
Толл-подобные рецепторы (Toll-like receptors, TLR)

распознают бактериальные липополисахариды (ЛПС)

и другие антигены бактерий, вирусов и грибков, активируя

соответствующие ответы врожденного клеточного иммуни-

тета. TLR, как правило, локализуются на клеточной мемб-

ране. Они обостряют воспалительные реакции инфекцион-

ного и неинфекционного генеза и переводят воспаление

в хроническую форму [1]. 
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Толл-подобные рецепторы (Toll-like receptors, TLR) реагируют на бактериальные липополисахариды (ЛПС) и участвуют в форми-

ровании врожденного иммунитета. Избыточная активность TLR приводит к хронизации воспаления и к развитию ряда коморбид-

ных патологий, включая остеоартрит (ОА). Компьютерный анализ текстов 52 312 публикаций, посвященных TLR, позволил сис-

тематически описать механизмы биологического действия TLR и их влияние на патофизиологию ОА. Выделены механизмы, посред-

ством которых медленнодействующие препараты на основе стандартизированных форм хондроитина сульфата (ХС), обладающие

симптом-модифицирующим и структурно-модифицирующим эффектом, могут способствовать снижению активности TLR и ис-

пользоваться в терапии ОА. Сделанные выводы подтверждаются результатами хемореактомного анализа TLR, а также клини-

ческими и экспериментальными данными.
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Toll-like receptors (TLRs) act as receptors for bacterial lipopolysaccharides (LPS) and participate in innate immunity. Excessive TLRs activ-

ity leads to chronic inflammation and the development of several comorbid pathologies, including osteoarthritis (OA). Computer analysis of

52,312 publications devoted to TLRs was made to systematically describe the mechanisms of biological action of TLRs and their influence on

the OA pathophysiology. In addition, we identified the mechanisms by which slow-acting drugs based on standardized forms of chondroitin sul-

fate (CS), which have symptom-modifying and structural-modifying effects, can decrease TLRs activity and be used in the treatment of OA. Our

conclusions are supported by the results of TLRs chemoreactom analysis, as well as by clinical and experimental data.
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Избыточная активность TLR взаимосвязана с патофи-

зиологией остеоартрита (ОА), эндотелиальной дисфунк-

ции, атеросклероза и ряда других патологий, ассоциирован-

ных с хроническим воспалением. Таким образом, понима-

ние биологических ролей TLR и их таргетного ингибирова-

ния фармацевтическими средствами весьма важно для под-

держания здоровья человека [2].

ОА долгое время рассматривался только как дегене-

ративное заболевание хряща. Действительно, при ОА про-

исходит деградация хряща, в том числе вследствие нару-

шения баланса между механической перегрузкой и ее

амортизацией хрящевой тканью. Однако накопленные

данные указывают на то, что воспаление играет решаю-

щую роль в патогенезе ОА. Более того, в настоящее время

считается, что подавление хронического неспецифическо-

го воспаления нестероидными противовоспалительными

препаратами является одним из основных подходов к тера-

пии ОА [3].

В частности, воспалительные реакции в хондроцитах

запускаются при участии регуляторов врожденного имму-

нитета аларминов, которые активируют TLR [4].

Например, на сегодняшний день имеется много дока-

зательств того, что TLR патогенетически связаны с меха-

низмами развития и прогрессирования OA [4]. Все структу-

ры сустава, находящиеся под постоянной статической

и динамической нагрузкой («механический стресс»), так

или иначе непрерывно разрушаются и нуждаются в посто-

янном обновлении. Так, апоптические и некротизирован-

ные клетки (хондроциты, синовиоциты и др.) и элементы

разрушающегося межклеточного матрикса выступают в ро-

ли пускового сигнала для запуска синтеза DAMP (damage-

associated molecular pattern – молекулярный фрагмент, ас-

социированный с повреждением), который, в свою оче-

редь, инициирует и поддерживает хроническое низкоин-

тенсивное (low-grade) воспаление. DAMP, поступающие во

внеклеточное пространство, активируют клетки врожден-

ного иммунитета. 

