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Остеоартроз (ОА) – гетерогенная груп-

па заболеваний различной этиологии со

сходными биологическими, морфологиче-

скими, клиническими проявлениями и исхо-

дом, в основе которых лежит поражение всех

компонентов сустава [1]. Частота ОА колен-

ных суставов составляет 10% среди лиц в воз-

расте старше 55 лет, причем у 1/4 из них забо-

левание характеризуется частыми обостре-

ниями и выраженной клинической сиптома-

тикой [2]. 

Являясь хроническим заболеванием, ОА

требует длительной, или, правильнее сказать,

пожизненной терапии. Назначение анальге-

тиков, нестероидных противовоспалительных

препаратов (НПВП) и внутрисуставное введе-

ние глюкокортикоидов (ГК) уменьшает боль,

улучшает показатели функциональной актив-

ности и качества жизни. Однако их примене-

ние нередко сопровождается неблагоприят-

ными реакциями, частота которых нарастает

при увеличении дозы и продолжительности

лечения. Кроме того, при ОА они не обладают

структурно-модифицирующими свойствами.

Разработка и внедрение в клиническую прак-

тику препаратов медленного действия (ПМД,

в английской номенклатуре – SYSADOA) бы-

ли восприняты с большим энтузиазмом, по-

скольку казалось, что они способны решить

если не все, то по крайней мере значительную

часть проблем, свойственных «традицион-

ным» лекарственным средствам. Дальнейшие

исследования показали, что большинство

ПМД обладают умеренным или незначитель-

ным симптоматическим эффектом и хорошей

переносимостью. Частота возникновения не-

благоприятных реакций при использовании

ПМД крайне мала, а клиническая значимость

их невелика, что в конечном итоге и опреде-

лило широкое применение ПМД, особенно

в старших возрастных группах и среди паци-

ентов с высокой степенью коморбидности

и возрастными изменениями функций внут-

ренних органов. 

Среди ПМД заметное место занимают

препараты гиалуроновой кислоты (ГНК).

Она представляет собой крупные полисаха-

ридные молекулы, состоящие из остатков D-

глюкуроновой кислоты и D-N-ацетилглюко-

замина, соединенных поочередно β-1,4- 

и β-1,3-гликозидными связями. Обладая вы-

сокими вязкоэластическими свойствами,

ГНК в суставе играет роль лубриканта и ве-

щества, поглощающего ударное воздействие

при механической нагрузке. Известно, что

развитие воспаления сопровождается сниже-

нием концентрации ГНК в синовиальной

жидкости на 30–50%, что нарушает нормаль-

ную биомеханику сустава [3]. Внутрисустав-

ное введение ГНК направлено на восстанов-

ление ее нормальной концентрации и стиму-

ляцию ее эндогенного синтеза [4]. В литера-

туре также имеются указания на анальгетиче-

ский, противовоспалительный и, возможно,

хондропротективный эффект ГНК. Покры-

вая поверхность хряща, молекулы ГНК про-

никают и в более глубокие слои хрящевого

матрикса, оказывая протективное и регули-

рующее влияние на различные физиологиче-

ские и патогенетические процессы в хряще-

вой ткани [5]. Помимо влияния на выработку

эндогенной ГНК, введение экзогенной ГНК

стимулирует синтез гликозаминогликана

и хондроитин сульфата [6], а также предот-

вращает их потерю хрящевым матриксом [5].

Взаимодействуя с клеточным рецептором

CD44 на поверхности хондроцитов, ГНК

оказывает влияние на пролиферацию

и функциональную активность последних

[7–9]. В эксперименте ГНК оказывала проте-

ктивное действие на хрящ, предотвращая по-

терю его матрикса и уменьшая площадь его

повреждений. Ряд авторов отмечали стабили-

зацию числа хондроцитов и улучшение их

морфологических показателей [10–15]. 

В некоторых исследованиях было выяв-

лено иммуномодулирующее действие ГНК,

направленное на подавление функциональ-

ной активности лимфоцитов и макрофагов.

Так, введение ГНК снижало их подвижность,

пролиферацию и фагоцитарную активность

[16–19], а также предотвращало проникнове-

ние воспалительных клеток в полость сустава.

