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В представленном обзоре рассмотрена роль коллагеновых гидролизатов в лечении и профилактике 
заболеваний суставов. Коллаген является основным структурным белком костей, хрящей, связок, сухо-
жилий в суставах. Гидролизованный коллаген, как источник специфических аминокислот, может быть 
строительным материалом для образования фибрилл коллагена в соединительных тканях. Ферментатив-
ный гидролиз хрящей цыплят позволил получить комплекс гидролизата коллагена типа II и гликозами-
ногликанов. В клинических исследованиях были проверены гидролизаты кожного коллагена, хрящевого 
коллагена типа II, а также хрящевого неденатурированного коллагена типа II. Применение коллагеновых 
гидролизатов в течение продолжительного времени (5–6 мес.) позволило улучшить функционирование 
коленного сустава у пациентов не только с лёгкой формой, но и с тяжелой формой остеоартроза. Нутри-
цевтики из гидролизатов коллагена типа II в комплексе с витамином С более эффективно влияют на об-
разование фибрилл коллагена, протеогликанов в хрящевом матриксе и таким образом могут повлиять на 
увеличение подвижности суставов. 
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The present submitted survey examines the role of collagen hydrolysates concerning treatment and prevention 
joint diseases. Collagen is the basic structural protein of bones, cartilages, ligaments, tendons in joints. Hydrolyzed 
collagen, as the source of specific amino acids, can be construction material for formation collagen fibrils in 
connective tissues. Enzymatic hydrolysis of chicken cartilage allows for obtaining the complex of hydrolyzed 
collagen of the II type and glycosaminoglycans. Hydrolysates of dermal collagen, cartilage collagen of the II type 
and also cartilage undenaturated collagen of the II type were verified during clinical studies. The usage of collagen 
hydrolysates during the long-term period (5-6 months) allowed for improvement of knee joint functioning in patients 
that have not only mild, but severe osteoarthrosis. Nutraceuticals made on the basis of the II type hydrolyzed 
collagen in combination with vitamin C efficiently influence on the formation of collagen fibrils, proteoglycans in 
cartilage matrix and thus are able to influence on the enhancement of joint mobility. 
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Болезни хрящей: артриты и артрозы 
суставов, разрушения межпозвонковых 
дисков в позвоночнике являются распро-
страненными хроническими заболевани-
ями. Фармакологическими средствами 
(стероидными и другими препаратами) 
болезни опорно-двигательного аппарата c 
трудом поддаются лечению. Применяемые 
лекарства направлены преимущественно 
на уменьшение боли и повышение под-
вижности суставов. Поэтому медицинские 
учреждения и пациенты ищут нестан-
дартные методы устранения нарушений 
здоровья. В последние годы наряду с тра-
диционной фармакотерапией развивается 
полифармацевтика и биофармацевтика. 
Клиническая нутрициология представляет 
одно из новых направлений биофармацев-
тики. По определению, принятому в США 
и Великобритании, нутрицевтиком являет-
ся пища с фармацевтическими свойствами. 
Одна из проблем рационального поиска 
природных лекарственных средств, спо-

собных оказывать биофармацевтическое 
и полифармацевтическое действие, может 
быть решена разработкой нутрицевтиков 
из компонентов соединительных тканей. 
Широкое распространение приобрели ну-
трицевтические средства, содержащие 
гидролизат коллагена, глюкозамин, хон-
дроитин сульфат, гиалуроновую кислоту, 
витамин C и другие вещества. Гликозами-
ногликаны – хондропротекторы – давно 
применяются при болезнях опорно-дви-
гательного аппарата. В данном обзоре мы 
рассматриваем коллаген, как основной бе-
лок соединительных тканей, фибриллы ко-
торого укрепляют матрикс тканей в суста-
вах. Применяя коллагеновые гидролизаты, 
пациенты могут предотвратить или облег-
чить симптомы болезней. Целью представ-
ленного обзора является анализ нутрицев-
тиков, полученных на основе гидролизатов 
коллагена, а также оценка эффективности 
их действия в профилактике и лечении за-
болеваний суставов.
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Структура соединительных  
тканей суставов