Одним из важнейших и наиболее изученных предста-

вителей семейства белков DAMP является алармин 1

(HMGB1). Алармин 1 взаимодействует с элементами врож-

денного иммунитета (TLR2 и TLR4), активирует сигналь-

ный путь NF-κB через адаптерный белок MyD88, что, в ко-

нечном итоге, приводит к увеличению синтеза провоспали-

тельных цитокинов и апоптозу хондроцитов, способствуя

деградации хрящевой ткани. Накапливается информация,

что TLR4 может быть значимым биомаркером тяжести

и прогрессирования ОА [4].

В связи с этим нами проведен систематический анализ

научной литературы, посвященной молекулярной и клеточ-

ной физиологии TLR. По запросу «toll-like AND receptor»

в базе данных биомедицинских публикаций PubMed было

найдено 52 312 ссылок. Мы провели систематический ком-

пьютеризованный анализ всего массива публикаций с це-

лью описания всех основных биологических механизмов

действия TLR. Затем был проведен хемореактомный анализ

дисахаридов, которые получаются при гидролизе хондрои-

тина сульфата (ХС). Проведенные анализы осуществлялись

посредством современных методов анализа больших дан-

ных, развиваемых в рамках топологического [5, 6] и метри-

ческого [7] подходов к задачам распознавания/классифика-

ции [8, 9].

Р е з у л ь т а т ы  с и с т е м а т и ч е с к о г о  
к о м п ь ю т е р и з о в а н н о г о  а н а л и з а  л и т е р а т у р ы
В ходе систематического анализа литературы было вы-

делено более 220 информативных биомедицинских терми-

нов, отличающих публикации по биологическим ролям

TLR от публикаций в контрольной выборке. В качестве

контрольной выборки публикаций использовались 52 000

статей, случайно выбранных из 1 706 276 текстов, найден-

ных по запросу «receptor NOT toll-like».

Аннотация полученных терминов посредством рефе-

ренсных таблиц «SNAP» [10] позволила рубрицировать тек-

сты исследований по молекулярно-биологическим процес-

сам в соответствии с международной номенклатурой Gene

Ontology (GO) [11]. Посредством экспертного анализа полу-

ченного списка рубрик GO выделены 65 наиболее инфор-

мативных рубрик, которые достоверно чаще встречались

в выборке публикаций по ХС и/или глюкозамина сульфату

(ГС), чем в контроле (в 3–25 раз чаще; р<0,05 для каждо-

го из 65 терминов). В результате была получена своего ро-

да «карта» молекулярной физиологии TLR, включающая

65 молекулярных механизмов и 35 коморбидных патологий

(рис. 1). 

Анализ метрической диаграммы на рис. 1 показывает,

что наиболее информативные ключевые слова, описываю-

щие молекулярную физиологию TLR, естественным обра-

зом группируются в три кластера: кластер 1 «Провоспали-

тельные цитокины и активация лимфоцитов», кластер 2

«Обострение воспалительных реакций в ответ на бактери-

альные и грибковые инфекции» и кластер 3 «Хронические

коморбидные патологии». Заметим, что молекулярные ме-

ханизмы патофизиологии ОА, на которые могут воздейст-

вовать ХС/ГС (интерлейкины – ИЛ, NF-κB киназа и др.),

расположены преимущественно в кластере 1. 

