генных ХС. К этим белкам относятся активируемые ХС

ферменты хондроитинсульфатного метаболизма (хондро-

итиназа GALNS, карбогидрат сульфотрансфераза

CHST11, гиалуронидазы HYAL1, HYAL2, ХС-гликозил-

трансферазы), ингибируемые ХС матриксные металлопро-

теиназы (MMP1, MMP3, MMP16, MMP24, способствуют

деградации коллагена соединительной ткани) и специфиче-

ские рецепторы ХС (CD44, CD97) в хондроцитах (рис. 1).

Кроме того, участие ХС в структуре протеогликана лубри-

цина также важно для поддержания состава синовиальной

жидкости (СЖ) [6]. Активация рецептора CD44 молекула-

ми ХС приводит к снижению избыточной активности ме-

таллопротеиназ, транскрипционного фактора NF-κВ

и уровней биомаркеров воспаления – ИЛ1β, ИЛ6, ФНОα
и С-реактивного белка (СРБ) [7].

Экзогенные ХС, будучи молекулами с достаточно

высокой молекулярной массой (как правило, более 10 кДа),

не всегда могут проникать внутрь клеток. Поэтому осуще-

ствление хондропротекторных эффектов ХС начинается

с взаимодействия с белками-рецепторами (CD44, TLR4,

рецептором ФНОα, MyD88 и ICAM1) на поверхности

хондроцитов, что приводит к расщеплению ХС на более

мелкие фрагменты с последующей блокировкой провос-

палительных сигнальных путей [6], в том числе синтеза

простагландина Е (ПГЕ), ММР3, ММР13 и цитокина

RANKL [8].

При связывании ХС рецептором CD44 повышается

активность гиалуронидаз HYAL1, HYAL2, HYAL3, HYAL4,

что и обеспечивает переработку цепей ХС в более корот-

кие олигосахариды, вплоть до отдельных молекул N-аце-

тилглюкозамина и D-глюкуроновой кислоты, поступаю-

щих внутрь хондроцитов [9, 10]. 

Для гидролиза длинных цепей ХС гиалуронидазами

очень важна специфика сульфатирования ХС: гиалурони-

дазы гидролизуют преимущественно хондроитин-4-суль-

фат [11], содержание которого в субстанции CS b-

Bioactive® составляет 60%. Хондроитин-6-сульфат (30%

состава CS b-Bioactive®) способствует диверсификации

олигосахаридных цепей, образующихся при воздействии

гиалуронидаз на ХС. Например, гиалуронидазы превра-
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щают хондроитин-4-сульфат в смесь три- и пентасахари-

дов, а хондроитин-6-сульфат – в смесь пента- и гепта-са-

харидов [12]. 

Фармакопротеомное исследование эффектов прие-

ма ХС в группе здоровых добровольцев показало измене-

ния экспрессии 31-го белка, включая белки энергетиче-

ского метаболизма (31%) и биосинтетических путей (13%)

[13]. В другом фармакопротеомном исследовании здоро-

вых добровольцев, принимавших ХС (1200 мг/сут) и ГС

(1500 мг/сут), установлено снижение активности цитоки-

новых сигнальных путей. При этом прием ХС предотвра-

щал деградацию субъединицы Iκ-B, ингибирующей про-

воспалительный сигнальный белок NF-κB. Взаимодейст-

вуя с регулятором Iκ-B, NF-κB не может перемещаться

в клеточное ядро и активировать экспрессию генов, участ-

вующих в воспалительной реакции.

