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Остеокальцин. Структура, синтез, 
посттрансляционная модификация

К
остная ткань представлена клеточными эле-

ментами, органическим матриксом, или осте-

оидом, и минеральными веществами. 

Органический матрикс костей на 90% состоит из фи-

брилл коллагена, а оставшиеся 10% – это различные 

неколлагеновые белки [20, 13]. 

Остеокальцин (bone-Gla-protein, BGP) – это глав-

ный неколлагеновый белок экстрацеллюлярного ма-

трикса костей, с молекулярной массой 5800 Да [15], 

синтезируемый преимущественно остеобластами. 

Витамин К-зависимые белки: остеокальцин, 

матриксный Gla-белок и их внекостные эффекты

Рис. 2. Адаптировано из Booth et al. [3].Рис. 1. Структура карбоксилированного (Gla-) остеокальцина. 
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Остеокальцин составляет 25% всей неколлагеновой 

части органического матрикса кости и 2% массы кост-

ной ткани в целом. 

Структура остеокальцина представлена после-

довательностью из 49 аминокислот, с 3 остатками 

γ-карбоксиглутаминовой кислоты, или -Gla [20, 13] 

(рис. 1).

Биологическая активность остеокальцина зави-

сит от посттрансляционной модификации молекулы, 

а именно карбоксилирования в 17, 21 и 24 положениях 

с помощью фермента γ-глутамилкарбоксилазы [26, 15]. 

Именно остатки γ-карбоксиглутаминовой кислоты,  

притягивают на себя 3 иона кальция и укладывают их в 

структуру кристаллов гидроксиапатита (рис. 2), основ-

ного составляющего костной ткани, обеспечивающего 

ее минеральную плотность [40]. Полностью карбок-

силированный остеокальцин обладает наибольшим 

сродством к костной ткани и практически не выходит 

за ее пределы, т.е. в системный кровоток, способствуя 

процессу минерализации костей.

В то же время процесс карбоксилирования и актив-

ность фермента его осуществляющего, γ-глута мил-

карбо кси лазы, являются витамин К зависимыми. 

Активным кофактором для γ-глутамилкарбоксилазы 

является восстановленная форма витамина К – гидро-

хинон витамина К (КН2) [38]. 

В процессе карбоксилирования остеокальцина, 

а также других витамин К-зависимых белков, сам ги-

дрохинон KH2 преобразуется в витамин К эпок-

сид КО [46].

Процесс окисления гидрохинона в эпоксид обеспе-

чивает энергию, необходимую для карбоксилирования 

остатков -Glu в -Gla [46, 38]. Таким образом, витамин 

К увеличивает образование карбоксилированных форм 

и уменьшает высвобождение остеокальцина в кро-

воток, тем самым, способствуя минерализации ске-

лета [26].

В рационе человека количество витамина К весьма 

ограничено, кроме того, всасывание витамина К зна-

чимо снижается с возрастом, при заболеваниях пе-

чени и кишечника, приеме антибиотиков широкого 

спектра действия и некоторых других лекарственных 

препаратов. Для предотвращения истощения запа-

сов витамина К в организме существует механизм 

его восстановления с помощью фермента витамин 

К-эпоксидредуктазы (рис. 4). 

Кроме того, производные кумарина антикоагулянты 

непрямого типа действия являются антагонистами 

витамина К и ингибиторами γ-кар боксилирования, 

путем блокирования фермента витамин К-эпо ксид-

ре дук тазы, которая необходима для регенерации вита-

мина K [38]. 

Важно, что при недостатке витамина К на свет 

образуются менее карбоксилированные формы 

остеокальцина. Т.е., например, «не полностью кар-

боксилированный остеокальцин» – карбоксилирова-

ние в положении только 17 и 24, реже в положениях 21 

и 24, или «недокарбоксилированный остеокальцин» – 

карбоксилирование только в положении 17. 

При выраженном дефиците витамина К часть остео-

кальцина остается некарбоксилированной полностью. 

Все эти формы остеокальцина обладают меньшим 

сродством к костной ткани и легко проникают в си-

стемный кровоток, где обладают собственной биоло-

гической активностью. 