Механизмы действия TLR, связанные с провоспали-

тельными цитокинами (GO:1900017) и лимфоцитами (кла-
стер 1), включают усиление синтеза/секреции NF-κB-зави-

симых цитокинов фактора некроза опухоли α (ФНОα)

(GO:1990774), ИЛ1 (GO:0050701), ИЛ6 (GO:0032675), α-

и γ-интерферонов (GO:0072643, GO:0032607), изменение

активности хемокиновых рецепторов (CCR1, CCR2 и др.),

повышение синтеза провоспалительных простагландинов

(GO:0004667, GO:0050220), усиление дегрануляции эозино-

филов (GO:0043308) и регуляцию дифференцировки лим-

фоцитов CD4+ (GO:0043371) и CD8+ (GO:0002302), участ-

вующих в механизмах осуществления приобретенного им-

мунитета. Активация TLR связана с нарушениями функции

почек (альбуминурия) и деградацией хрящевой ткани.

Вторым важным аспектом биологической функции

TLR является их участие в активации воспаления в ответ

на бактериальные, вирусные и грибковые инфекции, что не-

избежно провоцирует развитие болевого синдрома (кла-
стер 2). Данные инфекции включают: A03 «Шигеллез», A27

«Лептоспироз», A32 «Листериоз», A35 «Другие формы столб-

няка», B06 «Краснуха», B37 «Кандидоз», B44 «Аспергиллез»,

B58 «Токсоплазмоз», микобактериальные и стрептококковые

инфекции, поражения соединительной ткани зубов (K02

«Кариес», K04.0 «Пульпит», K05.0 «Острый гингивит, хро-

нический пародонтит») и др. Реагируя на ЛПС соответст-

вующих микроорганизмов, TLR включают NF-κB-зави-

симые механизмы воспаления, приводящие к усилению син-

теза провоспалительных цитокинов (кластер 1), активации
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Т-лимфоцитов системы приобретенного иммунитета

(GO:0001532 – рецептор ИЛ21; GO:003299 – комплекс FC-

эпсилон рецептора; GO:0035783 – стимуляция CD4+ лимфо-

цитов), лейкотриеновых сигнальных путей (GO:0031774 –

лейкотриеновые рецепторы; GO:2001306 – биосинтез липок-

сина В4) и других механизмов. Следует отметить также «вне-

кластерные» бактериальные и вирусные инфекции (сальмо-

неллез, криптоспоридиоз, туберкулез, герпесвирусная ин-

фекция, менингит, клостридиальные инфекции, РНК-ви-

русные инфекции, инфекция мочевыводящих путей и т. п.),

ассоциированные с избыточной активностью TLR.

Обострение воспаления (вне зависимости от того, но-

сит оно инфекционный или неинфекционный характер) ас-

социировано с повышением риска формирования и более

тяжелого течения хронических коморбидных патологий

(кластер 3). Так, избыточная активность TLR связана с на-

рушениями функции почек (GO:0004087 – карбамоилфос-

фатсинтаза; GO:0004585 – орнитинкарбамоилтрансфераза;

GO:0019240 – биосинтез цитруллина; GO:0097272 – гомео-

стаз аммиака), печени (дислипидемия, Q44.2 «Атрезия

желчных протоков»; GO:0008106 – алкогольдегидрогеназа),

ишемическими и инфекционными поражениями миокарда

и головного мозга, болезнями дыхательной системы (J45

«Астма», H66.9 «Средний отит неуточненный», грипп, ви-

русный бронхиолит), а также острым панкреатитом, анти-

фосфолипидным синдромом и с поражениями хрящевой

ткани (M02.1 «Постдизентерийная артропатия», ревматоид-

ный артрит, ОА, синовит, спондилоартропатии).

Помимо суммированных выше основных («кластер-

ных») биологических эффектов TLR, следует также отме-

тить достаточно неожиданные и весьма интересные эффе-

кты TLR на патофизиологию простатита, сахарного диабе-

та (СД) 1-го типа, катаболизм андрогенов, а также взаимо-

действия TLR с микронутриентами (ретинол – витамин А,

тиамин – витамин В
1
, витамин В

6
, витамин Е, тетрагидро-

биоптерин – молибден) и с активностью рецепторов аце-

тилхолина и вазопрессина.