Помимо сигнального пути NF-κB фармакопротеом-

ное исследование ХС/ГС указало и на другие сигнальные

пути, которые активируются под воздействием ХС и регу-

лируют процессы воспаления: 1) JAK/STAT (эффекты ци-

токинов и факторов роста); 2) синтез IgA в кишечнике

(первая линия обороны против микроорганизмов в сли-

зистой оболочке кишечника); 3) регуляция трансэндоте-

лиальной миграции лейкоцитов; 4) связывание рецепто-

ров гематопоэтина и интерферонов. Среди наиболее зна-

чимых таргетных белков, уровни которых существенно

изменялись под воздействием ХС/ГС, были белки кле-

точной адгезии THBS4, ITGA и ITGB [14]. Фармакопро-

теомное исследование на хондроцитах, взятых от пациен-

тов с ОА, подтвердило эффект ХС на уровни различных

белков, секретируемых хондроцитами (коллагены, анне-

ксин, тенасцин, агрекан, факторы роста соединительной

ткани: PENK, CTGF, снижение уровней протеаз, способ-

ствующих деградации соединительной ткани: SERPINA3,

SERPIN1) [15]. Таким образом, при воздействии на хонд-

роциты пациентов с ОА ХС не просто является «строи-

тельным материалом» хряща, а активизирует синтез ком-

понентов соединительной ткани хряща, снижая интенсив-

ность его деградации.

ХС может накапливаться не только в хряще и СЖ,

но и в кишечнике, печени, почках и других тканях [16].

Поэтому можно ожидать, что применение ХС per os спо-

собствует лечению заболеваний не только суставов,

но и других органов – кишечника, печени [17] и почек

[18]. Длительное (не менее 12 мес) применение ХС и ГС

снижало риск рака толстой кишки. В исследовании,

включившем 2140 случаев рака и 3950 лиц контрольной

группы, прием ХС/ГС был ассоциирован со сниженным

в 2 раза риском заболевания [отношение шансов (ОШ)

0,47; 95% доверительный интервал (ДИ) 0,28–0,79]. Мета-

анализ трех исследований показал онкозащитный эффект

ХС/ГС даже после поправок на использование НПВП

(ОШ 0,77; 95% ДИ 0,62–0,97) [19].

Поскольку препараты ХС производятся на основе на-

турального сырья, важным аспектом их производства

и применения является степень стандартизации состава,

так как прием недостаточно очищенного ХС может изме-

нять уровни провоспалительных факторов [20], вызывать

острое повреждение печени по механизму аутоиммунного

гепатита [21] и т. д. 

Данные фундаментальных и клинических исследо-

ваний указывают на существенные различия в эффектив-

ности и безопасности различных препаратов ХС. В срав-

нительном исследовании более безопасными были суб-

станции из трахеи быка (степень очистки 96,2–99,9%),

которые не стимулировали увеличение уровней провоспа-

лительных белков, повышая количество структурных бел-

ков матрикса соединительной ткани и факторов роста

[20]. Российское сравнительное исследование шести раз-

личных субстанций ХС для внутримышечного введения

показало существенные отличия в содержании серы, ток-

сичных и условно-токсичных микроэлементов, белка

и количестве ХС. В некоторых образцах ХС был найден

в следовых количествах, а содержание нежелательных

примесей (общий белок, ток-

сичные микроэлементы) было

повышено. Наилучшим качест-

вом состава по всем исследо-

ванным параметрам отличался

препарат на основе ХС из тра-

хеи быка (Хондрогард) [22],

для которого был проведен ме-

таанализ восьми клинических

исследований пациентов с ОА

[3]. Похожие результаты были

получены при изучении БАД,

представленных в Европе [23].

Клинические результаты пока-

зывают эффективность лечения

субстанцией CS b-Bioactive®,

сравнимую с таковой НПВП

целекоксиба [24–26], и указы-

вают на необходимость более

тщательного изучения фарма-

кокинетики экзогенных ХС [16,

27–29], ведь состояние кишеч-

ника (включая микробиом)

и характер питания пациентов
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Рис. 1. Молекулярно-фармакологическая концепция действия ХС.

ДПК – двенадцатиперстная кишка1

Fig. 1. Molecular pharmacological concept of chondroitin sulfate (CS) action
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также значительно влияют на разброс значений фармако-

кинетических параметров ХС [27]. 

