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ВВЕДЕНИЕ
Из всех болезней опорно-двигательного аппа-

рата остеоартроз (ОА) имеет самый высокий по-
казатель распространенности. ОА является изну-
рительным и прогрессирующим заболеванием, 
которое стало одной из основных причин инвалид-
ности и нарушения качества жизни в пожилом воз-
расте. От 35 до 40 млн европейцев страдают ОА 
(Mobasheri А., 2013). Около 40% людей в возрас-
те старше 70 лет страдают ОА коленных суставов 
(Fardellone P. et al., 2013).

ОА — патология с достаточно сложным пато-
генезом, при участии различных медиаторов, что 
приводит к иммунным нарушениям с развитием 
воспаления и деструкции хрящевой ткани и субхон-
дральной кости. Недавние исследования показали, 
что системные факторы регулируют метаболизм 
всех тканей сустава, включая хрящ, субхондраль-
ную кость, синовиальную оболочку, сухожилия 
и мышцы (Sellam J., Berenbaum F., 2010; Mahjoub M. 
et al., 2012; Berenbaum F. et al., 2013; Mobasheri А., 
2013). Распространенность ОА значительно выше 
у женщин, особенно в постменопаузальный пери-
од и с коморбидными метаболическими состоя-
ниями костной ткани, в их числе остеопороз (ОП) 
(Zhuo Q. et al., 2012; Mobasheri А., 2013). Послед-

ние исследования показали, что между костной 
и хрящевой тканями существуют общие и зави-
симые между собой механизмы взаимодействия 
(Richette P., Funk-Brentano T., 2010). Становится 
больше приверженцев теории, что субхондраль-
ная кость должна быть приоритетной целью лече-
ния ОА. Считается, что сосудистая патология и по-
теря минеральной плотности в субхондральной ко-
сти важны для иници ирования и прогрессирования 
ОА, и что изменения в субхондральной кости мо-
гут ускорить прогрессирование уже существующей 
болезни (Findlay D.M. et al., 2007; Goldring M.B., 
Goldring S.R., 2010; Castaneda S. et al., 2012; 
Mahjoub M. et al., 2012; Suri S., Walsh D.A., 2012). 
Синовит и аномальный метаболизм субхондраль-
ной кости способствуют прогрессированию забо-
левания, а также связаны с развитием боли при ОА 
(Walsh D.A., Chapman V., 2011). Отмечена отрица-
тельная корреляция между уровнями воспалитель-
ных маркеров (С-реактивный белок (СРБ), интер-
лейкин (ИЛ)-6, фактор некроза опухоли (ФНО)) 
и показателями минеральной плотности костной 
ткани (МПКТ) (Ganesan K. et al., 2005; Ding C. et al., 
2008; Herman S. et al., 2008).
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ОСОБЕННОСТИ КЛИНИЧЕСКОЙ 
СИМПТОМАТИКИ И ПУТИ 
КОРРЕКЦИИ ГОНАРТРОЗА 
ПРИ СНИЖЕННОЙ 
МИНЕРАЛЬНОЙ ПЛОТНОСТИ 
КОСТНОЙ ТКАНИ
С целью изучения особенностей клинического проявления гонартро-
за у пациентов со сниженной минеральной плотностью костной ткани 
(МПКТ) и уточнения наиболее оптимальной терапии у данной категории 
больных обследованы 120 пациентов с остеоартрозом коленных суста-
вов II–III рентгенологической стадии по Kellgren — Lawrence, из которых 
54,2% со сниженной МПКТ. В зависимости от проводимой терапии участ-
ники были распределены на 4 группы. Пациенты 1-й группы принима-
ли хондроитин сульфат (ХС)-4,6 по 1 г/сут в течение 6 мес и нимесулид 
200 мг/сут до 15 дней. Пациенты 2-й группы принимали ХС-4,6 по 1 г/сут 
в течение 6 мес и диклофенак 150 мг/сут до 15 дней. Пациенты 3-й груп-
пы принимали нимесулид 200 мг/сут до 15 дней. Пациенты 4-й группы 
принимали диклофенак 150 мг/сут до 15 дней. Выявлены корреляцион-
ные связи между МПКТ, клиническими и лабораторными параметрами. 
Установлены отличительные особенности течения гонартроза у пациен-
тов со сниженной МПКТ: более выраженные болевой синдром и ограни-
чение функциональной активности, повышенный уровень С-реактивного 
белка. На протяжении исследования, через 6 и 12 мес установлено до-
стоверно меньшее снижение показателей МПКТ (Т- и Z-индексов в стан-
дартных отклонениях) в группах, применявших ХС-4,6, что позволяет сде-
лать вывод о его позитивном влиянии на МПКТ.
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привести к индукции и прогрессированию ОА. По-
следние данные свидетельствуют о том, что неко-
торые лекарственные средства могут быть полез-
ны в терапии при обоих процессах одновременно, 
по крайней мере в подгруппе пациентов с ОА и ОП 
(Castaneda S. et al., 2012).