Далее рассмотрены взаимосвязи между TLR и пато-

физиологией ОА, результаты хемореактомного анализа

TLR, результаты экспериментальных и клинических иссле-

дований эффектов ХС на активность TLR.

П о в ы ш е н н а я  а к т и в а ц и я  T L R  
и п а т о ф и з и о л о г и я  О А
Экспериментальные исследования показали, что ден-

дритные (т. е. антигенпрезентирующие) клетки стимулиру-

ют воспаление в моделях ОА посредством активации TLR-

зависимых механизмов. В частности, уровни экспрессии

различных TLR в дендритных клетках повышаются, а инги-

бирование TLR, наоборот, снижает ассоциированные с ОА

воспаление и боль [12]. При ревматоидном артрите также

повышена экспрессия TLR, чувствительных к белкам

(TLR1, TLR2 и TLR4), и TLR, чувствительных к нуклеино-

вым кислотам (TLR7, TLR8 и TLR9) [1]. 

Такие биомаркеры воспаления, как ЛПС-связываю-

щий белок LBP и различные типы TLR, являются предикто-

рами прогрессирования ОА коленного сустава [13]. Белки

LBP и CD14, которые являются компонентами сигнального

пути TLR, участвуют в обострении ОА, вызванного диетой

с высоким содержанием жиров и/или эндотоксемией.

У мышей с делециями генов Lbp-/- или Cd14-/- разрушение

хряща значительно снижено вследствие уменьшения экс-
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Рис. 1. Метрическая диаграмма, отражающая «карту» молекулярной физиологии TLR. Также приведены диагнозы по МКБ-10,

отдельные симптомы и биологические процессы. Расстояние между точками, соответствующими терминам, обратно пропорци-

онально совместной встречаемости терминов в исследованной выборке публикаций (чем ближе две произвольные точки, тем ча-

ще встречается совместное употребление двух соответствующих терминов)

Fig. 1. Metric diagram showing the «map» of TLR molecular physiology. Diagnoses according to ICD-10, individual symptoms and biological

processes are also shown. The distance between the points corresponding to the terms is inversely proportional to the joint occurrence of the

terms in the studied sample of publications (the closer two arbitrary points are, the more often the joint use of two corresponding terms occurs) 



прессии матриксных металлопротеиназ (ММП) и других

ферментов, разрушающих матрикс в хондроцитах, обрабо-

танных провоспалительными цитокинами [14].

Результаты проведенного систематического анализа

показали, что среди различных типов TLR наиболее исследо-

ваны роли TLR2 и TLR4 в патогенезе ОА. Профили экспрес-

сии TLR изменяются в модели ОА, индуцированного колла-

геном. В частности, на более поздних стадиях заболевания

в хондроцитах повышается экспрессия TLR1 и TLR2 [15]. 

Активация TLR2 способствует ускорению деградации

хряща при ОА. Сигнальный путь рецептора TLR2 регулиру-

ет фибронектин-зависимую экспрессию ММП в хондроци-

тах через белок TonEBP, который реагирует на изменения

осмолярности внеклеточной среды [16]. Боль является пре-

обладающим симптомом ОА и связана с ферментативной

деградацией протеогликана аггрекана ММП. Известно, что

фрагменты аггрекана вызывают боль при ОА именно при

участии TLR2 [17].

В клиническом исследовании было показано, что ак-

тивность сигнального пути TLR2/NF-κB непосредственно

влияет на формирование дегенеративного ОА коленного су-

става. Сравнение образцов хряща пораженного ОА и нор-

мального хряща, взятого от пациентов с ОА, прошедших

оперативное вмешательство, указало на достоверное повы-

шение экспрессии TLR, фактора NF-κB и ММП13 при ОА.

Эти изменения в экспрессии были ассоциированы с повы-

шенным индексом массы тела, семейным анамнезом ОА

и с высокими значениями индекса WOMAC [18].

