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Резюме. Захворювання серцево-судинної системи протягом тривалого часу залишаються провідною 
причиною смертності в усьому світі. Незважаючи на численні дослідження, присвяченні вивченню патогене-
тичних механізмів розвитку серцево-судинних хвороб, залишається багато дискусійних питань. Останніми 
роками в науковому середовищі з’являється все більше повідомлень про наявність спільних механізмів 
у розвитку кісткової тканини та артеріальної кальцифікації. Однією із сполучних ланок у даній взаємодії 
вважають вплив остеокальцину. Остеокальцин є вітамін-К-залежним білком кісткового матриксу, який 
синтезується остеобластами. Основною функцією остеокальцину є синтез гідроксіапатитів як основного 
мінерального компонента кісткової тканини. Крім того, остеокальцин має широкий спектр позакісткових 
ефектів, серед яких найбільше досліджено участь у регуляції гліколіпідного й енергетичного обмінів. Робіт, 
присвячених вивченню ролі остеокальцину в розвитку й прогресуванні серцево-судинних захворювань, 
обмаль, доступні дані є спірними, часто одні суперечать іншим. Для глибшого розуміння вказаної проблеми 
нами було проведено системний аналіз сучасної літератури на основі даних наукометричних баз Medline 
(PubMed), Scopus, Web of Science, Google Scholar і Cochrane Library за 2013–2023 рр. Згідно з результатами 
проведеного аналізу остеокальцин є потенційним біомаркером стану серцево-судинної системи, а підвищені 
його значення пов’язані з потенційно захисним механізмом щодо розвитку серцево-судинних захворювань. 
Через суперечність поглядів на патогенетичні механізми впливу загального остеокальцину і його форм на 
перебіг серцево-судинних захворювань необхідне проведення подальших досліджень. 
Ключові слова: остеокальцин; серцево-судинні захворювання; біомаркер; атеросклероз; кальцифікація

Вступ
Серцево-судинні захворювання (ССЗ) є основною 

причиною смертності населення в усьому світі [1, 2]. 
У 1990 році 12,59 млн смертей були зумовлені ССЗ, у 
2015 році вказаний показник зріс до 17,92 млн. За оцін-
ками Всесвітньої організації охорони здоров’я, прогно-
зується збільшення показника смертності від ССЗ до 
23,3 млн у 2030 році [2, 3].

Основними факторами ризику розвитку ССЗ вва-
жають цукровий діабет, артеріальну гіпертензію, гіпер-
холестеринемію, куріння [2]. Незважаючи на численні 
дослідження патогенезу ССЗ, залишається багато су-
перечностей, що свідчить про наявність додаткових 
факторів, які потребують вивчення.

Одним з недостатньо досліджених факторів, який з 
високою вірогідністю відіграє роль у формуванні ССЗ, 
є остеокальцин (ОК).

Мета огляду полягала в проведенні системного 
аналізу сучасної літератури, що висвітлює роль остео-
кальцину в розвитку й прогресуванні серцево-судин-
них захворювань на основі аналізу баз даних Medline 
(PubMed), Scopus, Web of Science, Google Scholar і Co-
chrane Library за 2013–2023 рр.

ОК — вітамін-К-залежний неколагеновий білок 
кісткового матриксу, який синтезується й секретується 
зрілими остеобластами [1, 4]. ОК містить 49 амінокис-
лотних залишків. Ген OК людини розташований на 1-й 
хромосомі [1]. Загальний ОК циркулюючої крові вклю-
чає карбоксильовану і некарбоксильовану форми [2]. 
Шляхом γ-карбоксилювання під впливом гамма-глута-
міл-карбоксилази (GGCX) і вітаміну K некарбоксильо-
ваний OК, який походить з остеобластів, перетворюється 
на карбоксильований [1]. Сполука γ-карбоксильованого 
OК здатна зв’язуватися з іонами кальцію і включати їх у 
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кристали гідроксіапатиту. Основна функція ОК полягає 
в синтезі гідроксіапатитів як основного мінерального 
компонента кісткової тканини [1, 2]. Крім того, цир-
кулюючий ОК є центральним маркером мінералізації 
кісток, регулятором мінеральної щільності кісткової 
тканини. Існують дані, що карбоксильований ОК за 
принципом зворотного зв’язку бере участь у регуляції 
активності остеокластів і остео бластів. Вважається, що 
некарбоксильований OК є більш активною біологічною 
формою [2]. Переважна більшість ОК в організмі лю-
дини входить до складу кісткового матриксу, невелика 
частка (~20 %) знаходиться у системі кровообігу [1, 5]. 
Під час резорбції кісткової тканини ОК вивільняється з 
кісткового матриксу в кровотік. 