В экспериментальных исследованиях было

обнаружено, что применение ГНК снижает

в суставе уровень ряда провоспалительных

цитокинов: фактора некроза опухоли α
(ФНОα), интерлейкина 1β, лейкотриенов,

простагландинов и некоторых матриксных

металлопротеиназ (ММП), играющих важ-

ную роль в процессах деградации хрящевой

ткани [20–22]. Отмечалось, что ГНК с боль-

шой молекулярной массой способна стиму-

лировать синтез ингибиторов ММП [23]. 

В экспериментальных исследованиях

был выявлен антиноцицептивный эффект
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ГНК. Известно, что по мере прогрессирования ОА появля-

ется повышенная возбудимость болевых рецепторов. Было

показано, что ГНК снижала возбудимость нервных окон-

чаний в тканях сустава более чем наполовину [24, 25]. Счи-

тается, что анальгетический эффект ГНК может быть свя-

зан с подавлением синтеза простагландина Е2, оксида азо-

та, влиянием на систему брадикинина и косвенным воз-

действием на субстанцию Р [26, 27]. 

Следует отметить, что большинство описанных выше

механизмов было выявлено в исследованиях in vitro, а так-

же при моделировании патологических процессов у жи-

вотных, что не всегда имеет прямую корреляцию с патоло-

гическим процессом в целостном организме (in vivo), в ча-

стности у человека. Это обусловлено влиянием дополни-

тельных факторов, связанных с самыми разными аспекта-

ми функционирования организма человека, методикой

внутрисуставного введения и особенностями применяе-

мых препаратов ГНК. 

Как и всей группе ПМД, ГНК свойственны медлен-

ное развитие эффекта и относительно длительное после-

действие после прекращения лечения. 

Симптоматическое действие 
гиалуроновой кислоты
За последние годы было выполнено большое число

оригинальных исследований и метаанализов, в которых

активно изучалось влияние ГНК на боль и функциональ-

ный статус у пациентов с ОА. В одном из первых метаана-

лизов, выполненном в 2003 г., G.H. Lo и соавт. [28] оцени-

ли размер эффекта ГНК при ОА коленных суставов. Со-

гласно общепринятому подходу уровень эффекта 0,2 соот-

ветствует низкому значению, 0,5 – среднему, а 0,8 и выше

говорит о выраженном эффекте. При анализе 22 рандоми-

зированных контролируемых исследований (РКИ) размер

эффекта достигал 0,32 (95% доверительный интервал –

ДИ – 0,17–0,47). Однако, как и в большинстве других ана-

логичных работ, авторы отметили высокую гетерогенность

результатов исследований, входящих в метаанализ

(р<0,001). При исключении выступающих крайних значе-

ний сила эффекта уменьшилась до небольшого уровня

и составила 0,19 (95% ДИ 0,10–0,27). 

Значимый симптоматический эффект ГНК при ОА

коленных суставов был выявлен в метаанализе С.Т. Wang

и соавт. [29], хотя авторы тоже указывали на высокую гете-

рогенность результатов. При этом они подчеркнули важ-

ность использования исследований высокого уровня дока-

зательности, поскольку, например, одинарные слепые ис-

следования или работы, выполненные в одном центре, мо-

гут завышать реальные данные. 

А. Modawal и соавт. [30] провели метаанализ 12 двой-

ных слепых плацебоконтролируемых РКИ (РПКИ) эффе-

ктивности внутрисуставного введения ГНК при ОА колен-

ных суставов. Для оценки боли использовалась 100-милли-

метровая визуальная аналоговая шкала (ВАШ). Следует за-

метить, что при ОА клинически значимым обычно счита-

ется уменьшение боли по ВАШ не менее чем на 15 мм.

В данном исследовании различие динамики боли между

группой ГНК и плацебо (ПЛ) на 1-й неделе после введения

ГНК было клинически не значимым – 4,4 (95% ДИ

1,1–7,2) мм, однако к 5–7-й неделе оно достигало 17,7

(7,5–28) мм и к 8–12-й неделе – 18,1 (95% ДИ 6,3–29,9)

мм. С 15-й по 22-ю неделю наблюдения различие по этому

показателю уменьшалось до 4,4 мм (95% ДИ от -15,3 до

24,1), при этом гетерогенность результатов в исследовани-

ях тоже была достаточно высокой. 