Такой сложный орган как сустав со-
стоит из костей, хрящей, связок, сухожи-
лий, стекловидного тела. Хрящевая ткань 
локализована в тех участках опорно-дви-
гательного аппарата, которые испытывают 
наибольшую механическую нагрузку. Из-
менения в суставах при болезнях начина-
ются прежде всего в гиалиновом хряще, 
а затем распространяются на кость и дру-
гие ткани. Соединительные ткани суставов 
образованы из специализированных клеток 
и внеклеточного матрикса (ВКМ). Матрикс 
содержит коллагеновые и эластиновые фи-
бриллы, протеогликаны и гликопротеины. 
Механическая прочность матрикса опреде-
ляется жесткой структурой коллагеновых 
и эластиновых фибрилл. Коллаген является 
основным структурным белком соедини-
тельных тканей. Фибриллы формируются 
из коллагенов типов I, II, III и их комплек-
сов с минорными коллагенами типов IX, X, 
XI, XII, XIV. В хрящах преобладает колла-
ген типа II [1]. Фибриллы коллагена типа VI  
соединяют основные фибриллы между со-
бой. Коллагеновые фибриллы в матриксе 
образуют трехмерную сеть. Протеогли-
каны и гибкие фибриллы малого диаме-
тра, но содержащие большое количество 
ковалентных поперечных связей, прида-
ют эластичность тканям. Протеогликаны 
и гликопротеины заполняют пространство 
между фибриллами и клетками. Гликопро-
теины, связываясь с рецепторами на по-
верхности хондроцитов, осуществляют 
взаимодействие матрикса с клетками. Про-
теогликаны образуются из комплексов аг-
греканов, связущего белка и гиалуроновой 
кислоты. В состав аггреканов входят гли-
козаминогликаны: хондроитин-4-сульфат, 
хондроитин-6-сульфат, кератан-сульфат. 
Специфическая структура матрикса обеспе-
чивает как биомеханические свойства хря-
ща, так и способствует его питанию путем 
диффузии. Известно, что кровеносная си-
стема в гиалиновых хрящах отсутствует [1]. 
Тем не менее внутритканевая вода, ее боль-
шое количество и растворенные в ней ве-
щества обеспечивают интенсивный обмен 
веществ. Протеогликаны, обладая катион-
ными и анионными свойствами, регулиру-
ют физико-химические свойства матрикса. 
Изменение содержания коллагеновых бел-
ков, протеогликанов, гликозаминогликанов, 
ионов металлов, воды нарушает структу-
ру хрящевой ткани, приводит к болезням. 
Патологические процессы при артрозах 
сопровождаются пониженными концен-
трациями коллагена и гликозаминоглика- 
нов [5]. Ослаблена структура коллагеновых 

фибрилл в суставах при наследственном за-
болевании гипермобильность суставов, при 
котором также истончается кожа [2]. Нару-
шения структуры матрикса и размеров кол-
лагеновых фибрилл в таких разных тканях, 
как хрящи и кожа, происходят в отсутствии 
коллагена типа VI, дефиците солей и ви-
таминов [2]. Восполнение недостающих 
компонентов матрикса в организме челове-
ка можно проводить применением лечеб-
ных средств профилактического действия, 
а также нутрицевтиков. Лекарствами-хон-
дропротекторами являются гиалуроновая 
кислота и сульфатированные гликозамино-
гликаны. Их выделяют из протеогликано-
вых комплексов, содержащихся в тканях 
позвоночных животных и гидробионтов. 
Заложенные природой в организме чело-
века и животных макромолекулы соедини-
тельных тканей могут быть лекарствами 
полифармацевтического и биофармацевти-
ческого действия. 

Получение гидролизатов коллагена 
и нутрицевтиков на их основе 

Несмотря на то что коллаген является 
основным белком суставов, коллагеновые 
нутриенты относительно недавно стали при-
менять для лечения артритов и артрозов. 
В организм человека коллаген поступает 
с пищей после ее тепловой обработки. Де-
натурированным видом коллагена является 
лекарственный и пищевой желатин. Кол-
лагеновые белки и желатин под действием 
ферментов желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ) могут расщепляться до аминокислот 
и полипептидов. Большая длина молекул 
и фибрилл коллагена, имеющих относи-
тельно высокую молекулярную массу, пре-
пятствует их эффективному перевариванию. 
Гидролизаты коллагена, содержащие набор 
аминокислот и полипептидов, более доступ-
ны для усвоения в организме человека. По-
ступающие в кровь аминокислоты накапли-
ваются в соединительных тканях и клетках. 
Гидролизованный коллаген, как источник 
специфических аминокислот, может быть 
строительным материалом для биосинтеза 
матрикса этих тканей. Из экстрактов кожной 
ткани получали фармацевтический желатин. 
Для того, чтобы повысить усвоение желати-
на, дополнительно проводили его фермента-
тивный гидролиз [4]. 