Таким образом, противовоспалительные и регенери-

рующие эффекты ХС, развивающиеся по нескольким мо-

лекулярным маршрутам, способствуют повышению со-

хранности сустава и снижению ноцицептивных сигналов.

Имеющиеся данные позволяют сформулировать молеку-

лярно-фармакологическую концепцию действия ХС (см.

рис. 1). При приеме внутрь незначительная часть молекул

ХС всасывается через слизистую оболочку тонкой кишки.

В толстой кишке ХС ферментируется бактериями родов

Bacteroides, Bifidobacterium и Clostridium на более короткие

цепи полисахаридов [30], которые поступают в кровь, до-

стигая лейкоцитов и хондроцитов. Фрагменты ХС взаимо-

действуют с рецептором CD44 на поверхности лейкоци-

тов, что тормозит воспаление за счет инактивации про-

воспалительного фактора NF-κB. Взаимодействие ХС

с рецептором CD44 на хондроцитах способствует повыше-

нию активности ферментов гиалуронидаз, которые рас-

щепляют цепи ХС на еще более короткие олигосахарид-

ные фрагменты. 

Олигосахариды ХС: 1) используются как «строитель-

ный материал» для синтеза гелевой основы соединительной

ткани хряща; 2) способствуют дальнейшей активации ре-

цепторов CD44 и ингибированию NF-κB; 3) ингибируют

MMP, способствующие деградации соединительной ткани

хряща, нити коллагена, стимулирующие воспалительную

гипералгезию; 4) взаимодействуют с рецептором CD97, что

препятствует избыточной активации лейкоцитов в хряще,

мышцах и СЖ; 5) участвуют в синтезе протеогликана лубри-

цина PRG4, который стабилизирует состояние СЖ, обеспе-

чивающей «смазку» и «амортизацию» сустава; 6) ингибиру-

ют толл-подобные рецепторы (Toll-like receptors, TLR), что

способствует устранению хронического воспаления [6, 31,

32] (см. рис. 1).

О ф а р м а к о л о г и ч е с к и х  э ф ф е к т а х  Г С
Эндогенные молекулы ГС образованы из дисахари-

дов, включающих глюкуроновую кислоту и глюкозамин.

Недостаток эндогенного глюкозамина в организме ухудша-

ет качество СЖ и может вызвать так называемый «хруст

в суставах». Экзогенный ГС является корректором метабо-

лизма костной и хрящевой ткани и относится к группе ан-

тиревматических препаратов (M01AX по анатомо-терапев-

тическо-химической классификации) [33].

Подобно ХС, ГС взаимодействует с рецепторами

CD44, TLR4 и ICAM1 на поверхности хондроцитов, инги-

бирует провоспалительный транскрипционный фактор NF-

κВ, цитокиновый сигнальный путь JAK/STAT, регулирует

синтез IgA в кишечнике, миграцию лейкоцитов, активность

рецепторов гематопоэтина и интерферонов. Анализ 40 бел-

ков метаболизма ГС и 15 таргетных белков ГС, посредством

которых осуществляются основные эффекты ГС, указывает

на еще более широкий круг фармакологического действия

ГС [34].

В отличие от ХС, ГС, вследствие малого размера моле-

кулы, является «готовым» действующим веществом-амино-

сахаридом. Поэтому молекулы ГС начинают быстро всасы-

ваться в желудке и тонкой кишке, поступают в кровь и бы-

стро достигают СЖ и соединительной ткани хряща. Бы-

строе всасывание ГС объясняет более быстрое действие суб-

станции ГС на воспаление и снятие боли. Основным меха-

низмом хондропротекторного действия ГС является,

по всей видимости, активация рецептора CD44, что способ-

ствует предотвращению деградации белка Iκ-Bα, ингибиру-

ющего провоспалительный белок NF-κB, и снижает экс-

прессию генов, участвующих в воспалительной реакции

и деградации хряща [35–37]. 