В некоторых работах авторы не получили подтвер-

ждения симптоматического эффекта внутрисуставного

введения ГНК. Так, в метаанализе, выполненном J. Arrich

и соавт. [31], отмечалось лишь незначительное снижение

боли в исследуемом суставе, в том числе и во время ходьбы:

-3,8 мм (95% ДИ от -9,1 до 1,4 мм) после 2–6-й недели, 4,3

мм (95% ДИ от -7,6 до -0,9 мм) после 10–14-й и 7,1 мм

(95% ДИ от -11,8 до -2,4 мм) после 22–30-й недели наблю-

дения. 

Интересная работа была выполнена V. Strand и со-

авт. [32], которые осуществили интегрированный анализ

пяти двойных слепых РКИ эффективности внутрисустав-

ного введения ГНК в коленные суставы. В общей сложно-

сти в них было включено 1155 больных ОА, 619 из кото-

рых получали ГНК, 536 – ПЛ. Средний возраст пациен-

тов составил 61 год, а длительность наблюдения >3 мес.

Несомненными достоинствами этого исследования было

использование препарата одного производителя и доступ

авторов к индивидуальным картам больных (CRF), что

позволило существенно снизить гетерогенность данных

и провести максимально полный анализ полученных ре-

зультатов. 

Интегрированный анализ в группе ГНК выявил зна-

чительно более выраженное снижение индекса Лекена,

чем в группе ПЛ (соответственно на 2,68 и на 2,0; р<0,001),

при этом эффект ГНК достигал уровня 0,2. 

R.R. Bannuru и соавт. [33] оценили динамику боли

на протяжении 6 мес после введения ГНК в коленные су-

ставы. Полученные результаты оказались близки к упо-

мянутому ранее исследованию А. Modawal и соавт. [30].

Авторы рассчитали размер эффекта в различные времен-

ные интервалы: непосредственно после введения препа-

рата, через 4, 8, 12, 16, 20 и 24 нед после проведения кур-

са терапии. В метаанализ вошли 54 РПКИ, в которые бы-

ло включено в общей сложности 7545 больных ОА. Со-

гласно полученным данным размер эффекта к 4-й неделе

составил 0,31 (95% ДИ 0,17–0,45), достигая пика на 8-й –

0,46 (95% ДИ 0,28–0,65), с последующим снижением до

0,21 (95% ДИ 0,10–0,31) на 24-й неделе. Интересно, что

к 8-й неделе размер эффекта в этом метаанализе превы-

шал таковой для НПВП – 0,29 (95% ДИ 0,22–0,35) и ин-

гибиторов циклооксигеназы 2 (ЦОГ2) – 0,44 (95% ДИ

0,33–0,55). 

Интересные показатели динамики эффекта при

длительном применении ГНК были получены при более

длительном наблюдении пациентов с ОА F. Navaro-

Sarabia и соавт. [34], которые оценили эффективность

и безопасность четырех циклов внутрисуставной терапии

ГНК на протяжении 40 мес (исследование AMELIA).

В этом многоцентровом РПКИ приняли участие 306 па-

циентов с ОА коленных суставов со II–III рентгенологи-

ческими стадиями по Kellgren–Lawrence и шириной сус-

тавной щели ≥2 мм. Временной интервал после первого

и второго курсов ГНК составил 6 мес, а после третьего

и четвертого – 1 год. В качестве критериев ответа на тера-

пию авторы использовали показатели боли и функцио-

нальной активности и общую оценку состояния пациен-

том. Согласно рекомендациям Международного общест-

ва по изучению остеоартрита (OARSI) 2004 г. [35] ответив-

шими на терапию считались больные, у которых наблю-

далось снижение показателей боли или функциональной
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недостаточности на 50% или на 20 мм по ВАШ, либо при