Недавние исследования препаратов группы 
SYSADOA, в частности хондроитин сульфата (ХС), 
показали воздействие его на определенные био-
маркеры субхондральной кости и костную ре-
зорбцию (Kwan Tat S. et al., 2007). ХС повышал 
экспрессию молекул OPG и снижал уровень экс-
прессии генов RANKL, тем самым увеличивая 
мРНК-отношения OPG/RANKL и снижение кост-
ной резорбции (Kwan Tat S. et al., 2007; Iovu M. 
et al., 2008).

Цель исследования — изучение особенностей 
клинического проявления гонартроза у пациен-
тов со сниженной МПКТ и уточнение наиболее оп-
тимальной терапии у данной категории больных.

ОБЪЕКТ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
На базе Днепропетровской областной кон-

сультативной поликлиники обследованы 120 па-
циентов (112 женщин, 8 мужчин) в возрасте 
от 37 до 78 лет (в среднем — 55,28±9,49 года) 
с подтвержденным ОА коленных суставов (кри-
терии Американского колледжа ревматологов 
(ACR), 1990). У пациентов констатирован ОА II–
III рентгенологической стадии по классификации 
Kellgren — Lawrence. Индекс массы тела (ИМТ) со-
ставил 20–45 кг/м2 (в среднем — 30,57±5,20 кг/м2). 
Длительность заболевания составила 1 год–30 лет 
(в среднем — 6,7±5,13 года). Пациенты не име-
ли сопутствующей суставной патологии соглас-
но клинической оценке, лабораторным и рент-
генологическим данным. С целью изучения осо-
бенностей клинического проявления гонартроза 
у лиц со сниженной МПКТ, пациентов распреде-
лили на две категории в зависимости от показа-
телей МПКТ: пациенты со сниженной МПКТ — 
65 (54,2%) человек, из них 42 человека с остео-
пенией (Оп) и 23 — ОП; и пациенты с нормальной 
МПКТ — 55 (45,8%) человек (рис. 1). Пациенты 
в зависимости от проводимой терапии были рас-
пределены на четыре группы. Пациенты 1-й груп-
пы применяли ХС-4,6 по 500 мг 2 раза в сутки в те-
чение 6 мес и нимесулид в гранулированной фор-
ме 100 мг 2 раза в сутки до 15 дней. Пациенты 2-й 
группы принимали ХС-4,6 по 500 мг 2 раза в сутки 
в течение 6 мес и диклофенак 50 мг 3 раза в сутки 
до 15 дней. Пациенты 3-й группы принимали ни-
месулид в гранулированной форме 100 мг 2 раза 
в сутки до 15 дней. Пациенты 4-й группы прини-
мали диклофенак 50 мг 3 раза в сутки до 15 дней. 
При выраженном болевом синдроме проведен-
ный курс терапии нестероидными противовоспа-
лительными препаратами (НПВП) повторяли с ин-
тервалом не менее 2 нед.

Всем пациентам до и через 1; 3; 6; 9 и 12 мес 
от начала лечения проведено комплексное клини-
ческое, лабораторное и инструментальное обсле-

дование. Для оценки выраженности боли в суста-
вах использовали альгофункциональный индекс 
Lequesne, индекс WOMAC. У всех больных рассчи-
тывали ИМТ. Рентгенографию коленных суставов 
осуществляли по стандартной методике в перед-
незадней и боковой проекциях. Рентгенологиче-
скую стадию гонартроза устанавливали согласно 
классификации Kellgren — Lawrence.
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Рис. 1. Распределение больных гонартрозом по уровню МПКТ

Структурно-функциональное состояние кост-
ной ткани оценивали с помощью метода ультра-
звуковой денситометрии с использованием прибо-
ра Achilles («LUNAR»). Диагностику Оп и ОП прово-
дили согласно принятым стандартным критериям 
диа гностики. Уменьшенную костную массу (Оп) 
определяли при снижении МПКТ ниже стандарт-
ных средних значений этого показателя у женщин 
молодого возраста на >1 SD, но <–2,5 SD (T-score 
<–1 SD, но >–2,5 SD). ОП диагностировали при сни-
жении МПКТ ниже референтных средних значе-
ний этого показателя у женщин молодого возрас-
та на ≥2,5 SD (T-score ≤–2,5 SD).