Получены прямые экспериментальные подтвер-

ждения того, что ГС снижает: 1) уровни биомаркеров

воспаления (ИЛ1, ИЛ6 и СРБ) [7]; 2) биосинтез ФНОα,

ИЛ1β и ПГE2 в макрофагах [38]; 3) активность фактора

NF-κB и транслокацию обоих типов субъединиц NF-κB

(p50 и p65) внутрь клеточного ядра; 4) экспрессию генов,

индуцированных ИЛ1β (в частности, за счет ингибирова-

ния NF-κВ) [39]. Кроме того, ГС способствует диффе-

ренциации остеобластов и может увеличивать актив-

ность щелочной фосфатазы, синтез коллагена, секрецию

остеокальцина и минерализацию, что снижает резорб-

цию кости [38].

Фармакокинетические исследования показали, что

время достижения максимальной концентрации в крови

(tmax) составляет 2–4 ч [40]. В открытом рандомизирован-

ном перекрестном исследовании 12 здоровых добровольцев

получали ГС (однократно, в дозах 750; 1500 и 3000 мг). Вре-

мя полувыведения глюкозамина составило в среднем 15 ч.

Показано, что отклик концентраций ГС в крови при повы-

шении дозы от 1500 до 3000 мг увеличивается всего

в 1,4–1,6 раза, что делает дозу ГС 1500 мг/сут оптимальной

для клинического применения [41]. 

Клинические исследования подтверждают, что

пероральный прием ГС способствует снижению уровней

провоспалительных маркеров в крови (прежде всего СРБ

и показателей окислительного стресса) [14, 36, 42]. Мета-

анализ шести рандомизированных исследований

(n=1502) показал, что прием ГС (1500 мг/сут) оказывал

защитный эффект на сужение суставной щели (0,43; 95%

ДИ 0,23–0,62; р<0,001) [43]. Эффективность ГС для лече-

ния ОА подтверждена в метаанализе 19 рандомизирован-

ных плацебоконтролируемых испытаний (n=3159), под-

твердившем значимое снижение болевой симптоматики

ОА на 36% (95% ДИ от -56 до -17) при продолжительно-

сти приема более 6 мес [44]. Cочетанное применение ГС

и ХС характеризуется эффективностью в отношении сни-

жения симптоматики ОА колена (боль, скованность, огра-

ничение подвижности), сопоставимой с эффективностью

НПВП [45–47].

Важно отметить, что прием ГС безопасен с точки зре-

ния формирования инсулинорезистентности и нарушений

липидного профиля и, более того, способствует торможе-

нию патофизиологии ожирения. Ингибируя О-гликозами-

нирование внутриядерных белков (например, р53), TLR

и NF-κB, регулируя экспрессию фактора роста фибробла-

стов 21, активируя протеинкиназу AMPK, способствуя

улучшению состояния микробиоты кишечника (повышение

содержания Bifidobacterium, Lactobacillus, Lachnospiraceae

и других Firmicutes), ГС может ускорять липолиз висце-

рального жира [48]. Эти и другие терапевтические эффек-

ты, естественно, относятся к высокоочищенным микро-

кристаллическим субстанциям ГС [49–51], позволяющим

безопасно осуществлять долговременный прием препара-

тов ГС. 
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В целом, ГС снижает деградацию хрящевой и костной

ткани, одновременно стимулируя обновление соединитель-

ной ткани хряща и препятствуя чрезмерной активации бо-

левых окончаний. Эти эффекты ГС осуществляются по-

средством: 1) активации CD44, ингибирования NF-κB

и TLR, что приводит к снижению уровней ИЛ1β, ИЛ6,

ФНОα, СРБ, ПГE2; 2) снижения активности металлопро-

теиназ; 3) снижения резорбции кости; 4) ингибирования

О-гликозаминирования внутриядерных белков; 5) улучше-

ния состояния микробиоты кишечника; 6) липолиза висце-

рального жира. При этом ГС начинает действовать намного

раньше, чем ХС, оказывая «быстрое» противовоспалитель-

ное и противоболевое действие: всасывание в желудочно-

кишечном тракте (ЖКТ) начинается уже в желудке и тон-

кой кишке (рис. 2).

