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С момента установления в 2004 г. [1] роли аутологич-

ных тромбоцитов в процессах посттравматической репара-

ции мягких тканей во всем мире ведется интенсивный на-

учный  поиск в области применения аутологичных тромбо-

цитарных факторов роста при острых и хронических пора-

жениях опорно-двигательного аппарата. Данная проблема

является актуальной для травматологии [2], спортивной

медицины [3] и, естественно, ревматологии [4]. Результаты

клинических исследований установили позитивную роль

аутологичных тромбоцитарных факторов роста, в частно-

сти, при хроническом эпикондилите [5], надколенниковом

тендините [6],  а также при артроскопических операциях

на крестовидной связке [7] и эндопротезировании колен-

ного сустава [8, 9].  При этом во многих случаях эффектив-

ность терапии с применением аутологичных тромбоцитар-

ных факторов роста превосходила таковую при локальном

введении глюкокортикоидов.  

На сегодняшний день считается, что участие тромбо-

цитов в процессах репарации опосредуется содержащимиcя

в  альфа-гранулах факторами роста (TGF-β,  PDGF, IGF I,

II, FGF, EGF, VEGF, ECGF), адгезивными протеинами (фи-

бриноген, фибронектин, витронектин), факторами сверты-

вающей системы крови (факторы  V и XI, протеин S, анти-

тромбин), фибринолитическими факторами (плазминоген,

ингибитор активатора плазминогена, а2-антиплазмин),

протеазами и антипротеазами (TIMP 4, металлопротеаза 4,

а1-антитрипсин), основными протеинами (эндостатины и

др.) и мембранными гликопротеинами (P-селектин и др.)

[3]. При этом  TGF-β, IGF-1 и FGF-2 были охарактеризова-

ны как потенциальные хондропротекторные агенты [10].

Плазму называют обогащенной тромбоцитами (ОТП),

если концентрация этих форменных элементов в ней равна

1 000 000 в 1 мкл  [11]. Получение ОТП может быть осущест-

влено как методами простого или двойного центрифугиро-

вания  (Anitua Теchnics) [12], так и на  оборудовании с ис-

пользованием специальных разделительных систем [13].

В 2010 г. были опубликованы результаты первых ис-

следований по применению ОТП при остеоартрозе (ОА)

коленных суставов.  

В одном из наблюдений в  12-месячном испытании

участвовало 100 пациентов с ОА коленных суставов (про-

цедуры проводились на 115 коленных суставах) [14]. ОТП

получали из 150 мл венозной крови в процессе двуступен-

чатого центрифугирования.  Препарат вводился по 5 мл

трижды с интервалом в неделю. Клиническое состояние

больных оценивали по субъективным и объективным час-

тям формы осмотра IKDC (International Knee

Documentation Committee), качество жизни — по опросни-

ку EuroQol VAS. Статистический анализ проводился для

дополнительной оценки значения пола, возраста, стадии

ОА и индекса массы тела (ИМТ).

Статистически значимое улучшение по всем учиты-

ваемым клиническим параметрам было получено сразу по-

сле окончания лечения и сохранялось в последующие  6 и

12 мес (р<0,0005). Достигнутая положительная динамика

была устойчивой до 6-го месяца наблюдения, но уменьша-

лась к 12-му месяцу (р=0,02), оставаясь, тем не менее, ста-

тистически значимой (р<0,0005). 

Авторы исследования подчеркивают безопасность

ОТП-терапии. Они полагают, что данный вид лечения

имеет отчетливый положительный  потенциал в плане

уменьшения  боли и улучшения функционального состоя-

ния коленных суставов и качества жизни. Преимущества

метода особенно очевидны у более молодых пациентов с

незначительной степенью суставной дегенерации  [14].

Через 24 мес были обследованы 90 больных. К этому

времени отмечалось значительное ухудшение по сравне-

нию с оценкой через 12 мес (объективная оценка по IKDC

снизилась  с 67 до 59% от нормальных значений; субъектив-

ная  оценка по IKDC уменьшилась с  60 до 51%) [15], тем не

менее показатели оставались выше, чем при исходном ис-

следовании. Средняя продолжительность клинического

улучшения составляла 9 мес. Авторы пришли к выводу, что

лечение ОТП обладает краткосрочной эффективностью и

что необходимы дополнительные исследования с оценкой

различных концентраций тромбоцитов в препарате и вре-

менных интервалов для повторных инъекций с целью обес-

печения более стабильных и длительных результатов. 