Лабораторное обследование пациентов состо-
яло из общеклинического анализа крови, общего 
анализа мочи, биохимических исследований кро-
ви, включавших: СРБ, мочевую кислоту, креати-
нин, аспартатаминотрансферазу, аланинамино-
трансферазу.

Статистический анализ проводили с опреде-
лением параметрических (критерий Стьюдента) 
и непараметрических критериев (корреляционный 
анализ Спирмена), используя пакеты программ 
«Statistika 6,0».

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
В результате обследования было выявлено, что 

показатель боли по индексу WOMAC в группе па-
циентов со сниженной МПКТ (232,65±25,99 мм) 
оказался достоверно (р<0,0001) выше, чем 
в группе с нормальной МПКТ (194,73±21,23 мм) 
(табл. 1). Уровень боли по ВАШ в покое у паци-
ентов со сниженной МПКТ (53,91±8,94 мм) так-
же был достоверно выше (р<0,0001), чем в груп-
пе с нормальной МПКТ (45,0±5,62 мм). Уровень 
боли по ВАШ при ходьбе у пациентов со снижен-
ной МПКТ (69,37±9,21 мм) был также достовер-
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но выше (р<0,0001), чем в группе с нормальной 
МПКТ (54,75±9,11 мм). Показатель ограничен-
ной подвижности сустава по WOMAC в группе 
со сниженной МПКТ (104,23 ± 24,08 мм) был выше 
(р<0,0001), чем во 2-й группе (70,38±15,21 мм). 
Показатель затруднения в выполнении повсед-
невной деятельности по WOMAC в группе, где на-
блюдалось снижение МПКТ (709,78±133,29мм), 
достоверно (р<0,0001) был существенно выше, 
чем в группе с нормальной плотностью кости 
(557,58±115,50 мм). В результате у пациентов 
с гонартрозом, у которых по данным ультразву-
ковой денситометрии наблюдалось снижение 
МПКТ до значений ОП и Оп, суммарный индекс 
WOMAC (1046,66±167,17 мм) был достоверно 
(р<0,0001) выше, чем у пациентов с нормаль-
ной МПКТ (822,69±141,98 мм). Индекс Lequesne 
в группе со сниженной МПКТ (15,78±1,98) был 
также достоверно выше (р<0,0001), чем во 2-й 
группе (12,89±1,89). По данным ультразвуковой 
денситометрии Т-индекс у пациентов с Оп и ОП 
(–2,15±0,73) соответственно был ниже (р<0,0001), 
чем в группе с нормальной МПКТ (–0,14±0,57).

У обследованных нами больных выявляли следу-
ющие уровни лабораторных маркеров воспаления: 
скорость оседания эритроцитов (СОЭ) в обеих груп-
пах пациентов не отличалась друг от друга и от нор-
мы (в группе со сниженной МПКТ 10,17±2,38, в груп-
пе с нормальной МПКТ 9,26±2,17). В то время, как 
СРБ был существенно выше (р<0,0001) в группе 
пациентов со сниженной МПКТ (соответственно 
7,32±1,67 и 4,74±0,75 мг/л, при норме 0–5 мг/л). 
Изменений в других лабораторных параметрах 
не выявлено.

Данные клинических, лабораторных и инстру-
ментальных исследований у пациентов с ОА были 
подвергнуты корреляционному анализу с опреде-
лением показателя ранговой корреляции Спирме-
на. Проведено сопоставление показателей МПКТ 
(T- и Z-индексы) и показателей возраста, пола, 
ИМТ, длительности заболевания, индексов WOMAC 
и Lequesne, рентгенологической стадии гонартро-
за, уровня СОЭ, СРБ.

В результате установлено:
1. Корреляционные связи с ИМТ:
•	достоверной корреляционной связи между 

МПКТ и ИМТ не выявлено (r<0,3);

•	ИМТ коррелировал с уровнем боли по WOMAC 
(r=0,541), ограничением повседневной актив-
ности по WOMAC (r=0,421), индексом Lequesne 
(r=0,463) и рентгенологической стадией ОА 
(r=0,393).