TLR4 участвует в синтезе MyD88, NF-κB и других про-

воспалительных и катаболических факторов в хондроцитах,

индуцированных ИЛ1β. В эксперименте активация TLR4

способствовала повреждению хряща и субхондральной кос-

ти в модели ОА [19]. Активация TLR4 способствует разви-

тию экспериментального ОА, возникающего на фоне диеты

с высоким содержанием жиров. И наоборот, делеция гена

TLR4 тормозила процессы катаболизма хряща [20]. Люми-

кан, главный гликопротеин внеклеточного матрикса в сус-

тавном хряще у взрослых, увеличивает провоспалительную

активацию TLR4, индуцированную ЛПС, что приводит

к усилению деградации хряща [21].

Пациенты с ОА характеризуются повышенными уров-

нями гликированного гемоглобина (HbA1c ≥6,5%) на фоне

повышенной экспрессии TLR4 и ММП13 в синовиальной

оболочке [22]. Экспрессия TLR4 в хондроцитах пациентов

с ОА, страдающих СД 2-го типа, значительно выше, чем

у пациентов с ОА без СД 2-го типа. TLR4 стимулирует ката-

болические и воспалительные реакции, вызванные высо-

ким уровнем глюкозы в крови посредством активации NF-

κB. Ингибирование NF-κB специфическим ингибитором

bay11-7082 нивелировало провоспалительные эффекты

TLR4 на хондроциты в условиях гипергликемии [23].

Поскольку воспаление при ОА связано с сигнальными

каскадами рецептора TLR4, а ингибирование сигнального

пути TLR4/NF-κB снижает прогрессирование ОА [24],

то TLR4 является приемлемым таргетным белком для раз-

работки фармакологических препаратов для лечения ОА.

Например, однократная внутрисуставная инъекция пептид-

ного антагониста TLR4 ослабляет боль и деградацию хряща

на модели индуцированного монойодацетатом артрита

у крыс. При этом отмечено значительное снижение уровней

экспрессии генов, кодирующих ФНОα, ИЛ1β и MMП13

в хондроцитах коленных суставов [2]. Внутрибрюшинные

инъекции ингибитора TLR4 (вещество TAK-242) уменьша-

ли степень повреждения хряща [19].

Антиоксиданты растительного происхождения (поли-

фенолы, биофлавоноиды и др.) ингибируют TLR4 и снижа-

ют его биологические эффекты (в том числе NF-κB-зависи-

мые) в культурах клеток хондроцитов, взятых от пациентов

с ОА. Антиоксидант S-аллилцистеин снижает уровни про-

воспалительных цитокинов ИЛ1β, ИЛ6 и ФНОα посредст-

вом ингибирования рецептора продуктов гликирования

RAGE и TLR4 [25]. Ингибирование TLR4 биофлавоноидом

линарином (экстракт Chrysanthemum indicum) подавляет

ЛПС-индуцированную продукцию ИЛ6 и ФНОα в хондро-

цитах, снижает экспрессию циклооксигеназы-2 за счет

образования комплекса «TLR4–MD2» и ингибирования

NF-κB [26]. Снижая активность TLR4 и фактора NF-κB, ку-

мариновый полифенол фраксетин ингибирует апоптоз, вос-

паление и разрушение матрикса в хондроцитах, обработан-

ных ИЛ1β [27]. Ресвератрол противодействует патофизио-

логии ОА, также ингибируя сигнальный путь TLR4/NF-κB

[32581510].

При ревматоидном артрите отмечено повышение

уровней/активности и других типов TLR. Протеомный ана-

лиз сыворотки при ревматоидном артрите показал обилие

фрагментов TLR3 [28]. Уровни TLR4/5 являются диагности-

ческими маркерами ОА коленного сустава у пациентов сре-

днего и пожилого возраста [29], причем экспрессия TLR4/5

в сыворотке положительно коррелировала с концентрация-

ми ИЛ1β, ИЛ6, MMП1 и ФНОα. Антиоксидант куркумин

задерживает прогрессирование экспериментального ОА по-

средством снижения активности сигнального пути

TLR9/NF-κB [30].