Актуальной задачей является получение 
гидролизатов коллагена с большим содер-
жанием свободных аминокислот и полипеп-
тидов низкой молекулярной массы. Фермен-
тативный гидролиз коллагена представляет 
необходимый этап создания нутрицевтиков 
эффективного действия и получения нутри-
ентов с регулируемыми характеристиками. 
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Степень гидролиза (DH) является наибо-
лее значимой характеристикой глубины 
гидролиза. Индекс DH коррелирует с рас-
пределением длин молекулярных цепей и 
с молекулярной массой пептидов. Молеку-
лярные параметры гидролизатов варьируют 
в зависимости от вида животного и условий 
гидролиза ткани. Более тонкая кожа рыб 
(треска и другие виды) способствует обра-
зованию гидролизатов коллагена более вы-
сокой степени гидролиза, если сравнивать 
с гидролизатами гидробионтов (трепанги) 
[6–8]. Исследовали гидролиз тканей под 
влиянием разных ферментов, времени дей-
ствия фермента, а также в зависимости от 
температуры, рН, соотношения фермент/
субстрат. Оптимизация условий фермен-
тативного гидролиза позволяет повышать 
степень гидролиза коллагена. В работе [7] 
совместное действие ферментов (щелочная 
протеаза и папаин) привело к увеличению 
индекса DH, если сравнивать действие этих 
ферментов по отдельности. 

Гидролизат коллагена из кожи крупного 
рогатого скота «Колламин-80» был получен 
под влиянием ферментов поджелудочной 
железы свиней [3]. «Колламин-80» содер-
жит аминокислоты, дипептиды, трипептиды 
и полипептиды. На основе «Колламин-80» 
в России были разработаны нутрицевтики 
«Коллаген УЛЬТРА» (ООО «Алина Фарма», 
Московская обл., Чеховский р-н, пос. Любу-
чаны) и «Коллаген-С» (ООО «АРТ Совре-
менные научные технологии», Московская 
обл., Солнечногорский р-н, д. Голиково). Их 
основным компонентом является гидролизат 
коллагена типов I и III. В состав нутриентов 
входит витамин С. «Хонда drink» (ЗАО «Эва-
лар», г. Бийск Алтайского края), состоящий 
из гидролизата кожного коллагена, витами-
нов С и В2, глюконата марганца, дополнен 
гликозаминогликанами. Однако используе-
мый во всех нутрицевтиках гидролизат кож-
ной ткани не содержит полноценного набо-
ра аминокислот, специфичных для фибрилл 
хрящей и суставов. На основании различия 
по аминокислотному составу коллагенов ти-
пов I, II и III мы предполагаем, что нутриен-
ты из коллагенов кожи могут слабее влиять 
на образование прочных фибрилл в тканях 
опорно-двигательной системы. 

Из хрящей цыплят, применяя протеоли-
тические ферменты папаин, фицин и броме-
лайн, в США были получены гидролизаты 
коллагена типа II [9]. Молекулярная мас-
са пептидов изменяется от 50 до 10000 Д. 
Наряду с коллагеном типа II гидролизат 
«BioCell Collagen II» содержит гликозами-
ногликаны: гиалуроновую кислоту, хондро-
итин-сульфат. На основе этих гидролизатов 
были разработаны нутрицевтики с набором 

других компонентов: JointFlex Complete, 
Flex-a-Min, Flex-A-Min Triple Strength (Ar-
hritis Research Corporation, USA). 