2. Корреляционная связь с возрастом:
•	выявлена обратная корреляционная связь 

между МПКТ (Т- и Z-индексы) и возрастом 
больных (r=–0,562);

•	возраст больных коррелировал с длительно-
стью заболевания (r=0,954);

•	рентгенологической стадией ОА (r=0,468);
•	индексом Lequesne (r=0,470);
•	уровнем боли по WOMAC (r=0,505);
•	показателем ограниченной подвижности су-

става по WOMAC (r=0,472);
•	показателем ограничения повседневной ак-

тивности по WOMAC (r=0,414).
3. Корреляционная связь с рентгенологической 

стадией:
•	длительность заболевания гонартрозом кор-

релировала с рентгенологической стадией 
(r=0,593).

4. Тесная корреляционная связь между показа-
телями боли, скованности суставов и ограничения 
повседневной деятельности по WOMAC и индексом 
Lequesne (r=0,721).

5. Корреляционная связь с МПКТ, а именно вы-
явлена:

•	умеренная обратная корреляционная связь 
показателей МПКТ и уровня боли по WOMAC 
(r=–0,575);

•	умеренная обратная корреляционная связь 
показателей МПКТ и ограничения подвижно-
сти сустава по WOMAC (r=–0,663);

•	умеренная обратная корреляционная связь 
показателей МПКТ и ограничения повседнев-
ной активности по WOMAC (r=–0,586);

•	умеренная обратная корреляционная связь 
показателей МПКТ и индекса Lequesne 
(r=–0,627);

•	незначительная обратная корреляционная 
связь показателей МПКТ и рентгенологиче-
ской стадии гонартроза (r=–0,314);

•	умеренная обратная корреляционная связь 
показателей МПКТ и уровня СРБ (r=–0,402).

6. Корреляционная связь с уровнем СРБ:
Таблица 1

Клиническая характеристика групп пациентов в зависимости от уровня МПКТ

Показатель
Группа пациентов

с нормальной МПКТ
(n=55)

со сниженной МПКТ
(n=65)

Уровень боли по ВАШ в покое, мм 45,00±5,62 53,91±8,94*
Уровень боли по ВАШ при ходьбе, мм 54,75±9,11 69,37±9,21*
Уровень боли по WOMAC, мм 194,73±21,23 232,65±25,99*
Показатель ограниченной подвижности сустава по WOMAC, мм 70,38±15,21 104,23±24,08*
Показатель затруднения в выполнении  
повседневной деятельности по WOMAC, мм 557,58±115,50 709,78±133,29*

Суммарный показатель индекса WOMAC, мм 882,69±141,98 1046,66±167,17*
Індекс Лекена, баллов 12,89±1,89 15,78±1,98*
МПКТ, Т-критерий, SD –0,14±0,57 –2,15±0,73*
СРБ, мг/л 4,74±0,75 7,32±1,67*

*p<0,0001.
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•	выявлена сильная корреляционная связь 
с уровнем боли по WOMAC (r=0,747);

•	умеренная корреляционная связь с пока-
зателем ограничения подвижности сустава 
по WOMAC (r=0,697);

•	умеренная корреляционная связь с показа-
телем ограничения повседневной активности 
по WOMAC (r=0,562);

•	умеренная корреляционная связь с индексом 
Lequesne (r=0,641).

Как видно из представленных данных, выявле-
на корреляционная связь МПКТ с выраженностью 
боли в покое и при ходьбе, уровнем СРБ, функци-
ональной активностью суставов и их рентгеноло-
гической стадией гонартроза.

С целью уточнения наиболее оптимальной схе-
мы терапии гонартроза у пациентов со сниженной 
МПКТ были оценены результаты лечения четырех 
групп пациентов различными схемами терапии. 
При этом учитывали клинико-лабораторные пока-
затели: уровень боли по ВАШ, альгофункциональ-
ные индексы WOMAC и Lequesne, рентгенологиче-
ская стадия гонартроза, лабораторные маркеры 
воспаления и показатели МПКТ по данным ультра-
звуковой денситометрии.