Известно, что более 90% синтезируемого остеобла-

стами остеокальцина у молодых и около 70% у взрос-

лых людей включается в костный матрикс, а остальная 

часть попадает в кровоток.

Витамин К 
Витамин K – групповое название для ряда произ-

водных 2-метил-1,4-нафтохинона, имеющих близкую 

функцию в организме (рис. 6).

Витамин К, как уже было сказано выше, является 

кофактором для фермента, с помощью которого про-

Рис. 3. Процесс окисления гидрохинона в эпоксид. Адаптировано 

из Rishavy et al. [38].

Рис. 6. Структура витамина К1 и витамина К2.

Рис. 4. Схематический путь метаболизма витамина К
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исходит карбоксилирование большого ряда витамин 

К-зависимых белков в организме, благодаря чему 

те приобретают остатки -Gla в своей структуре.

Витамин К1, или филлохинон содержится в боль-

ших количествах в зеленых листовых овощах, капусте, 

шпинате (табл. 1).

Витамин К2 – менахинон – синтезируется бактери-

ями в толстом кишечнике. 

Классически дефицит витамина К определяют 

по ненормально длинному протромбиновому времени. 

Биомаркером недостаточности витамина К может 

служить повышение сывороточной концентрации 

Glu-форм (высокая концентрация недокарбоксилиро-

ванного остеокальцина), что сопровождается низкой 

минеральной плотностью костной ткани и повышен-

ным риском остеопороза. 

Может ли достаточное потребление витамина К слу-

жить протектором снижения минерализации костей, 

усиливая процесс карбоксилирования остеокальцина 

и минерализации костей?

По данным M. Ryan-Harshman и W.Aldoori, потре-

бление витамина К менее 100 мкг в день ассоцииро-

вано с относительным риском снижения минеральной 

плотности костной ткани [30]. В работе Vergnaud P. 

с соавт. продемонстрировано, что повышение сыво-

роточных уровней непосредственно некарбоксилиро-

ванного остеокальцина связано с повышением риска 

переломов бедра [45] и низкой минеральной плотно-

стью бедра и позвоночника в пре- и постменопаузе [3], 

что согласуется с предположением о протективной 

роли достаточного витамин К-зависимого карбокси-

лирования остеокальцина.

Однако в мировой литературе есть наблюдения, 

не позволяющие сделать однозначные выводы о роли 

витамина К. По данным Booth S.L. и соавт. [3], дли-

тельное низкое потребление витамина К менее 100 мкг 

в сутки было связано с низкой минеральной плотно-

стью костей у женщин, но взаимосвязи между уровнем 

потребления витамина K и плотностью костей у муж-

чин выявлено не было.

Тем не менее, добавки с витамином К снижают по-

терю костной массы [5], но при приеме с рекомен-

дуемым количеством кальция и витамина D прием 

филлохинона не дает никаких дополнительных пре-

имуществ для плотности костей в позвоночнике 

или бедре [39]. 

Ось «кость – поджелудочная железа»: 
остеокальцин и углеводный обмен
Классически в современной клинической практике 

остеокальцин рассматривается как маркер метаболизма 

костной ткани, маркер, с помощью которого можно 

оценить интенсивность костного обмена при различ-

ных заболеваниях и состояниях (табл. 2).

Однако все большее внимание исследователей при-

влечено к остеокальцину как возможному новому 

посреднику или активному участнику поддержания го-

меостаза глюкозы, что открывает новую регуляторную 

ось «кость–поджелудочная железа». Рядом исследо-

вателей остеокальцину отводится перспективная роль 

в лечении целого спектра метаболических нарушений, 

включая сахарный диабет.

Центральная же регулирующая роль возможной 

новой эндокринологической оси принадлежит леп-

тину, который воздействует на остеобласты через цен-

тральные структуры головного мозга [21] (рис. 7).