Останнім часом ідентифікують й інші джерела ОК. 
Зокрема, експериментально підтверджено присутність 
ОК в ендотеліальних клітинах, що вистилають аорту, 
дрібні судини й капіляри, серце, скелетні м’язи, легені 
й печінку мишей. Важливим джерелом ОК в організ-
мі людини є ендотелій судин [6]. Крім того, доведено 
здатність одонтобластів і гіпертрофованих хрящових 
клітин синтезувати й секретувати ОК. У недавньому 
дослідженні встановлено, що адвентиція артерій па-
цієнтів з атеросклерозом є продуцентом ОК, зокрема 
його некарбоксильованої форми. Зважаючи на те, що 
адвентиція артерій людини є джерелом мезенхімальних 
стовбурових клітин, зокрема остеобластів як їх похід-
них, щодо секреції ОК в адвентиції не виникає жодних 
сумнівів [4].

ОК впливає на широкий спектр фізіологічних про-
цесів, є посередником важливих міжорганних і між-
системних комунікацій. Сироватковий ОК відіграє роль 
у регуляції метаболізму глюкози, сприяє підвищенню 
чутливості клітин до інсуліну, збільшує секрецію і про-
ліферацію β-клітин підшлункової залози [2, 7–9]. ОК 
є цитокіном, який виконує ендокринну функцію, бере 
участь в енергетичному і гліколіпідному обмінах. Зни-
ження рівня циркулюючого ОК пов’язують з гіперглі-
кемією, інсулінорезистентністю і цукровим діабетом 
2-го типу, метаболічним синдромом [2]. Перспективним 
щодо обговорення є питання потенціалу використання 
ОК в лікуванні й профілактиці ожиріння, метаболіч-
них розладів, зокрема цукрового діабету 2-го типу [2]. 
Доведено негативні кореляційні зв’язки між значення-
ми ОК сироватки крові й показниками глюкози крові 
та інсуліну натще, індексом резистентності до інсуліну 
(HOMA-IR), індексом маси тіла і позитивну кореляцію 
з рівнем адипонектину сироватки крові [10]. Разом з тим 
існують відомості, що зниження циркулюючого ОК, зу-
мовлене прийомом лікарських засобів, які належать до 
групи антирезорбентів кісткової тканини, не впливає на 
метаболізм глюкози в жінок у період постменопаузи, що 
свідчить про суперечливу роль ОК у метаболізмі глюкози 
й енергії [8]. У сучасній літературі висловлюється думка, 
що сигналізація інсуліну опосередковано сприяє резор-
бції кісткової тканини остеокластами, що призводить 
до збільшення циркуляції некарбоксильованого ОК, 
який є регулятором метаболізму глюкози. ОК індукує 
процес гліколізу і стимулює кальцифікацію гладком’я-
зових клітин судин in vitro [4, 8, 10, 11]. Незважаючи на 

відсутність розуміння специфічних молекулярних меха-
нізмів, ключова роль ОК у фізіологічній і патологічній 
кальцифікації не викликає сумніву.

Кальцифікація артерій є важливою ознакою ССЗ і має 
багато спільного з мінералізацією скелета. Патологічний 
процес артеріальної кальцифікації має багато схожості з 
фізіологічним розвитком і формуванням кісток [7].