соблюдении двух из следующих трех критериев: 1) сниже-

ние боли на 20% или на 10 мм по ВАШ; 2) уменьшение

функциональной недостаточности на 20% или на 10 мм

по ВАШ; 3) повышение общей оценки состояния пациен-

том на 20% или на 10 мм по ВАШ. При анализе данных

к 40-й неделе оказалось, что в группе лиц, получавших

ГНК, ответивших было на 22% больше, чем в группе ПЛ

(р=0,004), относительный риск (ОР) 1,22 (95% ДИ

1,07–1,41), причем число ответивших на терапию после

каждого курса в группе ГНК прогрессивно повышалось,

в то время как в группе ПЛ оставалось относительно ста-

бильным. После первого курса в группе ГНК 54% паци-

ентов не отметили улучшения. Однако в дальнейшем, по-

сле всех четырех циклов терапии, к 40-му месяцу, больше

половины из них (54%) соответствовали критериям отве-

та. В группе ПЛ больные отвечали на терапию значитель-

но реже (р=0,026). Следует также заметить, что при раз-

дельном анализе боли, функциональной недостаточности

и оценки общего состояния пациентом показатели

в группе ГНК тоже были лучше по сравнению с ПЛ

(р=0,025, р=0,023 и р=0,002 соответственно). Число лиц,

выбывших из исследования из-за неэффективности, бы-

ло значимо (р=0,027) выше в группе ПЛ (38,2%), чем

в группе ГНК (26,8%). 

Авторы также отметили высокую безопасность ГНК

при такой длительной терапии. В этом исследовании,

впрочем, как и в других, менее длительных работах, не бы-

ло выявлено серьезных неблагоприятных реакций. 

Полученные данные, к сожалению, не помогают до

конца ответить на вопрос, было ли нарастание эффекта по

мере увеличения числа курсов терапии связано с ГНК, ли-

бо это улучшение было самопроизвольным. Вместе с тем

стабильная клиническая картина в группе ПЛ может сви-

детельствовать в пользу первого утверждения. В любом

случае для ответа на данный вопрос необходимо проведе-

ние дальнейших крупных долговременных проспективных

исследований. 

Следует заметить, что при изучении симптоматиче-

ского эффекта лекарственных препаратов у пациентов

с ОА авторы сталкиваются с некоторыми трудностями.

Так, выраженная гетерогенность результатов исследований

при проведении метаанализов встречается почти во всех

работах. J. Campbell и соавт. [36] исследовали причины та-

кого разброса данных. Оказалось, что авторы использова-

ли разные стратегии поиска и отбора исследований, спосо-

бы оценки исходов, временные интервалы для оценки эф-

фекта и статистические методы обработки данных. Все эти

причины в конечном итоге и могли приводить к различ-

ным результатам метаанализов. J. Campbell и соавт. [36] ис-

пользуя принцип методологии GRADE, состоящий в пос-

ледовательной оценке качества доказательств с учетом ба-

ланса между эффективностью и неблагоприятными реак-

циями с последующим определением силы рекомендаций,

сделали вывод об умеренной силе доказательств симптома-

тического эффекта ГНК. При этом было подчеркнуто, что

дальнейшие исследования, вероятно, не смогут повлиять

на эти выводы.

Другая проблема, с которой сталкиваются специали-

сты при изучении симптоматического эффекта лекарст-

венных препаратов при ОА, – это достаточно выраженный

эффект ПЛ, что отчасти тоже может объяснять разброс ре-

зультатов РПКИ. Известно, что на оценку клинического

эффекта в РПКИ влияют показатели эффекта ПЛ. В неко-

торых исследованиях ПМД отмечалась очень высокая эф-

фективность ПЛ [37, 38], достигавшая 60% [39]. В целом

эффект ПЛ у пациентов с ОА может существенно увеличи-

ваться при повышенных ожиданиях успеха от предлагае-

мого лечения, высоком доверии к терапии и при использо-

вании инвазивных методов [40]. 