Лептин – белок, циркулирующий в плазме крови 

человека в количествах, прямо пропорциональных 

массе жировой ткани, является продуктом экспрес-

сии Ob-гена, экспрессируемого в основном в ади-

поцитах белой жировой ткани. Связываясь с Ob-Rb 

рецепторами гипоталамуса, лептин может оказывать 

разнонаправленное влияние на остеогенез [8, 16]. 

Во-первых, известно антиостеогенное влияние леп-

тина через регуляцию сигнальной цитокиновой 

системы RANK-RANKL – основного регулятора про-

цесса дифференцировки, функционирования и апоп-

тоза остеокластов. 

Таблица 1
Содержание витамина К в некоторых продуктах. 

Продукт Размер порции Витамин К, мкг

Йогурт 100–150 мл 6,8

Майонез 1 стол. ложка 5,8

Оливковое масло 1 стол. ложка 15,4

Слива 2 шт. 11

Яблоко 1 шт. 2,8

Абрикос 4 шт. 4,7

Персик 1 шт. 2,4

Груша 1 шт. 8,1

Виноград 1/2 стакана 12

Спаржа приготовленная 1/2 стакана 72

Брокколи приготовленная 1/2 стакана 88

Шпинат вареный 1/2 стакана 324

Таблица 2

↑скорость костного обмена
↑остеокальцин 

↓скорость костного обмена
↓остеокальцин 

Постменопаузальный/первичный 
остеопороз 

Глюкокортикоид-индуцированный 
остеопороз 

Первичный и вторичный 
гиперпаратиреоз 

Гипопаратиреоз 

Хроническая почечная 
недостаточность (↓СКФ) 

Болезнь Иценко-Кушинга 

Диффузный токсический зоб Синдром Иценко-Кушинга 

Опухоли, метастазы в кости Дефицит соматотропина 

Быстрый рост у подростков Терапия глюкокортикоидными гормонами 

Рис. 7. Пути участия остеокальцина в углеводном и жировом обмене.

Остеокальцин

↑ Эпинефрин 

и норэпинефрин

↑ экспрессии 

адипонектина 

и его 

высвобождение

↑ секреции 

инсулинаЛептин

Адипоциты

↓ инсулинорезистентности

Гипоталамус

Поджелудочная 

железа



О
Ж

И
Р

Е
Н

И
Е

 И
 М

Е
ТА

Б
О

Л
И

З
М

14

2
’2

0
1

3

О б з о р ы  л и т е р а т у р ы

Во-вторых, лептин может оказывать свое влияние 

через систему СART (cocaine and amphetamine – regu-

lated transcript) – гипоталамических нейропептидов, ко-

дируемых специфическим геном, экспрессия которого 

усиливается под влиянием лептина [8]. Известно, что 

на остеобластах представлены β2-адренорецепторы, 

симпатическая активация которых с помощью лептина 

индуцирует фосфорилирование активатора транскрип-

ции фактора 4 (ATF 4), который необходим для диффе-

ренцировки остеобластов [8, 47, 16].

Таким образом, представляется, что лептин может 

положительно или отрицательно влиять на метаболизм 

костной ткани, стимулируя или подавляя секрецию 

остеокальцина остеобластами, который, в свою оче-

редь, влияет на секрецию инсулина.

На животных моделях доказано, что остеокаль-

цин даже в пикомольном диапазоне концентрации 

способен регулировать экспрессию гена инсулина 

и повышать пролиферацию β-клеток поджелудоч-

ной железы. В наномолярных концентрациях остео-

кальцин повышает экспрессию адипонектина в белой 

жировой ткани. Длительное лечение мышей синтети-

ческим остеокальцином предупреждает набор массы 

тела и возникновение нарушений углеводного обмена 

при гиперфагии и высокожировым питании [10, 9].

Революционным в отношении связи остеокальцина 

с метаболизмом глюкозы оказалось исследование, 

проведенное Lee N.K. в 2007 г., в котором у мышей, 

лишенных гена остеокальцина, наблюдался фенотип 

с нарушением толерантности к глюкозе, инсулиноре-

зистентностью и висцеральным ожирением, что пред-

ставило остеокальцин защитным фактором в развитии 

ожирения и диабета. 