Данные об эффективности ОТП при ОА подтвержде-

ны при лечении 261 пациента (109 женщин и 152 мужчин) в

среднем возрасте 48,4 года [16]. Всем участникам исследо-

вания выполнялись три внутрисуставные инъекции ОТП с
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интервалом в 2 нед. Инструментами

оценки  были визуальная аналоговая

шкала (ВАШ), опросники SF-36,

WOMAC,  Lequesne.  Динамику кли-

нического состояния оценивали через

6 мес после последней инъекции. 

Статистически существенные

различия (р<0,0001) между исходны-

ми и последующими данными обнару-

жены для  боли, утренней скованности

и  функциональной способности оп-

росника WOMAC, индекса Lequesne,

оценки боли по ВАШ, шкалы физиче-

ского здоровья SF-36. Отмечается от-

сутствие нежелательных реакций на

ОТП-терапию. Эти благоприятные

результаты указывают на возможность

применения ОТП при лечении ОА ко-

ленных суставов.

Представлены результаты пред-

варительного испытания внутрисус-

тавного введения аутологичного пре-

парата, обогащенного факторами рос-

та (PRGF — preparation rich in growth

factors) при ОА. PRGF отличается от

ОТП более высоким содержанием

тромбоцитов и анаболических факто-

ров роста (TGF-β1, PDGF-AB, VEGF-

A, HGF и IGF-I).  Эффективность трех

еженедельных инъекций PRGF у 30

больных ОА сравнивали с тремя инъ-

екциями производных гиалуроновой

кислоты (ГЛК). Клиническая оценка

осуществлялась через 5 нед после лече-

ния. Снижение интенсивности боли

по опроснику WOMAC достигло 33,4%

в группе PRGF и только 10% в группе

препаратов ГЛК (p=0,004). Функцио-

нальное улучшение было также боль-

ше выражено у больных, получивших

внутрисуставные инъекции PRGF. Ав-

торы исследования подчеркивают безопасность и перспек-

тивность данного метода лечения [17].

Еще одним препаратом аутологичной крови является

аутологичная кондиционированная сыворотка (AКС). Тех-

нология получения АКС обеспечивает накопление в пре-

парате антагонистов рецепторов ИЛ 1β (ИЛ 1Ra), ИЛ 4,

ИЛ 10, а также тромбоцитарных факторов роста [18, 19].

При этом считается, что ИЛ 1Ra могут препятствовать ре-

ализации провоспалительного  и  хондродегенеративного

потенциала ИЛ 1 [20].

Предполагается, что для блокады рецепторов к ИЛ 1β
необходимо как минимум десятикратное повышение кон-

центрации ИЛ 1Ra. В табл. 1 представлены результаты ис-

следования цитокинового уровня в сыворотке крови до и

после 6-часовой инкубации в процессе приготовления

биологического препарата [18].

Однократное внутрисуставное введение рекомби-

нантного антагониста рецепторов ИЛ 1 (ИЛ 1Ra) Anakinra

в дозе 50 или 150 мг при оценке через 12 нед не отличалось

по эффективности от плацебо [21].

В первом контролируемом клиническом испытании

у 376 больных ОА [22] сопоставлялась эффективность вну-

трисуставных инъекций АКС (Orthokine), ГЛК и физиоло-

гического раствора. Результаты оценивали через 7, 13 и 26

нед, а полностью исследование прекращали через 104 нед.

Во всех группах внутрисуставные инъекции улучшали ка-

чество жизни. Однако по эффективности АКС значитель-

но превосходила гиалуроновую кислоту и физиологиче-

ский раствор по всем  показателям в течение всего перио-

да наблюдения. Не было никаких различий в динамике

клинических проявлений между группами, получавшими

инъекции ГЛК и физиологического раствора. Частота не-

желательных реакций была выше в группе ГЛК.

В табл. 2 представлены данные оценки эффективно-

сти AКС-терапии при ОА в сравнении с ГЛК и физиологи-

ческим раствором через 26 нед [18].