Таким образом, в настоящее время имеются убеди-

тельные данные об умеренно выраженном симптоматиче-

ском эффекте ГНК у пациентов с ОА. Он развивается не

сразу, а начинает проявляться примерно с 3–4-й недели

после внутрисуставного введения препарата и может со-

храняться до полугода. Однако низкая эффективность,

и даже полное отсутствие таковой у ряда пациентов, позво-

ляет говорить о необходимости выделения группы отве-

тивших на терапию для оптимизации лечебных мероприя-

тий. Не определена и оптимальная продолжительность те-

рапии ГНК, а приведенные данные исследования AMELIA

[34] могут свидетельствовать о возможном развитии эффе-

кта в дальнейшем, даже при неудачной первой попытке

применения препарата.

Структурно-модифицирущие свойства 
гиалуроновой кислоты
Для подтверждения структурно-модифицирующих

свойств лекарственных средств, применяемых для лечения

ОА, OARSI рекомендует отбирать те работы, где оценива-

лись структурные и морфологические изменения с исполь-

зованием рентгенографии, магнитно-резонансной томо-

графии (МРТ) и артроскопии [41]. При этом анализ жела-

тельно проводить среди лиц с высоким риском прогресси-

рования заболевания. Продолжительность клинических

исследований должна быть не менее 1 года, поскольку

средняя скорость сужения суставной щели составляет при-

мерно 0,1 мм в год и далеко не всегда имеет линейный ха-

рактер [42]. 

Опубликовано несколько небольших исследований

длительностью от 6 мес до 1 года, в которых проводилась

оценка влияния ГНК на прогрессирование ОА с помощью

артроскопии. Авторы отмечали улучшение состояния по-

верхностного аморфного слоя хряща, плотности хондро-

цитов, показателей их метаболической активности, умень-

шение степени воспаления синовиальной оболочки и ак-

тивацию репаративных процессов. Применение ГНК так-

же оказывало протективное влияние на различные показа-

тели деградации хрящевой ткани [14, 43–45], определяе-

мые артроскопически. 

Использование рентгенографии и МРТ для оценки

прогрессирования ОА не всегда демонстрирует однознач-

ные результаты. Отчасти это может быть связано с корот-

ким периодом наблюдения, при котором эти методы мог-

ли быть не достаточно чувствительными для выявления

динамики уменьшения ширины суставной щели (ШСЩ).

Определенное влияние на конечные результаты могло

оказывать и малое число участников. Так, V. Listrat и со-

авт. [45], которые проводили лечение 39 больных ОА, че-

рез год терапии ГНК выявили только тенденцию к замед-

лению уменьшения ШСЩ по сравнению с группой ПЛ.

В то же время в крупном двойном слепом РПКИ

R.W. Jubb и соавт. [46], наблюдавшие 319 больных с ОА,

получили более определенные результаты. В этом РПКИ

каждый участник получал либо еженедельные внутри-

суставные инъекции ГНК с молекулярной массой
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500–730 кДa, либо ПЛ на протяжении 3 нед. Всего было

выполнено три курса с интервалом 4 мес. Основным по-

казателем эффективности было изменение ШСЩ по дан-

ным рентгенографии спустя год после начала терапии.

Авторы использовали стандартную рентгенографию,

при этом во время съемки пациент находился в верти-

кальном положении (весовая нагрузка). По окончании

исследования для анализа были доступны данные 273 че-

ловек. Оценка рентгенограмм этих 273 пациентов не вы-

явила значимых различий между группами сравнения.

Однако в группе, получавшей лечение, отмечались значи-

мые различия ШСЩ по сравнению с исходными показа-

телями (р=0,01). Авторы посчитали, что на результаты ра-

боты могло оказать влияние изначальное состояние сус-

тава. Поэтому все пациенты были разделены на две под-

группы в зависимости от ШСЩ на момент включения

в исследование: с ШСЩ >4,6 мм и <4,6 мм. Дальнейший

анализ показал, что в группе лиц с первоначально лучши-

ми рентгенологическими показателями (ШСЩ>4,6 мм)

введение ГНК значимо снижало скорость уменьшения

ШСЩ по сравнению с ПЛ (-0,13 и -0,55 мм соответствен-

но; р=0,021). При исходной ШСЩ<4,6 мм, введение ГНК

было неэффективно. 

При проведении исследований длительностью до по-

лугода с использованием МРТ не всегда удается выявить

изменения в суставном хряще [47, 48]. 