Р е з у л ь т а т ы  х е м о р е а к т о м н о г о  а н а л и з а  
д и с а х а р и д о в  Х С  и T L R
Анализ возможностей прямого взаимодействия диса-

харидов, полученных в результате гидролиза ХС, с различ-

ными TLR был проведен на основе хемореактомного подхо-

да, основанного на новейших технологиях машинного обу-

чения, разрабатываемых в рамках топологического подхода

к распознаванию и применяемого ранее в ряде работ [5–8].

Был проведен хемореактомный анализ дисахаридов (рис. 2),
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Рис. 2. Химические формулы исследованных дисахаридов ХС

Fig. 2. Chemical formulas of the studied CS disaccharides

Х6С Х4С



соответствующих хондроитин-6-сульфату (Х6С) и хондрои-

тин-4-сульфату (Х4С), составляющих основное действую-

щее начало препарата Хондрогард. 

В результате проведения хемореактомного анализа для

анализируемых дисахаридов препарата были получены

оценки взаимодействия с пятью типами TLR: TLR2, TLR4,

TLR7, TLR8 и TLR9 (рис. 3). Хемореактомный анализ поз-

волил сделать несколько важных выводов о взаимодействии

дисахаридов ХС с TLR.

Во-первых, из представленных на рис. 3 данных оче-

видно, что для каждого из пяти типов рецепторов получен-

ные значения констант активации рецепторов (EC50) были

существенно выше, чем значения констант ингибирования

(IC50). Как известно, чем больше значение константы, тем

меньше взаимодействие с соответствующим таргетным бел-

ком (рецептором). Поэтому результаты хемореактомного

анализа позволяют утверждать, что дисахариды ХС именно

ингибируют, а не активируют TLR типов 2/4/7/8/9.

Во-вторых, константы ингибирования дисахаридов

ХС существенно различались для разных типов TLR. Наи-

более выражено было ингибирование TLR2 (IC50=160±15 нМ,

ингибирование на 30–35%) и TLR8 (IC50=355±25 нМ, инги-

бирование на 21–25%). В наименьшей степени дисахариды

ХС ингибировали TLR4 (IC50=6712±59 нМ, ингибирование

на 20%). Значения констант ингибирования рецепторов ос-

тальных типов лежали в диапазоне 1000–2650 нМ (ингиби-

рование на 15–20%). Таким образом, результаты позволяют

говорить о более высоком сродстве дисахаридов ХС по от-

ношению к ингибированию TLR2 и TLR8.

В-третьих, дисахариды, полученные из Х4С и Х6С, су-

щественно не различались между собой по степени ингиби-

рования TLR (разница в значениях IC
50

не более 50 нМ). Та-

ким образом, и Х4С, и Х6С будут способствовать ингибиро-

ванию TLR, что будет снижать деградацию хряща. 

Р е з у л ь т а т ы  э к с п е р и м е н т а л ь н ы х  
и к л и н и ч е с к и х  и с с л е д о в а н и й  э ф ф е к т о в  Х С
н а  а к т и в н о с т ь  T L R
Взаимодействие между протеингликановыми фраг-

ментами хряща и макрофагами обостряет течение ОА. Ана-

лиз транскриптома макрофагов от мышей с моделью ОА по-

казал увеличение экспрессии сигнальных белков, участвую-

щих в связывании интегрина, передаче сигналов по каска-

дам ФНОα и TLR. В частности, экспрессия TLR2 повыше-

на в синовии. Блокада TLR2 с использованием специфиче-

ских антител значительно снижала продукцию ФНОα в ма-

крофагах, стимулированных фрагментами поврежденной

ткани хряща [31].