Специфічний для кісток білок — ОК є маркером ос-
теохондрогенної трансдиференціації гладком’язових клі-
тин судин. Гладком’язові клітини судин можуть зазнавати 
фенотипового переходу в клітини хондроцитарного, ос-
теобластного й остеоцитарного ряду в кальцифікованому 
середовищі [7]. Фосфат прискорює процес фенотипової 
трансдиференціації, ознаками якої є втрата характерних 
гладком’язових маркерів і розвиток остеобластичних, та-
ких як експресія Runx2, Pit-1, ОК і маркерів остеоцитів, 
зокрема склеростину і подопладину (Pdpn/E11). Процес 
артеріальної кальцифікації пов’язаний з втратою супре-
сорів кальцифікації, таких як неорганічний пірофосфат 
(PPi), матриксний білок Gla (MGP) і фетуїн A [7, 12]. 
Експресія ОК пов’язана з артеріальною кальцифікацією 
ex vivo та in vitro. ОК берє участь у процесі патологічної 
артеріальної кальцифікації гладком’язових клітин судин, 
який опеосередкований сигнальним шляхом Wnt/β-ка-
теніну і залежить від їхньої мітохондріальної активнос-
ті [7]. Отже, ОК є доведеним біохімічним індикатором 
остеогенезу, однак може розглядатися і як потенційний 
біомаркер ризику ССЗ [2, 7, 10, 12]. 

Досліджень, спрямованих на вивчення ролі ОК у па-
тофізіології розвитку ССЗ, обмаль, однак доступні резуль-
тати суперечливі. Низка науковців доводять, що знижен-
ня рівня циркулюючого ОК пов’язане з несприятливими 
наслідками ССЗ, такими як артеріальна кальцифікація, 
атеросклероз сонної артерії, збільшення товщини інти-
ми-медіа сонної артерії та прогресуванням ССЗ, інші го-
ворять про відсутність значущого впливу. Існують і дані, 
згідно з якими підвищені рівні загального ОК пов’язані з 
підвищеним ризиком несприятливих наслідків ССЗ [2].

У наведеному огляді літератури спробуємо про-
аналізувати доступні дані щодо впливу ОК на перебіг і 
прогресування ССЗ. 

Теорія захисної ролі ОК 
і профілактика прогресування ССЗ

Протекторна роль ОК сироватки крові при ССЗ під-
тверджена результатами експериментальних і клінічних 
досліджень [10]. Низка дослідників вважають, що рівень 
ОК сироватки крові негативно корелює з основними фак-
торами ризику ССЗ, такими як інсулінорезистентність, 
метаболічний синдром, ожиріння, цукровий діабет 2-го 
типу, дисліпідемія і неалкогольна жирова хвороба печінки 
[2, 10]. Відомо, що сироватковий ОК є регулятором енер-
гетичного і гліколіпідного метаболізму, порушення яких 
є вагомим чинником формування ССЗ. Крім того, ОК 
сироватки крові може відігравати важливу роль у захисті 
клітин міокарда шляхом його зв’язування з рецептором 
GPRC6A. Рецептор GPRC6A (сімейства C, групи 6, гру-
пи A) є нещодавно відкритим рецептором, який експре-
сується в тканинах міокарда і зв’язаний з G-білком, який 
вважається ангіопротективним цитокіном [10].
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Механізм захисту від кардіоміопатії, опосередкова-
ний ОК, у мишей із цукровим діабетом 2-го типу вивча-
ли Gamal et al. [13]. Дослідники встановили, що рівні 
ОК сироватки крові та експресії рецептора GPRC6A в 
групі мишей із цукровим діабетом були значно нижчи-
ми, ніж у групі контролю. Однак у мишей контрольної 
групи спостерігали зростання показників ОК сироватки 
крові та рівня експресії рецептора GPRC6A після під-
шкірної ін’єкції варфарину. На думку дослідників, міо-
кардіопротекторна роль сироваткового ОК зумовлена 
підвищенням рівня адипонектину з наступним поси-
ленням експресії рецептора GPRC6A, а також анти-
оксидантними, антиапоптичними механізмами [12, 13].

В експериментальному дослідженні Dou et al., ви-
конаному на моделі мишей, встановлено, що введен-
ня екзогенного ОК пов’язане зі значущим зниженням 
ознак атеросклерозу, відновленням ендотелійзалеж-
ної релаксації, опосередкованої сигнальним шляхом 
фосфатидилінозитол-3-кінази (PI3K)/протеїнкінази В 
(Akt)/ендотеліальної синтази оксиду азоту (eNOS) [14]. 
Подібні результати отримані в дослідженні Jung et al., 
які підтвердили, що ОК знижує прояви ураження ендо-
теліальних клітин аорти людини шляхом PI3K/Akt [15].