В другом, более длительном исследовании Y. Wang

и соавт. [49] изучали влияние гилана на состояние сус-

тавного хряща на протяжении 2 лет у пациентов с ОА ко-

ленных суставов. В это проспективное пилотное иссле-

дование с параллельными группами вошли 78 пациентов

с манифестным ОА и II–III рентгенологическими стади-

ями по Kellgren–Lawrence. Основную группу составили

39 человек, получивших 4 курса (по три внутрисустав-

ных инъекции гилана) с полугодовым интервалом. Ос-

тальные участники исследования получали традицион-

ное, «безынъекционное» лечение. Спустя 24 мес в ос-

новной группе отмечалось снижение скорости уменьше-

ния объема хряща в медиальных и латеральных отделах

большеберцовой кости (среднее значение ± стандартное

отклонение -0,3±2,7 и -1,4±4,3%) по сравнению с конт-

рольной группой (2,3±2,6 и 1,4±2,6%; р=0,001). Среди

лиц, получавших гилан, отмечалось также снижение по-

казателя «нарастание количества дефектов» хрящевой

ткани в медиальных отделах тибиофеморального сустава

(0,1±1,3) по сравнению с группой контроля (0,8±1,5;

р=0,05). 

Таким образом, в литературе имеются указания на

структурно-модифицирующие свойства ГНК у пациентов

с ОА коленных суставов. Этот эффект может быть обусло-

влен стимуляцией роста и обменных процессов хондроци-

тов, ингибированием их апоптоза, подавлением воспали-

тельной реакции в тканях сустава и стимуляцией выработ-

ки эндогенной ГНК [50]. Однако для подтверждения кли-

нической значимости этого эффекта требуются дальней-

шие длительные проспективные исследования. 

Молекулярная масса гиалуроновой кислоты
и клиническая эффективность
Предполагается, что чем больше молекулярная масса

и соответственно вязкоэластические свойства препарата,

тем дольше он находится в суставе и тем выше должна быть

его эффективность [51, 52]. Для повышения молекулярной

массы даже была разработана модифицированная форма

ГНК – гилан, который представляет собой молекулы ГНК,

соединенные между собой поперечными сшивками, что

позволило значительно увеличить молекулярную массу

и время нахождения препарата в суставе. Период полувы-

ведения гилана из сустава составляет от 1,5 до 9 дней [53].

В настоящее время на рынке доступны низкомолекуляр-

ные препараты ГНК с молекулярной массой <6000 кДа

и высокомолекулярные – от 6000 кДа и выше. В литерату-

ре имеется мало исследований, в которых проводилось бы

прямое сравнение эффективности ГНК с разной молеку-

лярной массой. В большинстве представленных работ ав-

торы сравнивали препараты ГНК и гилан. На основании

ранних метаанализов, с учетом косвенных данных G.H. Lo

и соавт. [28] и C.T. Wang и соавт. [29], можно предположить,

что применение гиланов, имеющих высокую молекуляр-

ную массу, было бы более эффективным по сравнению

с низкомолекулярными препаратами ГНК. Однако, прове-

дя метаанализ РКИ, в которых на 2085 больных ОА сравни-

вали гилан и низкомолекулярные соединения ГНК при ле-

чении ОА коленных суставов, S. Reichenbach и соавт. [54]

не выявили преимущества гилана. Авторы отметили также

высокую степень гетерогенности между исследованиями

(I2=88%). На основании пяти метаанализов J.G. Divire

и соавт. [55] сделали заключение о том, что низкомолеку-

лярные и высокомолекулярные препараты ГНК демонст-

рируют одинаковые результаты. Все препараты эффектив-

но уменьшали боль, припухлость и скованность коленных

суставов при ОА. Однако степень этих изменений была не-

большая. 

Таким образом, в настоящее время нет убедительных

данных, свидетельствующих о более высокой симптомати-

ческой эффективности препаратов ГНК с большой моле-

кулярной массой. Остается открытым вопрос о наличии

у препаратов ГНК структурно-модифицирующих свойств

и о связи этих свойств с молекулярной массой ГНК, что

требует проведения дальнейших исследований для более

полного понимания механизмов действия ГНК и выработ-

ки правильной тактики лечения. 