При введении in vivo рекомбинантного некарбок-

силированного остеокальцина, наблюдалось повы-

шение толерантности к глюкозе и секреции инсулина. 

Подобно этому, в экспериментах in vitro было пока-

зано, что некарбоксилированный остеокальцин уси-

ливает секрецию инсулина островками Лангерганса 

и увеличивает чувствительность адипоцитов к инсу-

лину [23].

В 2008 и 2012 гг. группа авторов во главе с Ferron М. 

также показали [10, 9], что введение рекомбинантного 

некарбоксилированного остеокальцина мышам с раз-

вившимся ожирением на фоне высокожировой диеты 

усиливает пролиферацию β-клеток поджелудочной 

железы, стимулирует секрецию инсулина, улучшает 

чувствительность тканей к инсулину, снижает массу 

жировой ткани и выраженность ожирения.

В экспериментах доказано, что на β-клеточную 

пролиферацию и секрецию инсулина влияют срав-

нительно низкие концентрации остеокальцина, всего 

от 0,03 до 0,3 нг/мл [10]. 

Обнаружено, что в поджелудочной железе таких 

мышей возрастает число делящихся, Ki-67 – положи-

тельных клеток островков Лангерганса, что подтверж-

дает усиление β-клеточной пролиферации.

Иммуногистохимическая картина поджелудочных 

желез таких мышей демонстрирует увеличение числа 

островков и β-клеточной массы на фоне инфузии 

остео каль цина в течение 16 недель. 

При морфологическом анализе скелетных мышц 

методом просвечивающей электронной микроскопии 

доказано увеличение числа и размера митохондрий 

у тех мышей, которые получали остеокальцин, за счет 

чего, предположительно, и увеличивается расход 

энергии. 

Пристально изучаются молекулярные механизмы 

взаимодействия. Предполагается, что остеокальцин 

регулирует углеводный обмен через влияние на транс-

крипционный фактор FoxО1. Известно, что FoxО1, 

один из факторов транскрипции, регулирующий го-

меостаз глюкозы. FoxО1 контролирует β-клеточную 

пролиферацию в поджелудочной железе и процессы 

глюконеогенеза, передавая сигналы инсулина и ИРФ-1 

в β-клетках поджелудочной железы, адипоцитах и ге-

патоцитах [36]. По данным ряда исследований, FоXO1 

способствует и  формированию костей путем модуляции 

пролиферации предшественников остеобластов, не влияя 

на процессы их дифференцировки [37]. А исследование 

Ambrogini E. позволило предположить, что этот фактор 

участвует и в дифференцировке остеобластов [1]. 

FoxО1 увеличивает экспрессию так называемого 

Esp – гена остеобластов мышей, или гена ингибирова-

ния активности остеокальцина (у человека это псевдо-

ген, который не кодирует аналогичный белок), который 

кодирует белок протеин-тирозин-фосфатазу OST-PTP, 

что снижает биологическую активность остеокальцина 

за счет увеличения его карбоксилирования, снижения 

некарбоксилированных форм, и приводит к развитию 

резистентности к инсулину, нарушению толерантно-

сти к глюкозе и ожирению [51, 23].

Функция гена Esp стала известна не так давно. 

На сегодняшний день известно, что инактивация Esp 

у мышей приводит к гиперинсулинемии. Esp-дефи-

цит ные мыши (Esp-/-) умирают при рождении от ги-

погликемии или в течение всей жизни имеют низкий 

уровень глюкозы крови. Rached M.T. c соавт. показали, 

что инактивация FoxO1 именно в остеобластах приво-

дит к увеличению β-клеток поджелудочной железы, 

секреции инсулина и улучшению чувствительности 

к инсулину [37]. А избыточная экспрессия Esp- в остео-

бластах ухудшает гомеостаз глюкозы, уменьшает секре-

цию инсулина, индуцирует нарушение толерантности 

к глюкозе, вызывает сахарный диабет 2 типа. 