О ф а р м а к о л о г и ч е с к и х  э ф ф е к т а х  Н К - I I  
Эндогенный коллаген – важный структурный компо-

нент хряща и других разновидностей соединительной тка-

ни. Сумарная масса коллагена в организме человека может

достигать 5 кг, поэтому экзогенный НК-II, принимаемый

в достаточно малых дозах (40–100 мг/сут), не может рассма-

триваться просто как «источник биологического коллаге-

на». Экспериментальные и клинические исследования под-

тверждают эффективность таких низких доз НК-II для ле-

чения ОА, что позволяет говорить о существовании специ-

фических таргетных белков и особых молекулярно-физио-

логических механизмов осуществления антиартритических

эффектов НК-II. 

Стандартизированные НК-II способствуют увели-

чению доли регуляторных Т-клеток типа CD4+, сниже-

нию уровней провоспалительных цитокинов (ИЛ1β,

ИЛ6, ФНОα, СРБ), провоспалительных простагландинов

в крови и уровней MMP3 и NF-κB в хряще. Кроме того,

НК-II регулирует экспрессию белков метаболизма жиров

и благотворно влияет на структуру костной ткани. Приме-

нение НК-II при ОА связано со значительным уменьшени-

ем боли и улучшением объема движений в суставах, улуч-

шением функции суставов по шкале WOMAC (Western

Ontario and McMaster University Osteoarthritis Index) и ка-

чества жизни по шкале SF-36 (Short Form Medical

Outcomes Study). Возможно и профилактическое приме-

нение неденатурированного коллагена как хондропроте-

ктора [5].

Фармацевтические субстанции экзогенного НК-II,

получающиеся в результате щадящей обработки природ-

ного сырья (хрящи животных и птиц), представляют со-

бой биологически активные формы коллагена. Соответ-

ственно, НК-II может использоваться как источник эпи-

топов (т. е. антигенных детерминант белков) для выра-

ботки специфических антител, которые будут способст-

вовать снижению провоспалительного иммунного ответа

на волокна коллагена, возникающие при деградации

хряща [52]. 

Исходя из общеизвестных основ иммунологии, фор-

мирование системной толерантности к коллагену вследст-

вие приема субстанции НК-II обусловлено взаимодействи-

ями эпитопов НК-II с лимфоидной тканью ЖКТ. Эти взаи-

модействия способствуют формированию толерантности

Т-клеток к коллагену и препятствуют атаке Т-клеток на де-

градирующий суставной хрящ. Небольшие дозы НК-II per

os способствуют нейтрализации атак лимфоцитов типа

«Т-киллер» против ткани хряща посредством воздействия

трехмерных эпитопов коллагена на пейеровы бляшки в ди-

стальном отделе тонкой кишки и в проксимальном отделе

толстой кишки [53].

Кроме того, НК-II может связываться с рецепторами,

содержащими дискоидиновые домены (DDR1 и DDR2), –

повсеместно распространенными тирозинкиназными ре-

цепторами, активируемыми именно за счет связывания

с молекулами коллагена [54]. Связывание коллагена рецеп-

торами DDR приводит к устойчивой активации этих рецеп-

торов, которые регулируют адгезию, рост, миграцию и деле-

ние клеток, а также реконструкцию внеклеточного матрик-

са соединительной ткани [55]. НК-II, связываясь с рецепто-

рами DDR1 и DDR2, может ингибировать провоспалитель-

ные эффекты эндогенных коллагенов (увеличение экспрес-

сии циклооксигеназы 2, MMP9, рецептора ФНОα, актива-

ция провоспалительных сигнальных белков p38-MAPK

и NF-κB) [56]. 