В данном исследовании применение препаратов 
всех групп приводило к улучшению симптомов забо-
левания, более выраженному в 1-й и 2-й группах, где 
применяли ХС-4,6. Анальгезивный эффект достигал-
ся у пациентов всех групп на 2–4-й неделе терапии, 
без статистически значимых различий между груп-
пами через 1 мес от начала наблюдения. Уже через 
3 мес наблюдался достоверно более выраженный 
анальгезирующий эффект в 1-й и 2-й группах, где 
применяли ХС и НПВП (нимесулид и диклофенак), 
чем в 3-й и 4-й группах, где применяли нимесулид 
и диклофенак соответственно (табл. 2, рис. 2). Так, 
уровень боли по шкале WOMAC через 3 мес досто-
верно (р<0,0001) был ниже в 1-й группе (163,55± 
26,27), чем в 3-й (204,43±24,33) и 4-й (201,28±31,38), 
и во 2-й группе (173,41±21,67) в сравнении с 3-й 
и 4-й группами (р<0,01). Через 6 мес от начала те-
рапии уровень боли по шкале WOMAC достоверно 
(р<0,0001) был ниже в 1-й группе (138,53±27,24), 
чем в 3-й (179,57± 24,06) и 4-й (176,33±30,44), а так-
же во 2-й группе (173,41±21,67) в сравнении с 3-й 
и 4-й группами (р<0,01). Через 12 мес от начала ис-
следования отмечен достоверно (р<0,005) более 
низкий уровень боли по шкале WOMAC в 1-й группе 
(176,53±29,17), чем в 3-й (208,70±28,07) и 4-й груп-

пе (208,77±36,93). Также через 12 мес отмечен бо-
лее низкий уровень боли по шкале WOMAC (р=0,024) 
у пациентов 2-й группы (184,63±33,58) в сравнении 
с 3-й (208,70±28,07). В результате исследования вы-
явлено достоверное снижение уровня боли у паци-
ентов с гонартрозом, которые принимали ХС-4,6 че-
рез 3; 6 и 12 мес от начала терапии.
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Рис. 2. Динамика интенсивности боли на фоне терапии

Показатель ограниченной подвижности сустава 
по WOMAC достоверно не различался во всех груп-
пах больных на протяжении всего исследования.

В тоже время показатель затруднения в выпол-
нении повседневной деятельности по WOMAC че-
рез 6 мес достоверно (р=0,012) снизился во 2-й 
группе (451,03±132,37) в сравнении с 3-й груп-
пой (560,93±131,22). Такая же тенденция сохрани-
лась и через 12 мес: показатель затруднения в вы-
полнении повседневной деятельности по WOMAC 
во 2-й группе (537,83±148,25) был достоверно ниже 
(р=0,042), чем в 3-й группе (646,43±156,18).

Суммарный индекс WOMAC через 6 мес до-
стоверно (р=0,006) снизился во 2-й группе 
(666,83±171,23) в сравнении с 3-й группой 
(818,37±170,38) (см. табл. 2). Также через 6 мес 
суммарный индекс WOMAC снизился в 1-й груп-
пе (676,87±178,86) в сравнении с 3-й группой 
(р=0,016). Такая же тенденция сохранилась и че-
рез 12 мес: суммарный индекс WOMAC во 2-й груп-
пе (800,07±193,90) был достоверно ниже (р=0,036), 
чем в 3-й группе (944,93±201,51).

Индекс Lequesne через 6 мес в 1-й группе 
(11,27±2,35) был достоверно ниже (р=0,006) в срав-
нении с 3-й (13,33±2,26), а также ниже (р=0,042) 
в сравнении с 4-й группой (12,9±2,2). Индекс 

Таблица 2
Динамика суммарного показателя индекса WOMAC на фоне терапии

Период
Группа

1-я
(ХС-4,6 + нимесулид)

2-я
(ХС-4,6 + диклофенак)

3-я
(нимесулид)

4-я
(диклофенак)

До лечения 965,90±201,24 905,70±191,91 979,17±191,03 925,27±182,39
Через 6 мес 676,87±178,86

(р=0,016 в сравнении  
с 3-й группой)

665,83±171,23
(р=0,006 в сравнении  

с 3-й группой)
818,37±170,38 784,80±168,27

Через 12 мес 801,47±183,90
(р=0,033 в сравнении  

с 3-й группой)

800,07±193,90
(р=0,036 в сравнении  

с 3-й группой)
944,93±201,51 917,20±207,10

В Л А С Н І  С П О С Т Е Р Е Ж Е Н Н Я
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Lequesne через 6 мес был ниже и во 2-й груп-
пе (11,37±2,17) в сравнении с 3-й и 4-й группами 
(р<0,01). Через 12 мес индекс Lequesne также был 
ниже у пациентов, применявших ХС-4,6.

Такая динамика альгофункциональных индек-
сов WOMAC и Lequesne свидетельствует о выра-
женном анальгезирующем и противовоспалитель-
ном эффекте ХС-4,6.