К сожалению, модели крыс и мышей являются не-

совершенными для изучения данных механизмов 

у людей, поэтому показанная роль Еsp гена, кодиру-

ющего тирозинфосфатазу, повышающую карбокси-

лирование остеокальцина в этих животных моделях, 

не может быть перенесена на человека, что требует 

дальнейших исследований в данной области. 

Тем не менее представляется, что некий определен-

ный диапазон концентраций циркулирующего в крови 

остеокальцина поддерживает адекватную секрецию 

инсулина. Насколько адекватен механизм взаимо-

действия остеокальцина и глюкозы через стимуляцию 

секреции инсулина в организме человека механизму, 

изученному на мышах, неизвестно. Но ряд исследова-

ний, проведенных на людях, демонстрирует обратно 

пропорциональную связь показателей глюкозы с уров-

нями циркулирующего остеокальцина. 
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Pollock N.K. и соавт. в своем исследовании показали, 

что в группе детей с избыточным весом и преддиабетом  

(нарушением толерантности к глюкозе) по сравнению 

с группой детей с избыточным весом, но нормальным 

обменом глюкозы снижены уровни некарбоксили-

рованного остеокальцина, тогда как уровни карбок-

силированного остеокальцина не отличались между 

группами [31], что представляет именно некарбокси-

лированный остеокальцин участником поддержания 

гомеостаза глюкозы.

Ряд клинических исследований показывает, 

что обе формы остеокальцина – и карбоксилированные 

и недокарбоксилированные – могут быть задействованы 

в этом процессе. Так, например, Hwang Y.C. и соавт. 

в своем исследовании 199 корейских мужчин в возрасте 

25–60 лет с сахарным диабетом 2 типа или нарушением 

толерантности к глюкозе продемонстрировали прямую 

связь повышения уровней как карбоксилированного, 

так и некарбоксилированного остекальцина с параме-

трами гликемии, соответствующими компенсации дан-

ных метаболических нару шений [14].

Эти же авторы при исследовании 425 человек в воз-

расте от 19 до 82 лет в ходе орального глюкозо-толе-

рантного теста показали, что плазменные уровни 

остеокальцина обратно пропорциональны глюкозе 

натощак и через 2 ч после нагрузки [17]. По данным 

Pittas A.G. и соавт. у пожилых людей общий сыворо-

точный остеокальцин также оказался обратно пропор-

ционален уровню глюкозы и инсулина натощак [33]. 

В когорте мужчин и женщин в постменопаузе с сахар-

ным диабетом 2 типа, недокарбоксилированный осте-

окальцин обратно коррелировал с процентом жировой 

ткани и с уровнем гликированного гемоглобина [22].

Таким образом, результаты последних исследований 

и экспериментов открывают новую эндокринологиче-

скую ось «кость – поджелудочная железа», представляя 

кости полноценным эндокринным органом, который 

секретирует гормон, влияющий на энергетический 

обмен. Открываются перспективы для возможно 

принципиально нового лечения ожирения и метабо-

лических нарушений, включая сахарный диабет, влияя 

на остеобласты и процессы, происходящие в них.

Кроме того, полное понимание механизмов вли-

яния витамина К на процессы карбоксилирования 

остеокальцина позволяет представить концентрацию 

его Glu-форм основным биомаркером недостатка ви-

тамина К, биомаркером риска остеопороза и риска 

переломов в будущем, что позволит осуществлять пер-

вичную профилактику и снизить заболеваемость осте-

опорозом.

Предстоит также оценить эффекты лекарственных 

средств, влияющих на γ-кар бо кси ли ро ва ние остео-

кальцина (витамин К, варфарин) на уровни глюкозы 

крови и течение метаболических заболеваний у паци-

ентов, получающих такие препараты.

Витамин К-зависимое карбоксилирование 
matrix-Gla-protein – защита от сосудистой 
кальцификации
Одним из белков, который проходит γ-кар бо кси-

ли ро ва ние с приобретением остатков Gla-, является 

матриксный GLA белок (MGP), синтезируемый хон-

дроцитами и клетками гладкой мускулатуры сосудис-

той стенки [44]. 