Одним из способов частичной блокады TLR является

использование экзогенных ХС и ГС. Эти молекулы-хондро-

протекторы (АТХ M01AX25), взаимодействуя с TLR, тем са-

мым блокируют связывание TLR с эндогенными протеогли-

канами, приводящими к активации воспаления в хряще. Ряд

экспериментальных исследований подтверждают выводы,

сделанные при хемореактомном анализе дисахаридов ХС.

Например, противовоспалительные эффекты фукози-

лированного ХС при пероральном приеме включают сни-

жение концентраций ЛПС в сыворотке и ингибирование

передачи сигнала от TLR4 к NF-κB [32]. В эксперименталь-

ной модели ОА ХС регулирует TLR2/4-опосредованный

провоспалительный путь NF-κB. Экспериментальный ОА

вызывал повышенную экспрессию TLR2, TLR4, NF-κB

и подавление экспрессии структурного белка матрикса

Comp в хряще. Экзогенный ХС, наоборот, повышал экс-

прессию структурного белка Comp и снижал экспрессию

провоспалительных TLR2, TLR4, NF-κB в хряще [33].

ХС и его дисахариды подавляют TLR-опосредован-

ную секрецию ИЛ6 макрофаг-подобными клетками линии

J774.1. Дисахаридная единица Х4С показала несколько бо-

лее выраженное подавление секреции провоспалительного

ИЛ6, чем дисахаридная единица Х6С [34]. Обе эти дисаха-

ридные единицы способствуют ингибированию биологиче-

ской активности TLR9 [35] (что соответствует результатам

хемореактомного анализа, см. рис. 3).

Антагонисты TLR4, основанные на производных глю-

козамина, связаны с более высокой стабилизацией белок-

белкового комплекса «TLR4–MD2» и ингибируют ЛПС-

стимулированный сигнал TLR4 [36]. В эксперименте про-

изводное глюкозамина N-пальмитоил-D-глюкозамин ин-

гибирует TLR4 и предотвращает ЛПС-индуцированное вос-

паление, в том числе вызывающее невропатическую боль.

Моделирование комплекса «лиганд–рецептор» посредст-

вом молекулярной динамики показало, что три молекулы

производного глюкозамина связываются с белком MD2.

В результате вследствие антагонизма TLR4 с белком MD2

снижается активация каскада NF-κB [37].
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Рис. 3. Результаты хемореактомного анализа эффектов 

дисахаридов ХС на функцию TLR различных типов

Fig. 3. Chemoreactomic analysis results of CS disaccharides effects

on different TLRs types function
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З а к л ю ч е н и е
ОА – хроническое заболевание суставов, характеризу-

ющееся деградацией хряща, образованием остеофитов,

склерозом субхондральной кости и синовитом. Системные

факторы (ожирение, метаболический синдром, воспаление

и др.) способствуют прогрессированию ОА.

В настоящей работе представлены результаты систе-

матического компьютерного анализа всего массива тек-

стов 52 000 публикаций, посвященных TLR, дополненные

результатами хемореактомного анализа эффектов воздей-

ствия дисахаридов ХС на TLR 2, 4, 7, 8 и 9-го типов. На

примере препарата Хондрогард выделены механизмы, по-

средством которых хондропротекторы на основе стандар-

тизированных форм ХС могут способствовать снижению

активности TLR и вносить важный вклад в терапию ОА.

Сделанные выводы подтверждаются результатами хеморе-

актомного анализа TLR, экспериментальными и клиниче-

скими данными. Установление способности Хондрогарда

избирательно модулировать различные типы TLR позволя-

ет существенно дополнить механизм действия данного пре-

парата.

Следует подчеркнуть, что сделанные выше выводы от-

носятся только к стандартизированным формам ХС, кото-

рые содержат достаточные количества Х4С и Х6С. Приме-

ром такой субстанции с высокой степенью стандартизации

является ХС, который получен из хрящевой ткани быка и

является действующим веществом препарата Хондрогард

[38]. Эффективность и безопасность данного препарата не-

однократно подтверждены в клинических исследованиях, а

также в собственном метаанализе [39]. 
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