Гиалуроновая кислота 
и эндопротезирование суставов 
Эндопротезирование суставов (ЭПС) является одним

из современных хирургических методов лечения, который

позволяет существенным образом повлиять на боль

и функциональную недостаточность у пациентов с ОА. Ос-

новными показаниями для проведения ЭПС служат выра-

женная боль, существенно снижающая качество жизни

больного, и отсутствие эффекта от проводимой консерва-

тивной терапии. ЭПС является «последним», радикаль-

ным методом в общем ряду лечебных мероприятий,

и в обычной клинической практике терапевт или ревмато-

лог, как правило, стараются максимально отдалить прове-

дение ЭПС. Следует также заметить, что, несмотря на от-

работанную методику выполнения, ЭПС может сопровож-

даться развитием инфекции [56, 57], легочной эмболии

[58, 59], тромбоза [60, 61], гемартроза [62], повреждением

нервов [58], сосудов [58, 61, 63] и другими осложнениями.

При этом смертность в период проведения и в пределах

90 дней после операции, по некоторым данным, составля-

ет от 0,17 до 0,46% [64–66]. 

В настоящее время большой интерес вызывает воп-

рос о возможности эффективного воздействия на прогрес-
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сирование ОА и снижения потребности в проведении ЭПС

с помощью новых и традиционных методов лечения. 

В 1999 г. на IV конгрессе OARSI были представлены

результаты работы, выполненной M. Bell и соавт. [67] по

оценке эффективности и безопасности применения по-

вторных курсов гилана у пациентов, нуждающихся в эндо-

протезировании коленных суставов. Это было небольшое

проспективное открытое многоцентровое клиническое

исследование, включавшее 66 больных ОА, большая часть

которых (75%) имели IV рентгенологическую стадию по

Kellgren–Lawrence и выраженную болевую симптоматику.

Средний возраст когорты составил 68 лет. Всем участни-

кам программы было проведено до четырех курсов внут-

рисуставных инъекций в коленные суставы. Во время пер-

вой фазы, продолжавшейся 3 мес, была выделена группа

ответивших на лечение – 36 человек (60%), у которых от-

мечался клинически значимый эффект и ЭПС было отло-

жено. Эта группа лиц и продолжила дальнейшее участие

в исследовании на протяжении 9 мес. После окончания

активной фазы пациенты находились под наблюдением

еще 18 мес. К 30-му месяцу, на момент окончания иссле-

дования, у 20 человек (56% ответивших) боли и функцио-

нальная недостаточность оставались на приемлемом уров-

не, что позволило и далее отложить проведение хирурги-

ческого лечения. 

D.D. Waddell и соавт. [68] провели ретроспективное

трехгодичное исследование влияния ряда независимых

факторов: возраста, пола, ИМТ и применения гилана –

на прогрессирование ОА коленных суставов. Основным

показателем эффективности являлась потребность

в ЭПС. Для анализа было отобрано 1253 пациента преи-

мущественно с IV рентгенологической стадией по

Kellgren–Lawrence (83%), при этом 107 из них было про-

ведено ЭПС, а 1146 оставались на консервативной тера-

пии. Согласно полученным данным, применение гилана

выступало в качестве независимого фактора, уменьшаю-

щего боль и соответственно снижающего вероятность

эндопротезирования коленных суставов (р<0,0001). Не-

которые пациенты в этом исследовании после проведе-

ния анализа дополнительно получили два курса локаль-

ной внутрисуставной терапии гиланом. Для этой группы

лиц также было показано снижение вероятности прове-

дения ЭПС в будущем. Позднее D.D. Waddell и соавт. [69]