MGP – белок с молекулярной массой 10,6 кДа, со-

стоящий из 84 аминокислотных остатков, содержа-

щий 5 остатков γ-карбоксиглутаминовой кислоты и, 

следовательно, принадлежащий семейству витамин 

К-зависимых белков. MGP первоначально иденти-

фицирован в костной ткани. Последние полученные 

данные предполагают, что MGP, а именно его карбок-

силированная форма, играет ключевую роль в ингиби-

ровании роста кристаллов кальция в мягких тканях. 

MGP обнаруживается в высоких концентрациях 

во внеклеточном матриксе костной и хрящевой 

ткани [34]. Он также синтезируется в других тканях, 

таких как рак легких, сердца, почек, артериальные 

стенки сосудов [11]. 

Сосудистая кальцификация считается одним из зна-

чимых прогностических факторов неблагоприятных 

сердечно-сосудистых событий, таких как инфаркт ми-

окарда и инсульт. Долгое время считалось, что кальци-

фикация сосудов – это пассивный процесс отложения 

кальция и фосфатов в стенках артерий и сердечных 

клапанах. Однако недавние многочисленные исследо-

вания показали, что патологическая сосудистая каль-

цификация – это активный регулируемый клеточный 

процесс, похожий на процесс физиологического фор-

мирования костей [7]. В кальцинированных стенках 

сосудов обнаруживают белки костной ткани, такие 

как остеокальцин, остеонектин, MGP. При этом точ-

ные механизмы, посредством которых происходит 

кальцификация, остаются до конца неясными.

Доказано, что кальцификацию артерий и ее про-

грессирование инициирует оксидативный стресс. 

Так, в исследовании Byon C.H. и соавт. было показано, 

что H2O2 вызывает кальцификацию гладкомышечных 

клеток сосудов in vitro [4]. Под воздействием H2O2 

гладкомышечные клетки сосудов дифференцируются 

в остеохондрогенные клетки путем активации транс-

крипционного фактора Runx2 – основного регулятора 

дифференцировки остеобластов.

Активными участниками кальцификации являются 

и так называемые костные морфогенетические белки 

(bone morphogenetic protein, BMP) – члены семейства 

трансформирующих факторов роста-β (TGF-β), над-

семейства сигнальных молекул, участвующих в остео-

генезе [29]. Известно около 20 различных молекул 

BMP, из которых BMP2, BMP4, BMP5, BMP6 и BMP7 

могут вызывать эктопическую кальцификацию [25]. 

В ряде исследований BMP2, BMP4 и BMP6 были об-

наружены в кальцинированных областях атеросклеро-

тических поражений, что подтверждает их активную 

посредническую роль в процессах сосудистой каль-

цификации [6]. BMP способствуют пролиферации 

и остео хон дро генной дифференцировке гладкомышеч-

ных клеток сосудов [19].

Полностью карбоксилированный MGP рассматрива-

ется как ингибитор сосудистой кальцификации [50, 27, 

41, 28]. Его тормозное влияние еще до конца не изу-

чено, но ингибирование костных морфогенетических 

белков 2 и 4, предположительно через регуляцию фак-
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тора транскрипции Runx2 [52, 35, 49], подавление осте-

охондрогенной трансдифференцировки сосудистых 

гладкомышечных клеток [42] и прямое торможение 

роста кристаллов кальция [32] рассматриваются как 

возможные основные механизмы. Все эти процессы 

требуют витамин-К-зависимого карбоксилирования.

Так, в опытах на мышах потеря MGP вызывает об-

ширную кальцификацию артерий [52, 41] и приводит 

к значительному увеличению активности BMP и остео-

хондрогенной дифференцировке гладкомышечных 

клеток сосудов с последующей их минерализацией. 

Избыточная экспрессия MGP в трансгенных мышах 

приводит к предотвращению кальцификации атеро-

склеротических поражений [48].

Представляется интересным, влияет ли дефицит 

витамина К, применение антикоагулянтов из группы 

антагонистов витамина К на усиление процесса каль-

цификации сосудов, и соответственно, влияет ли 

витамин К – как кофактор γ-глутамилкарбоксилазы – 

на усиление механизма карбоксилирования и может 

ли витамин К являться протектором сосудов от пато-

логической минерализации, а степень достаточного 

карбоксилирования служить гарантией защиты стенок 

сосудов от избыточной минерализации.