Указані ознаки підтверджено в низці клінічних до-
сліджень. У метааналізі Seidu, Kunutsor, Khunti, про-
веденому на основі результатів 33 досліджень і даних 
21 021 пацієнта, встановлено обернені значущі кореляції 
між значеннями загального ОК і показниками товщи-
ни інтими-медіа сонної артерії, кальцифікації аорти та 
коронарних судин, коронарного атеросклерозу, харак-
теристиками атеросклеротичних бляшок. Згідно з ре-
зультатами дослідників, вірогідно нижчі значення за-
гального циркулюючого ОК (–2,58 нг/мл, 95% OR від 
–3,85 до –1,32; p < 0,001) спостерігали у пацієнтів із ССЗ 
порівняно з даними хворих контрольної групи [2]. У до-
слідженні Yang et al. продемонстрували значущий обер-
нений зв’язок між значеннями загального ОК сироват-
ки крові та збільшенням товщини інтими-медіа сонної 
артерії (β = –0,117; r = –0,107; p < 0,01) [16]. Kim et al. 
повідомили про обернений кореляційний зв’язок між 
значеннями загального ОК і кальцифікацією аорти, яку 
визначали за шкалою оцінки кальцію в аорті (r = –0,238; 
p < 0,001) [17]. У дослідженні Bao et al. продемонстрова-
но обернену кореляцію між значеннями загального ОК 
сироватки крові та індексом коронарного атеросклерозу 
(β = –0,497; p = 0,003) [18]. У недавньому дослідженні 
Deng et al., проведеному в Китаї, оцінювали роль ОК у 
розвитку атеросклерозу сонних артерій у 335 чоловіків 
середнього віку (52,40 ± 3,87 року). Середній рівень ОК 
у групі пацієнтів з атеросклерозом сонних артерій стано-
вив 18,71 ± 6,20 нг/мл і вірогідно відрізнявся від показ-
ників контрольної групи — 20,38 ± 7,19 нг/мл (p = 0,039). 
Як свідчать дані логістичного регресійного аналізу, рівень 
ОК (стандартизований β = –0,024; p = 0,013) незалежно 
й обернено пов’язаний з атеросклерозом сонних артерій 
у чоловіків середнього віку [19]. Вважається, що зна-
чення ОК сироватки крові є важливим гемодинамічним 
параметром у прогнозуванні перебігу ішемічної хвороби 
серця. Між значеннями ОК сироватки крові та ступенем 
васкулопатії при захворюваннях коронарних артерій до-

ведено негативний кореляційний зв’язок, що свідчить 
про збільшення кількості уражених судин за наявності 
нижчих значень ОК сироватки крові [10].

Цікавим є вивчення змін рівня ОК і його прогнос-
тичної цінності при гострих кардіологічних станах. Вва-
жається, що стрес, який виникає при гострій серцевій 
недостатності, гострому інфаркті міокарда, пов’язаний 
з підвищенням рівня ОК. Існує припущення, що ОК 
пригнічує тонус парасимпатичної нервової системи, 
що може призвести до несприятливих наслідків постій-
ної симпатичної гіперактивності. ОК є посередником 
гострої реакції на стрес, що підтверджено як в експе-
риментальних, так і в клінічних дослідженнях [5]. У де-
яких ранніх дослідженнях описували зниження рівня 
ОК у пацієнтів з гострим інфарктом міокарда [20, 21]. 
Дослідники пояснювали пригнічення вироблення ОК 
під впливом глюкокортикостероїдів, рівень яких був 
підвищеним при гострій реакції на стрес, у тому числі 
при гострому інфаркті міокарда. Даний механізм спро-
стований Berger et al., які повідомили, що легкі психіч-
ні стресори знижували рівень ОК у плазмі щурів, тоді 
як гострий стресор викликав реакцію «бійся або біжи» 
і підвищення рівня ОК [22]. Дослідниками доведено 
підвищення рівня ОК у відповідь на стрес незалежно 
від рівня глюкокортикостероїдів і роботи кори наднир-
кових залоз [22]. У дослідженні Tian, Yang, Jin було по-
мічено, що ОК збільшувався лише при гострій реакції 
на стрес, яка включала рух опорно-рухового апарату [5]. 