представили результаты более крупного шестилетнего

ретроспективного исследования, в котором также прово-

дилось изучение влияния гилана на потребность в ЭПС

у 683 больных ОА. Все участники имели IV рентгенологи-

ческую стадию по Kellgren–Lawrence и упорную, не ку-

пирующуюся НПВП или внутрисуставным введением ГК

болевую симптоматику (>60 мм по ВАШ), что соответст-

венно являлось показанием для проведения эндопроте-

зирования коленного сустава. Авторы также исключили

ряд факторов, снижающих эффективность терапии ГНК,

которые могли бы оказать влияние на результаты даль-

нейшего анализа: наличие травматического повреждения

суставного хряща, полное отсутствие суставной щели,

варусная (>10°) или вальгусная (>15°) деформация и сги-

бательная контрактура (>20°). После ретроспективного

анализа базы данных лицам, включенным в исследова-

ние, до предполагаемого ЭПС назначался гилан по три

еженедельных инъекции на курс. В случае снижения бо-

ли по ВАШ на 20 мм пациентам дополнительно назнача-

лось лечение гиланом. Всего, включая данные анамнеза,

было выполнено от 1 до 6 курсов. Из 1187 анализируемых

суставов, в которые вводился гилан, прооперированы

были 19%. Ретроспективный анализ показал, что в сред-

нем от начала лечения гиланом до ЭПС проходило 1,8 го-

да. 

Период наблюдения за теми больными, у которых

применение гилана уменьшало боль и соответственно поз-

воляло не прибегать к ЭПС, в среднем составил 2,2 года. 

Следует также заметить, что, как правило, хирургиче-

скому лечению подвергались лица в возрасте от 50 до 80

лет, причем эта группа по численности превышала дру-

гие – моложе 50 и старше 80 лет – в два раза. Проведение

логистического регрессионного анализа также показало,

что среди причин, которые потенциально могут оказывать

влияние на частоту выполнения ЭПС, возраст был единст-

венным статистически значимым и независимым факто-

ром, в отличие от пола, этнической принадлежности и ин-

декса массы тела, значение которых в данном исследова-

нии оказалось недоказанным. 

Т. Turajane и соавт. [70] провели проспективное ис-

следование длительностью 54 мес среди пациентов, у кото-

рых эффект от консервативной терапии отсутствовал. Бы-

ло показано, что введение ГНК в коленные суставы курса-

ми на протяжении длительного времени оказывает клини-

чески значимое симптоматическое действие, а у некоторых

пациентов может и отсрочить проведение ЭПС. В этом ис-

следовании приняли участие 183 человека, которые вошли

в одну из трех групп в зависимости от рентгенологической

стадии ОА по Ahlback: в первую группу включены 46 боль-

ных с I и II стадиями, во вторую – 70 с III и IV стадиями

и в третью – 67 с V стадией. Пациентам, у которых отме-

чался положительный эффект от внутрисуставных инъек-

ций ГНК, было рекомендовано продолжить лечение трех-

недельными курсами каждые 6–12 мес в зависимости от

клинической симптоматики. При этом частота ЭПС соста-

вила 28,4% со средним временем до проведения оператив-

ного лечения 15,4 (95% ДИ 0,7–51,7) мес. У 80,4% больных

в первой группе, 64,3% – во второй и 73,1% – в третьей

применение ГНК снижало выраженность боли в суставе

и позволяло обходиться без ЭПС на протяжении всего пе-

риода наблюдения. 

Приведенные данные показывают, что применение

ГНК у пациентов с IV стадией ОА может существенно

уменьшать боль, повышать качество жизни и отдалять не-

обходимость проведения ЭПС. 

Таким образом, остается целый ряд нерешенных воп-

росов, связанных с использованием ГНК у пациентов

с ОА: нет точных данных о динамике симптоматического

эффекта при длительном, многолетнем лечении с повтор-

ными курсами ГНК, нет однозначного подтверждения

структурно-модифицирующих свойств, а также не опреде-

лено влияние ГНК на прогрессирование заболевания в це-

лом и на потребность в ЭПС. Не решен вопрос о возмож-

ности отдаления проведения оперативного лечения при

использовании ГНК у лиц с «терминальными» стадиями

ОА, что очень важно для пациентов с тяжелыми функцио-

нальными нарушениями внутренних органов, с противо-

показаниями к ЭПС и лиц, отказывающихся от оператив-

ного лечения по личным мотивам. 

В целом необходимы длительные, крупные проспек-

тивные исследования для ответа на поставленные вопро-

сы. Их решение могло бы существенно расширить возмож-

ности оказания медицинской помощи больным ОА.
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