Стандартные лабораторные показатели не име-
ли значимой динамики в исследуемых группах и на-
ходились в пределах возрастной нормы. Досто-
верная разница наблюдалась только между уров-
нями СРБ в течение наблюдения (табл. 3). Через 
6 мес от начала лечения уровень СРБ в 1-й груп-
пе (4,21±1,33) был достоверно ниже (p=0,017), 
чем в 3-й (5,50±1,84), а также достоверно ниже 
во 2-й группе (4,17±1,11), чем в 3-й (p=0,007) 
и 4-й (p=0,024). Через 1 год после начала ис-
следования уровень СРБ был достоверно ниже 
(p=0,047) в 1-й группе (4,97±1,25) по сравнению 
с 3-й (6,15±1,99). Это свидетельствует о выражен-
ном противовоспалительном эффекте ХС-4,6 и его 
стойком эффекте последействия.

Через полгода после начала исследования 
при ультразвуковой денситометрии было выяв-
лено отрицательную динамику показателей МПКТ 
(Т- и Z-индексы в стандартных отклонениях) в 3-й 
и 4-й группах, где применяли нимесулид и диклофе-
нак соответственно (рис. 3). Снижение Т-критерия 
в динамике за 6 мес было достоверно (p<0,01) бо-
лее выражено в 4-й группе (–0,05±0,07) в сравнении 
с 1-й (0,00±0,04) и со 2-й группой (0,00±0,03). От-
рицательная динамика Z-индекса через 6 мес также 
была отмечена в 3-й и 4-й группах. При этом сни-
жение Z-индекса в стандартных отклонениях в ди-
намике за 6 мес достоверно (p=0,018) было более 
выражено в 4-й группе (–0,04±0,06) по сравнению 
с 3-й (–0,01±0,02). Снижение Z-критерия в динами-
ке за 6 мес было достоверно (p=0,007) в 4-й груп-

пе (–0,04±0,06) в сравнении с 1-й (0,00±0,04). Это 
свидетельствует о том, что потери костной массы 
в группах пациентов, принимавших ХС-4,6, за 6 мес 
исследования почти не наблюдалось, в то время как 
в группах, где применяли только НПВП, имело ме-
сто снижение МПКТ.
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Рис. 3. Динамика показателей МПКТ (Т-критерий, SD)

Через 1 год после начала наблюдения отрица-
тельная динамика показателей МПКТ отмечалась 
уже во всех группах пациентов (табл. 4). Снижение 
Т-критерия в динамике за 12 мес было достоверно 
(p=0,0002) более выражено в 4-й группе (–0,10±0,08) 
в сравнении со 2-й группой (–0,02±0,05). Снижение 
Т-критерия в динамике за 12 мес также было досто-
верно (p=0,002) выражено в 4-й группе (–0,10±0,08) 
в сравнении с 1-й группой (–0,03±0,06). Отрицатель-
ная динамика Z-индекса за 12 мес также была отме-
чена во всех группах. При этом снижение Z-индекса 
в стандартных отклонениях в динамике за 12 мес до-
стоверно (p=0,003) было более выражено в 4-й груп-
пе (–0,09±0,07) в сравнении с 1-й (–0,02±0,06). А так-
же снижение Z-индекса в стандартных отклонениях 
в динамике за 12 мес достоверно (p=0,001) было бо-

Таблица 3
Динамика СРБ у пациентов на фоне терапии

Период Группа
1-я 2-я 3-я 4-я

До лечения 6,52±2,01 6,23±1,66 6,15±2,00 5,66±1,68
Через 6 мес 4,21±1,33

(р=0,017 в сравнении с 3-й группой)
4,17±1,11

(р<0,05 в сравнении с 3-й и 4-й группами) 5,50±1,84 5,19±1,50

Через 12 мес 4,97±1,25
(р=0,047 в сравнении с 3-й группой) 5,07±1,20 6,15±1,99 5,74±1,72

Таблица 4
Динамика показателей МПКТ у пациентов с гонартрозом на фоне терапии

Период
Группа

1-я
(ХС-4,6 + нимесулид)

2-я
(ХС-4,6 + диклофенак)

3-я
(нимесулид)

4-я
(диклофенак)

Т-индекс, SD
0–6 мес 0,00±0,04

(р=0,003 в сравнении с 4-й группой)
0,00±0,03

(р=0,007 в сравнении с 4-й группой) –0,01±0,03 –0,05±0,07

0–12 мес –0,03±0,06
(р=0,002 в сравнении с 4-й группой)