В экспериментальных исследованиях показано, что

НК-II увеличивал долю регуляторных Т-клеток типа

CD4+/CD25+ [57], снижал

уровни провоспалительных ци-

токинов (ИЛ1β, ИЛ6, ФНОα,

СРБ) в сыворотке крови и уров-

ни MMP3, NF-κB в коленном

суставе [58], ингибировал про-

дукцию ПГE2 (на 20%) и экс-

прессию генов, кодирующих

провоспалительные ИЛ1β, ИЛ6,

ФНОα, COX2, MCP1, NF-κB,

MMP3, RANKL [59]. 

В клинических исследова-

ниях показана перспектив-

ность адъювантной терапии бо-

ли при ОА с использованием

НК-II [60], подтверждены эф-

фективность и безопасность

НК-II при долговременном

приеме [61]. Метаанализ ран-

домизированных плацебоконт-
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Рис. 2. Молекулярно-фармакологическая концепция действия ГС

Fig. 2. Molecular pharmacological concept of glucosamine sulfate (GS) action
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ролируемых исследований под-

твердил эффективность приема

НК-II при ОА: подтверждено

статистически значимое сни-

жение суммарного балла по

шкале WOMAC (-8; 95% ДИ от

-13 до -3; p=0,002), в том чис-

ле по подшкале «скованность»

(-0,41; 95% ДИ от -0,74 до -0,08;

p=0,01). Установлено снижение

боли по визуальной аналоговой

шкале (-16,6; 95% ДИ от -26,2

до -6,9; p<0,001) [62]. Высоко-

очищенный НК-II нетоксичен

(LD50 >5000 мг/кг для НК-II из

хряща цыпленка per os – V класс

токсичности), что делает пер-

спективным его применение

с целью долговременной про-

филактики и терапии ОА [63,

64]. 

Таким образом, экстракты

НК-II воздействуют на аутоим-

мунный компонент заболеваний

хряща, дискоидиновые рецепто-

ры коллагена и способствуют

снижению активности провос-

палительных цитокинов и про-

стагландинов. НК-II также тор-

мозит старение костной ткани за

счет уменьшения воспаления

и окислительного стресса

(рис. 3). Клинические исследо-

вания показали перспективность

применения экстрактов НК-II

у пациентов с ОА на фоне инсу-

линорезистентности.

З а к л ю ч е н и е
Терапия боли при ОА не-

разрывно связана с восстановле-

нием структуры суставного хря-

ща. Воздействие на разные мо-

лекулярно-физиологические ме-

ханизмы хондропротекции мо-

жет существенно повысить эф-

фективность лечения. В частно-

сти, ХС действует через актива-

цию рецептора CD44, что приво-

дит к ингибированию NF-κB. ГС

действует по тому же механизму

и, дополнительно, модулирует гликозаминирование белков

протеома человека. Экстракты НК-II воздействуют на ауто-

иммунный компонент заболеваний хряща, дискоидиновые

рецепторы коллагена и способствуют снижению активно-

сти провоспалительных цитокинов и простагландинов

(рис. 4). 

Примером такой комбинации может служить Хондро-

гардТРИО, который содержит суточные дозы ХС (1200 мг),

ГС (1500 мг) и НК-II (40 мг) и выпускается в виде порош-

ков-саше для приготовления раствора для приема внутрь
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Рис. 3. Молекулярно-фармакологическая концепция действия НК-II.