Питання модуляції парасимпатичного тонусу шляхом 
регуляції рівня ОК при гострих кардіологічних станах 
потребує подальшого вивчення. Сигналізація ОК може 
бути потенційною терапевтичною мішенню в лікуванні 
гострого інфаркту міокарда. Нижчі рівні ОК унаслідок 
пригнічення симпатичної гіперактивності можуть мати 
захисний ефект при гострому інфаркті міокарда [5].

Варто відзначити, що в дослідженні Tian, Yang, Jin 
під час гострої реакції на стрес спостерігали підвищен-
ня рівня некарбоксильованого ОК [5]. Вищий рівень 
некарбоксильованого ОК пов’язаний з нижчим ри-
зиком розвитку атеросклеротичних бляшок у сонних 
артеріях. Існують повідомлення про можливий вплив 
некарбоксильованого ОК на зменшення прогресування 
кальцифікації [4].

Роль ОК у прогресуванні ССЗ
Механізми патогенетичного зв’язку ОК і прогресу-

вання захворювань серцево-судинної системи незрозу-
мілі. Запропоновано кілька основних шляхів. 

Зокрема, остеобластоподібні клітини, які є джере-
лом ОК, виявлено безпосередньо в зонах атеросклеро-
тичного ураження [2]. У дослідженні Liu et al. доведено, 
що високі рівні OК у сироватці крові пов’язані з вищим 
ризиком кальцифікації атеросклеротичної бляшки [8]. 
ОК може брати участь у процесі кальцифікації артерій 
і клапанів, що призводить до зниження еластичності й 
пружності судинної стінки [2]. На основі даних імуно-
гістохімічних досліджень повідомили про вищу експре-
сію ОК у кальцифікованих атеросклеротичних бляшках 
сонних артерій і за наявності прогресуючого ураження 
артеріальної стінки [7]. 
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Усе більше досліджуються асоціативні зв’язки між на-
явністю високих значень ОК і розвитком і прогресуван-
ням атеросклеротичних уражень, однак це питання спірне. 
Високі значення загального циркулюючого ОК пов’язані 
з вищим ризиком розвитку атеросклерозу в пацієнтів із 
цукровим діабетом 2-го типу і кальцифікацією судин у па-
цієнтів з ішемічною хворобою серця [7]. У хворих на гіпер-
тонічну хворобу підвищені значення загального остеокаль-
цину (включно з некарбоксильованою формою) пов’язані з 
вищим ризиком кальцифікації сонної артерії [4].

Ще один патофізіологічний шлях висвітлено в роботах 
Gossl et al. і Flammer et al., які вбачали зв’язок між кістко-
вим метаболізмом і пошкодженням ендотелію з подаль-
шим розвитком ССЗ, зокрема атеросклеротичної дегене-
рації аортального клапана, коронарним атеросклерозом, 
у мобілізації ендотеліальних клітин-попередників (EPC) з 
кісткового мозку та формуванні комплексу EPC-OCN [24–
26]. Пошкодження ендотелію порушує структуру позаклі-
тинного матриксу і змінює зв’язок між ендотеліальними й 
інтерстиціальними клітинами клапанів, які є невід’ємною 
частиною визначення функціональності стулки і реакції 
на кровотік [24]. Gossl et al. повідомили, що циркулюючий 
комплекс EPC-OCN відіграє значну роль у патогенезі й 
прогнозуванні тяжкого кальцинозного стенозу аорти [25]. 
У цьому ж дослідженні в пацієнтів з тяжким кальцинозним 
аортальним стенозом спостерігали зниження загально-
го рівня EPC на фоні підвищення частки EPC-OCN, що 
могло сприяти прискореній кальцифікації судин і клапа-
нів. Sider et al. показали, що кальцифікація аортального 
клапана виникає внаслідок зміни складу й структури по-
заклітинного матриксу, що призводить до його дегенерації 
та активізації остеогенного метаболізму [27].