–0,02±0,05
(р=0,0002 в сравнении с 4-й группой) –0,06±0,07 –0,10±0,08

Z-индекс, SD
0–6 мес 0,00±0,04

(р=0,007 в сравнении с 4-й группой)
0,00±0,03

(р=0,007 в сравнении с 4-й группой)
–0,01±0,02

(р=0,018 в сравнении с 4-й группой) –0,04±0,06

0–12 мес –0,02±0,06
(р=0,002 в сравнении с 4-й группой)

–0,02±0,06
(р=0,001 в сравнении с 4-й группой) –0,05±0,07 –0,09±0,07
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лее выражено в 4-й группе (–0,09±0,07) в сравнении 
со 2-й группой (–0,02±0,06). Динамика показателей 
МПКТ за 12 мес наблюдения свидетельствует о сни-
жении МПКТ в обеих группах наблюдения, но в груп-
пах ХС-4,6 это снижение было менее выраженным. 
Такая динамика показателей ультразвуковой денси-
тометрии свидетельствует о наличии положитель-
ного влияния ХС-4,6 на метаболизм костной ткани.

ВЫВОДЫ
1. Установлены отличительные особенности те-

чения гонартроза у пациентов со сниженной МПКТ 
по сравнению с пациентами с нормальной МПКТ, 
а именно: более выраженные болевой синдром 
и ограничение функциональной активности, повы-
шенный уровень СРБ.

2. Выявлено позитивное влияние ХС-4,6 на ди-
намику показателей МПКТ. На протяжении иссле-
дования, через 6 и 12 мес установлено достоверно 
меньшее снижение Т- и Z-индексов в стандартных 
отклонениях в группах применения ХС-4,6.

3. На протяжении исследования выявлен зна-
чительный клинический эффект ХС-4,6 у пациен-
тов с гонартрозом II–III рентгенологической стадии 
по Kellgren — Lawrence, что подтверждено клини-
ческими и лабораторными показателями.

4. Монотерапия гонартроза с применением 
НПВП (нимесулид и диклофенак) имеет симптом-
модифицирующее действие, уменьшает выражен-
ность клинических проявлений заболевания только 
по факту их применения, но не имеет клиническо-
го эффекта последействия и не влияет на динами-
ку маркеров воспаления.

5. Отмечено достоверно более значимое сниже-
ние Z-индекса (в стандартных отклонениях) в дина-
мике за 6 мес в группе пациентов, применявших ди-
клофенак, в сравнении с пациентами, принимавши-
ми только нимесулид. Это позволяет предположить 
влияние нимесулида на метаболизм костной ткани.
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ОСОБЛИВОСТІ КЛІНІЧНОЇ 
СИМПТОМАТИКИ І ШЛЯХИ КОРЕКЦІЇ 
ГОНАРТРОЗУ ПРИ ЗНИЖЕННІ 
МІНЕРАЛЬНОЇ ЩІЛЬНОСТІ КІСТКОВОЇ 
ТКАНИНИ

Н.М. Шуба, Т.Н. Тарасенко

Резюме. З метою вивчення особливостей клі-
нічного прояву гонартрозу у пацієнтів зі зниже-
ною мінеральною щільністю кісткової ткани-
ни (МЩКТ) і уточнення найбільш оптимальної 
терапії у хворих цієї категорії обстежено 120 па-
цієнтів з остеоартрозом колінних суглобів II–III 
рентгенологічної стадії за Kellgren — Lawrence, 
з яких 54,2% — зі зниженою МЩКТ. Залежно 
від проведеної терапії учасників розподілили 
на 4 групи. Пацієнти 1-ї групи приймали хон-
дроїтин сульфат (ХС)-4,6 по 1 г/добу протягом 
6 міс і німесулід 200 мг/добу до 15 днів. Пацієнти 
2-ї групи приймали ХС-4,6 по 1 г/добу протягом 
6 міс і диклофенак 150 мг/добу до 15 днів. Паці-
єнти 3-ї групи приймали німесулід 200 мг/добу 
до 15 днів. Пацієнти 4-ї групи приймали дикло-
фенак 150 мг/добу до 15 днів. Виявлено коре-
ляційні зв’язки між МЩКТ і клінічними та лабо-
раторними параметрами. Встановлено відміт-
ні особливості перебігу гонартрозу в пацієнтів 
зі зниженою МЩКТ: більш виражені больовий 
синдром та обмеження функціональної актив-
ності, підвищений рівень С-реактивного білка. 
Протягом дослідження, через 6 та 12 міс вста-
новлено достовірно менше зниження показни-
ків МЩКТ (Т- і Z-індексів у стандартних відхилен-
нях) у групах, пацієнти яких приймали ХС-4,6, що 
дозволяє зробити висновок про його позитив-
ний вплив на МЩКТ.