Эксперименты в культуре клеток
Показано, что в хондроцитах in vitro по-

сле 11 дней культивирования в среде с ги-
дролизатом коллагена типа II количество 
аминокислот возрастает в 2,5 раза по срав-
нению с контролем (среда без гидролизата 
коллагена) [10]. Стимуляция коллагеноо-
бразования из аминокислот в клетках регу-
лируется ферментами, на активность кото-
рых влияют витамины и катионы металлов. 
Синтез коллагена и его фибриллообразо-
вание – сложный многоэтапный процесс. 
Биосинтез протекает в специализирован-
ных клетках (хондроциты в хрящах), а фи-
бриллообразование – вблизи поверхности 
клеток. Реакции гидроксилирования по-
зволяют модифицировать молекулы кол-
лагена. Катализируют гидроксилирование 
ферменты: пролил-4-гидроксилаза и лизил-
5-гидроксилаза с целью превращения про-
лина в оксипролин, а лизина в оксилизин. 
Ферменты активны в том случае, если же-
лезо находится в двухвалентной форме, что 
обеспечивается аскорбиновой кислотой (ви-
тамин С). Особенностью фибрилл коллагена 
высокой степени прочности является боль-
шое содержание аминокислотных остатков 
с альдегидными группами. В норме из лизи-
на и оксилизина образуются их альдегидные 
формы аллизин и оксиаллизин, которые уча-
ствуют в образовании прочных ковалентных 
связей между молекулами коллагена. По-
этому нутрицевтики из гидролизатов кол-
лагена в комплексе с аскорбиновой кисло-
той (витамин С) более эффективно влияют  
на фибриллообразование. 

Хрящ суставов аккумулирует аскорбино-
вую кислоту. В хондроцитах аскорбиновая 
кислота и дигидроаскорбат перемещаются, 
соответственно, через натрий-зависимый 
транспорт витамина C (SVCT-2) и транс-
порт глюкозы GLUT 1 [11]. In vitro аскор-
бат и аскорбиновая кислота стимулировали 
в хондроцитах суставов синтез коллагена 
типов I, II, протеогликанов и аггреканов [11].  
Исследование in vivo на мышах линии STR/
ort (у которых развили остеоартрит) пока-
зало, что длительный приём гидролизата 
коллагена может снижать дегенеративность 
хрящевой ткани, поражённой остеоартри-
том, и задерживать его развитие [11]. 

Клинические исследования
После клинических испытаний хондро-

протекторов наблюдали как положительные, 
так и отрицательные результаты от приме-
нения хондроитин-сульфата и гиалуроновой 
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кислоты [5]. Установлено также незначи-
тельное влияние этих хондропротекторов на 
снижение боли у пациентов. Противоречи-
вость наблюдаемого различия, по-видимому, 
обусловлена разным источником и методом 
получения хондропротекторов. Если наряду 
с гликозаминогликанами в состав лекарства 
входят коллагеновые белки, лекарство может 
обладать стимулирующим действием. Недо-
статок коллагеновых белков восполняется 
приемом нутрицевтиков. 

Проверяли влияние фармацевтическо-
го гидролизата коллагена (ФГК) на обмен 
веществ у больных остеоартритом [4]. Па-
циенты с остеоартритом коленного сустава 
принимали ежедневно по 10 г ФГК или 12 г 
лактозы (плацебо) на протяжении 24 недель. 
Клинические исследования в медицинских 
центрах трех стран выявили улучшение функ-
ций суставов и преимущество лечения ФГК 
над плацебо лишь в Германии. Ни в США, ни 
в Великобритании не были получены стати-
стически достоверные результаты. 

Определена специфичность соедини-
тельной ткани для получения гидролизатов 
коллагена и более эффективного лечения су-
ставов. После применения гидролизата кол-
лагена типа II в течение 24 недель в группе 
спортсменов – здоровых людей, но с вну-
трисуставной болью – наблюдали увеличе-
ние подвижности суставов, снижение боле-
вого синдрома и уменьшение зависимости 
от анальгетиков [12]. У пациентов с пер-
вичным остеоартрозом при тех же условиях 
приема гидролизата коллагена происходило 
улучшение функционирования коленного 
сустава по оценке визуальной аналоговой 
шкалы и WOMAC. У пациентов с сим-
птомами лёгкого остеоартроза коленного 
сустава, которые применяли гидролизат 
коллагена (10 г/день) с кальцием (300 мг/
день) и витамином C (60 мг/день) в течение 
14 недель, по изометрическим и изокинети-
ческим тестам повышалась функциональ-
ная подвижность колена. Также более вы-
сокие результаты наблюдали у пациентов 
с тяжёлыми формами остеоартроза. 