Цікавим є дослідження Zhang et al., які вивчали мож-
ливість прогнозування систолічної дисфункції лівого 
шлуночка і серцевої смерті на основі аналізу показників 
ОК сироватки крові 258 пацієнтів кардіологічного від-
ділення. Згідно з отриманими результатами, вірогідно 
вищі показники ОК сироватки крові встановлено в групі 
чоловіків із середнім показником фракції викиду лівого 
шлуночка (ФВЛШ) > 62 %, порівняно з даними чоловіків з 
ФВЛШ ≤ 62 % (р = 0,042). Також у групі чоловіків доведено 
значущий кореляційний зв’язок між значеннями сироват-
кового ОК і показниками ФВЛШ (β = 0,095; р = 0,028). 
Крім того, у групі чоловіків зі зниженим рівнем ОК дове-
дено вищий ризик майбутньої серцевої смерті (на почат-
ковому етапі) порівняно з даними, визначеними в групі 
чоловіків з підвищеними значеннями ОК. При порівнян-
ні показників ОК у групах жінок з урахуванням значень 
середньої ФВЛШ статистично значущої відмінності не 
доведено, вірогідні кореляційні зв’язки між показниками 
відсутні. Дослідники дійшли висновку, що нижчі рівні ОК 
сироватки крові в чоловіків є предикторами систолічної 
дисфункції лівого шлуночка і серцевої смерті [10].

Відмінність показників ОК у сироватці крові в чо-
ловіків і жінок підтверджена в низці досліджень [2, 10]. 
Зокрема, Yeap et al. повідомили про U-подібний зв’язок, 
з підвищеним ризиком на обох кінцях розподілу, між 
значеннями загального циркулюючого ОК і показни-
ками смертності від усіх причин, і від ССЗ зокрема, в 
чоловіків віком 70–89 років [28]. Дослідниками вста-

новлено, що як низькі, так і високі значення загального 
ОК пов’язані з підвищеним ризиком досліджуваних 
наслідків. Доведено прогресування кальцифікації ниж-
ньої частини черевної аорти в чоловіків літнього віку за 
наявності вищої концентрації загального ОК (включно 
з некарбоксильованою формою) [7, 28]. 

Гендерну різницю в значеннях ОК пояснюють відмін-
ністю кісткового метаболізму, швидкість якого є значно 
вищою в жінок, особливо в період постменопаузи [1]. Недо-
статня кількість кальцію та фосфору в жінок у період пост-
менопаузи призводить до низької мінералізації кісткової 
тканини. Унаслідок зниження швидкості утворення крис-
талів гідроксіапатиту вільний ОК секретується в кровообіг, 
що призводить до підвищення концентрації ОК у сироватці 
крові. Вказаний механізм вважається основною причиною 
гендерної різниці в значеннях ОК на даний час [10].

Залишається невивченим питання про роль різних 
форм ОК у патофізіології розвитку і прогресування ССЗ. 
Більшість доступних результатів досліджень обмежені 
даними щодо загального циркулюючого ОК. Однак у 
дослідженні Choi et al. доведено прямий кореляційний 
зв’язок між показниками циркулюючого некарбокси-
льованого ОК і кальцифікацією коронарної артерії [29]. 
Натомість у дослідженні типу «випадок — контроль» ві-
рогідно нижчий рівень циркулюючого карбоксильовано-
го ОК встановлено у хворих з ішемічною хворобою серця 
(–0,50 нг/мл; 95% OR від –0,71 до –0,29; p < 0,001) по-
рівняно з показниками пацієнтів контрольної групи [2]. 
В експериментальних умовах на тваринній моделі під-
тверджено, що некарбоксильований ОК є більш актив-
ною формою порівняно з карбоксильованим варіантом, 
відіграє ключову роль у регуляції метаболізму глюкози, 
енергії та може бути пов’язаний з розвитком ССЗ. Однак 
питання, чи є некарбоксильований OК більш активною 
формою в людей, залишається відкритим [2].