Действительно, чтобы MGP выполнял свои функ-

ции, белок должен быть максимально γ-кар бо кси ли ро-

ван ным, что требует достаточного уровня витамина К. 

Без достаточного количество витамина К MGP оста-

ется некарбоксилированным и не препятствует каль-

цификации [12]. 

У крыс инактивация MGP с помощью варфарина 

приводит к быстрой кальцификации артерий [41]. 

Связь длительного применения варфарина с аорталь-

ной кальцификацией клапанов была продемонстриро-

вана и в исследовании Holden R.M. и соавт. [18].

В основном активность и функция MGP исследована 

на животных моделях. Существующие исследования на 

людях лишь подтверждают протективную роль вита-

мина К в отношении кальцификации сосудов. В двой-

ном слепом рандомизированном контролируемом 

исследовании Shea M.K. и соавт. [27] была определена 

профилактическая роль витамина К в отношении каль-

цификации коронарных артерий. В этом исследовании 

приняли участие 388 женщин и мужчин, 200 из кото-

рых получали 500 мкг/сут филлохинона, а 188 – дру-

гие поливитамины без филлохинона. Исследование 

кальцификации коронарных артерий проводили с по-

мощью мультиспиральной компьютерной томографии 

(МСКТ). В результате, в группе пациентов, получа-

ющих филлохинон, на 6% уменьшилась прогрессия 

кальцификации коронарных артерий. В рандомизиро-

ванном на 3 группы плацебо-контролируемом исследо-

вании женщин в постменопаузе [2] Braam L.A. и соавт. 

участницы в первой группе получали плацебо, во вто-

рой – добавки с минералами и витамином D, в третьей 

группе – добавки с витамином К1. В начале исследова-

ния и через 3 года при проведении оценки ряда характе-

ристик общей сонной артерии, включая коэффициент 

растяжимости, толщину интима-медии, оказалось, 

что группе пациентов, получающих витамин К1, эла-

стические свойства общей сонной артерии оставались 

неизменными в течение 3 лет, а в 2 других группах сни-

жались. По данным Schurges L.J. и соавт., в исследова-

нии 266 пациентов, 133 из которых получали варфарин, 

при оценке кальцинирования коронарных бляшек 

при помощи МСКТ, в группе получающих варфарин, 

пациенты имели более кальцинированные коронарные 

бляшки [24]. Любопытны данные Spronk H.M. и соавт., 

которые показали, что менахинон-4 (природный вита-

мин К2, сходен с витамином К1, но представляет собой 

более ненасыщенное соединение), но не витамин К1, 

может предотвратить кальцификацию артерий у крыс 

при введении в сочетании с варфарином [43].

Количество витамина К и степень достаточного 

γ-карбоксилирования, необходимого для MGP с целью 

ингибирования кальцификации у человека, неиз-

вестны. 

Возможно определение некарбоксилированного 

MGP с помощью метода иммуноферментного ана-

лиза, что может явиться новым методом диагностики 

с целью выявления активного процесса сердечно-сосу-

дистой кальцификации, а сам некарбоксилированный 

MGP – биомаркером кальцификации. Дальнейшие 

исследования могут иметь потенциальное значение 

для выявления больных с высоким риском сердечно-

сосудистых заболеваний и сердечно-сосудистой 

кальцификации, а также для контроля лечения сер-

дечно-сосудистых заболеваний.

Необходимо больше доказательных данных о вли-

янии дефицита витамина К и применения антикоа-

гулянтов из группы антагонистов витамина К на риск 

прогрессии сосудистой кальцификации. Предстоит ис-

следовать и возможные дополнительные механизмы, 

оказывающие влияние на процессы карбоксилирова-

ния и изучить возможности снижения сердечно-сосу-

дистого риска при восполнении дефицита витамина К.

Рис. 11. Структура MGP.
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