Неденатурированный коллаген типа II 
применяли для лечения ревматоидного артри-
та. Исследование выполнено в Гарвардском 
университете в 1993 г. Получены результа-
ты, что неденатурированный коллаген типа II  
может повлиять на подвижность суставов 
и сокращение в них боли, а также улучшить 
функциональное состояние больных осте-
оартритом [13]. Потенциальный механизм 
действия неденатурированного коллагена 
типа II, вероятно обусловлен «переобучени-
ем» T-клеток к иммунной устойчивости [14].  
Поступающий в ЖКТ неповреждённый кол-
лаген типа II повторно создаёт антигенные 

взаимодействия с древовидными клетками 
и регуляторными T-клетками в лимфе ки-
шечной ткани. Регуляторные T-клетки се-
кретируют цитокины, такие, как интерлей-
кин-10 и трансформирующий фактор роста, 
которые ингибируют иммунный ответ на 
антиген (коллаген типа II) [14]. Цитокины 
могут повлиять на снижение иммунного от-
вета к коллагену типа II внутри ВКМ сустав-
ного хряща и таким образом предотвратить 
противовоспалительную острую реакцию 
на суставной хрящ в условиях артрита. Учи-
тывая комплементарный механизм действия 
неденатурированного коллагена типа II в до-
полнение к его эффективности, он может 
быть рассмотрен как комплексно действую-
щая добавка и может приниматься по 40 мг 
ежедневно. 

Нутрициология в профилактике 
болезней суставов 

В настоящее время задачами лечения 
больных артритом и артрозом является по-
вышение подвижности суставов и снижение 
боли. Подвижность суставов определяется 
оптимальными размерами коллагеновых 
фибрилл и протеогликанов. Известно, что 
в хрящах обновление матрикса происходит 
через год [1]. Поэтому длительное и система-
тическое применение комплекса из специфи-
ческих аминокислот и гликозаминогликанов 
в гидролизатах коллагена типа II позволяет 
восстановить и укрепить структуру тканей 
суставов человека. Рекомендуемая доза – 
10 г гидролизата коллагена в день [4, 14]. Ну-
трицевтики на основе гидролизата коллагена 
эффективно влияют как на раннюю стадию 
болезней суставов, так и на профилактику 
таких болезней. Хронические болезни чело-
века вследствие дисплазии соединительной 
ткани (ДСТ) закладываются на эмбриональ-
ной стадии развития и/или на этапах роста 
детей и подростков. Нутрицевтические до-
бавки из аминокислот коллагена помогают 
ослабленным детям в укреплении хряще-
вой, костной и других соединительных тка- 
ней [2]. Применением нутрицевтиков из ги-
дролизатов коллагена в комплексе с глико-
заминогликанами, витаминами и катионами 
металлов можно стимулировать в клетках 
биосинтез макромолекул и структуру ВКМ, 
нарушенных в результате болезней. Если 
действие современных лекарств направле-
но на снижение воспалительных и болевых 
симптомов в период болезни или ее обостре-
ния, то нутрицевтики имеют преимущество 
в профилактике заболеваний. 

Заключение
Принимая во внимание, что коллаген 

является основным структурным белком 
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костей, хрящей, связок, сухожилий в су-
ставах, рассмотрена роль коллагеновых 
гидролизатов в лечении и профилактике за-
болеваний суставов. Для получения гидро-
лизатов с высоким содержанием аминокис-
лот эффективен биокаталитический подход 
и оптимизация ферментативного гидроли-
за. Представленные в обзоре данные пока-
зывают, что коллагеновые гидролизаты мо-
гут облегчить симптомы болезней суставов. 
Однако роль питания в снижении развития 
заболевания остаётся слабо изученной. Ис-
следования по лечению и профилактике бо-
лезней соединительных тканей с помощью 
нутрицевтиков находятся на начальной ста-
дии развития. Было получено и испытано 
всего лишь несколько видов гидролизата 
коллагена. Более того, определена спе- 
цифичность гидролизата коллагена типа II 
из хрящевой ткани для улучшения функ-
ционирования суставов. Поскольку увели-
чение подвижности суставов может регу-
лироваться размерами фибрилл коллагена 
и протеогликанов, потребуется определить 
взаимосвязь между составом коллагеновых 
гидролизатов и структурой матрикса. Если 
фармакологический метод основан на ис-
следовании одна молекула/одна цель, то 
нутрициология является более целостным 
видом методологии: многие ингредиенты/
множественные цели. Нутрициология, как 
раздел современной биофармацевтики, 
представляет ее новое направление, иссле-
дует возможные механизмы и способы для 
предупреждения заболеваний человека. 
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