Теорія відсутності значущого 
впливу ОК на ССЗ

Крім того, існує низка наукових досліджень, у яких 
повідомляють про відсутність значущого впливу зна-
чень ОК на розвиток і прогресування ССЗ.

У дослідженні Seidu, Kunutsor, Khunti, проведеному 
на основі об’єднаного аналізу проспективних даних, не 
доведено статистично значущих зв’язків між рівнем за-
гального ОК і розвитком тяжких форм ССЗ, атероскле-
розу, ішемічної хвороби серця або інсульту [2]. 

Ling, Wang, Wu, Gao повідомили про відсутність віро-
гідного впливу значень ОК на перебіг ішемічної хвороби 
серця і коронарного атеросклерозу [11]. У дослідженні Yeap 
et al. показники загального ОК не були пов’язані з роз-
витком інфаркту міокарда чи інсульту [30]. У дослідженні 
Hwang et al. встановлено, що значення ОК сироватки крові 
не впливають на ризик ССЗ у майбутньому [31].

При характеристиці впливу окремих форм ОК у про-
спективному когортному дослідженні не доведено зв’яз-
ку між рівнем некарбоксильованого ОК та особливос-
тями перебігу ішемічної хвороби серця або інсульту [2]. 
Дослідниками не встановлено суттєвої відмінності рівнів 
циркулюючого некарбоксильованого ОК у пацієнтів із 
ССЗ і без них [2].
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Висновок
Отже, існує низка гіпотез щодо характеристики ролі 

ОК у розвитку й прогресуванні ССЗ. Згідно з результа-
тами проведеного аналізу ОК є потенційним біомар-
кером стану серцево-судинної системи, а підвищені 
значення загального ОК сироватки крові пов’язані з 
потенційно захисним механізмом щодо розвитку сер-
цево-судинних захворювань. Існують суперечності у 
висновках деяких досліджень, що підкреслює необхід-
ність проведення широкомасштабних досліджень для 
обґрунтування зв’язку між значеннями циркулюючого 
ОК і хворобами серцево-судинної системи. Невідпо-
відність у наукових висновках може бути пов’язана з 
малими розмірами досліджуваних вибірок, що різняться 
за етнічним походженням, статтю, популяціями, різ-
ними методами вимірювання ОК. Крім того, більшість 
досліджень вивчали вплив загального ОК, що може бути 
пов’язано з помилковими судженнями, зважаючи на 
потенційно різні точки впливу некарбоксильованої та 
карбоксильованої його форм.
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Osteocalcin role in the development and progression  
of cardiovascular diseases

Abstract. Cardiovascular diseases have been the leading cause of death 
worldwide for a long time. Despite numerous studies on the pathoge-
netic mechanisms of cardiovascular diseases, there are many debatable 
issues. In recent years, an increasing number of scientific reports have 
appeared regarding the presence of common mechanisms in the deve-
lopment of bone tissue and arterial calcification. One of the connecting 
links in this interaction is considered to be the impact of osteocalcin. 
Osteocalcin is a vitamin K-dependent protein of the bone matrix, 
synthesized by osteoblasts. The main function of osteocalcin is the syn-
thesis of hydroxyapatites as main mineral component of bone tissue. 
In addition, osteocalcin has a wide range of extraosseous effects, the 
most studied is participation in the regulation of glycolipid and ener gy 
metabolism. Research on the osteocalcin role in the development and 

progression of cardiovascular diseases are scarce, the available data is 
contradictory. For a deeper understanding of this problem, we con-
ducted a systematic analysis of modern literature based on data from 
the scientific databases Medline (Pubmed), Scopus, Web of Science, 
Google Scholar, and Cochrane Library for 2013–2023. According 
to its results, osteocalcin is a potential biomarker of cardiovascular 
status, its increased values are associated with a potentially protective 
mechanism against the development of cardiovascular diseases. Con-
tradictory views on the understanding of the pathogenetic mechanism 
of influence of general osteocalcin and its forms on the course of 
cardiovascular diseases necessitate conduction of further research.
Keywords: osteocalcin; cardiovascular diseases; biomarker; athero-
sclerosis; calcification
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