Fig. 3. Molecular pharmacological concept of undenatured type II collagen (UC-II) action

Рис. 4. Синергидные эффекты экзогенных ХС, ГС и НК-II 

в оздоровлении хрящевой ткани

Fig. 4. Synergistic effects of exogenous CS, GS and UC-II 

in the improvement of cartilage tissue

Увеличение доли 

Т-регуляторных 

лимфоцитов CD4+

Регуляция экспрессии

белков метаболизма 

жиров

Взаимодействие НК-II с пейеровыми бляшками в дистальном

отделе тонкой кишки и в проксимальном отделе толстой

кишки приводит к формированию системной толерантности

Т-клеток к коллагену и выработке защитных антител 

к коллагену на поверхности деградирующего хряща

Ускорение регенерации хряща, уменьшение воспаления и боли 

при ОА и/или субклинической дисфункции суставов

Снижение уровней ИЛ1β,

ИЛ6, ФНОα, COX2, MCP1,

NF-κB, MMP3, RANKL

Уменьшение боли при ОА

Поддержание структуры

костной ткани

Профилактика 

инсулинорезистентности

Ингибирование 

провоспалительных 

эффектов 

эндогенных коллагенов 

через рецепторы DDR1/2

Клеточная

мембрана
Активация

гиалуронидаз

Инактивация

NF-κB

Антитела к НК-II

CD44

Дискоидиновые рецепторы
Модуляция 

гликозаминированя 

протеома

Уменьшение 

аутоиммунных 

реакций, 

стимулирующих 

деградацию 

хряща

Реконструкция ткани 

хряща, торможение 

провоспалительных 

эффектов эндогенных 

коллагенов

Совместный прием per os

Пораженный сустав,

болевая симптоматика

Уменьшение боли, 

реабилитация сустава

[65]. Благодаря синергии трех компонентов препарат ока-

зывает благоприятное влияние на восстановительные про-

цессы в хрящевой ткани суставов и позвоночника.
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Среди разнообразных неврологических симптомов,

развивающихся вследствие сосудистых поражений головно-

го мозга, особое место занимают нарушения когнитивных

функций (КФ), наличие которых оказывает выраженное

негативное влияние на качество жизни пациентов [1, 2].

Распространенность деменции среди лиц старше 65 лет

в развитых странах оценивается от 5 до 10%, при этом на до-

лю сосудистой деменции приходится не менее 20% всех слу-

чаев [3–6]. Более сложной является оценка распространен-

ности недементных сосудистых когнитивных нарушений

(СКН), что во многом определяется отсутствием общепри-

нятых критериев диагностики, удобных для практической

деятельности. Между тем совершенно очевидно, что рас-

пространенность недементных форм значительно превы-

шает распространенность самой деменции, при этом паци-

енты с такими нарушениями имеют более высокий риск

развития деменции, госпитализации и смертности [7, 8].

Клинические и патогенетические представления

о СКН за последние десятилетия значительно расширились

благодаря широкому внедрению методов структурной

и функциональной нейровизуализации и сопоставления их

результатов с посмертным патоморфологическим изучени-

ем мозга [9]. К настоящему времени стало очевидно, что

СКН представляют собой гетерогенные расстройства КФ
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Сосудистые когнитивные нарушения (СКН) представляют собой весьма разнообразную группу состояний, различающихся по этио-

патогенезу, степени тяжести, клинической картине, динамике и выраженности функциональных расстройств. Эта гетероген-

ность существенно затрудняет разработку единых стандартизированных рекомендаций по диагностике и лечению СКН. Разра-

ботка критериев для каждого клинико-патогенетического варианта для постоянного практического применения представляется

сложной задачей. В настоящей статье на основе анализа ранее предложенных подходов к диагностике различных клинико-патоге-

нетических вариантов представлены единые критерии диагностики и классификация СКН.
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Vascular cognitive impairment (VCI) is a very diverse group of conditions that differ in etiopathogenesis, severity, clinical picture, dynamics and

severity of functional disorders. This heterogeneity significantly complicates the development of uniform standardized recommendations for the

diagnosis and treatment of VCI. The development of criteria for each clinical and pathogenetic variant for permanent practical application is a

difficult task. In this article, based on the analysis of previously proposed approaches to the diagnosis of various clinical and pathogenetic vari-

ants, common diagnostic criteria and classification of VCI are presented.
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