В другом рандомизированном многоцентровом пла-

цебоконтролируемом исследовании у 167 больных ОА те-

рапия 6 инъекциями AКС мало отличались по эффектив-

ности от внутрисуставных введений физиологического

раствора через 3, 6, 8 и 12 мес. В группе AКС отмечена луч-

шая динамика по шкалам «симптомы» (р=0,002) и «спорт»

(р=0,042) опросника KOOS. Различия в динамике суммар-

ного индекса WOMAC не были достоверными (16,8 и
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Таблица 1

К о н ц е н т р а ц и я  ц и т о к и н о в  и  ф а к т о р о в  р о с т а  в  а у т о л о г и ч н о й
к о н д и ц и о н и р о в а н н о й  с ы в о р о т к е

Показатели,                     Исходная                      Концентрация                    Соотношение
пг/мл (М±δδ)                 концентрация                          в АКС                         «Концентрация 

в АКС: исходная 
концентрация»

ИЛ 1Ra

ИЛ 1β

ИЛ 6

ФНО α

ИЛ 10

FGF -β

VEGF

HGF

IGF-1

PDGF AB

TGF-β

236

<3,9

<12,5

<15,6

<7,8

14,6

61

431

86 000

205

1165

2015

7,9

28,7

10,1

33,4

26,6

508,6

1339,3

117 209

39 025

97 939

8,5

2,0

2,2

0,6

4,3

1,8

8,3

3,1

1,4

190

84

Таблица 2

Э ф ф е к т и в н о с т ь  A К С - т е р а п и и  ОА  в  с р а в н е н и и  с  г и а л у р о н о в о й
к и с л о т о й  и  ф и з и о л о г и ч е с к и м  р а с т в о р о м

Улучшение, %                              Число больных, n (%), получавших
AКС                                        ГЛК                             физиологический 

раствор

20

36

50

70

105 (78)

91 (68)

76 (57)

51 (38)

66 (49)

45 (33)

39 (29)

26 (19)

46 (43)

39 (36)

30 (28)

15 (14)

Примечание. Улучшение рассчитано по модифицированному индексу WOMAC.
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16,5% соответственно; p>0,05). Случай септического арт-

рита исследователи связали с техническими погрешностя-

ми артроцентеза [23].

Недавно опубликованы результаты исследования

динамики уровня цитокинов (Multiplex, ИФА) в синови-

альной жидкости и плазме крови 22 больных ОА в ходе

проведения АКС-терапии на 3, 7, 10, 14 и 21-е сутки. По-

казано, что концентрации ИЛ 1β, ИЛ 4, ИЛ 13, ФНО α и

ИНФ γ в синовиальной жидкости были низкими и не об-

наруживались применяемыми методами. ИЛ 6, онкоста-

тин М, остеопротегерин, ИЛ 10, TGF-β и ИЛ 1Ra выявля-

лись, но их динамика в анализируемые сроки не была до-

стоверной. Авторы сделали заключение о том, что меха-

низм действия АКС при ОА может опосредоваться ины-

ми, не только цитокиновыми, механизмами, так как пе-

риод полураспада аутологичных цитокинов в синовиаль-

ной жидкости достаточно мал. Они также предположили,

что благоприятный эффект при ОА может наблюдаться

при внутрисуставном введении обычной (некондициони-

рованной) сыворотки [24].

В целом  применение препаратов аутологичной кро-

ви при ОА позволяет добиваться улучшения клинической

картины заболевания. При этом итоги применения отдель-

ных изолированных компонентов в виде рекомбинантных

цитокинов при ОА пока не внушают оптимизма. Механиз-

мы позитивного воздействия, оптимальные дозы и крат-

ность введения препаратов аутологичной крови изучены

пока недостаточно. Ждут своего решения вопросы комби-

нированного применения препаратов аутологичной крови

с другими биологическими (стволовые клетки) и лекарст-

венными препаратами. Одна из задач будущих исследова-

ний — изучение возможности удержания  препаратов  ау-

тологичной крови в полости коленного сустава, возможно,

за счет применения липосомных технологий. Основным

достоинством применения препаратов аутологичной кро-

ви в ревматологии является их безопасность.
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