Ключові слова: гонартроз, остеопороз, 
мінеральна щільність кісткової тканини, 
хондроїтин сульфат-4,6, німесулід, диклофенак.
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FEATURES CLINICAL SYMPTOMS WAYS 
AND CORRECTION GONARTHROSIS 
AT REDUCED BONE MINERAL DENSITY

N.M. Shuba, T.N. Tarasenko

Summary. The purpose of the investigation was 
to study the clinical manifestations of gonarthro-
sis in patients with decreased bone mineral den-
sity and to clarify the optimal treatment of this pa-
tients category. 120 patients with osteoarthritis of 
the knee joints II–III radiological stages by Kellgren-
Lawrence were examined, of which 54.2% ha low 
mineral bone mineral density (BMD). Depending 
on the therapy patients were divided into 4 groups. 
First group took chondroitin sulfate (CS)-4,6 1g 
per day for 6 months and nimesulide 200 mg per 
day to 15 days. Patients of second group received 
CS- 4,6 1 g per day for 6 months and diclofenac 
150 mg per day to 15 days. Patients of third group 
received nimesulide 200 mg per day to 15 days. Pa-
tients of fourth group received diclofenac 150 mg 

per day to 15 days. Сorrelations between BMD and 
clinical and laboratory parameters were revealed. 
The features gonarthrosis course in patients with 
decreased bone mineral density: more severe pain, 
limitation of functional activity and elevated levels 
of CRP. Аfter 6 and 12 months significantly less de-
cline in BMD (T- and Z-index in standard deviations) 
was found in the groups, the patients who received 
CS-4,6, which allows to conclude that the positive 
effect on BMD.

Key words: gonarthrosis, osteoporosis, 
bone mineral density, chondroitin sulfate-4,6, 
nimesulide, diclofenac.

Адрес для переписки:
Шуба Неонила Михайловна
04112, Киев, ул. Дорогожицкая, 9
Национальная медицинская 
академия последипломного 
образования им. П.Л. Шупика

Можно ли назначать комбинированные 
препараты, содержащие >325 мг 

парацетамола?
Подготовила А.К. Жигунова

Управление по контролю за пищевыми продукта-
ми и лекарственными средствами США (US Food and 
Drug Administration — FDA) обратилось к практикую-
щим врачам с рекомендацией прекратить назначение 
комбинированных рецептурных препаратов, в состав 
которых входит парацетамол в дозе >325 мг в 1 таб-
летке (или другой единице дозирования) в связи с ри-
ском поражения печени.

Речь идет прежде всего о комбинированных 
анальгетиках, предназначенных для купирования 
боли при травмах или после стоматологических про-
цедур, послеоперационной боли, в состав которых, 
помимо парацетамола, входит еще один анальгети-
ческий компонент, часто опиоидный — кодеин, ок-
сикодон, гидрокодон. Некоторые из вышеуказанных 
средств содержат 500–750 мг парацетамола в 1 еди-
нице дозирования.

На сегодняшний день не получено данных, кото-
рые свидетельствовали бы, что прием парацетамола 
в дозе >325 мг в составе комбинированного препа-
рата обеспечивает дополнительное преимущество, 
перевешивающее риск повреждения печени. Кроме 
того, ограничение содержания парацетамола снизит 
риск тяжелого поражения печени (печеночная недо-
статочность, необходимость в трансплантации пе-
чени, смерть пациента) в результате несанкциони-
рованной передозировки.

Случаи тяжелого поражения печени после приема 
парацетамола зафиксированы у пациентов, которые:

•	превысили предписанную суточную дозу содер-
жащего парацетамол комбинированного пре-
парата;

•	принимали ≥2 препаратов, содержащих параце-
тамол, в одно и то же время;

•	употребляли алкоголь при приеме препара-
тов, содержащих парацетамол.

Напомним, в январе 2011 г. FDA просило про-
изводителей рецептурных комбинированных ле-
карственных средств, содержащих парацетамол, 
ограничить его содержание не более 325 мг в каж-
дой единице дозирования до января 2014 г.

Большая часть производителей добровольно 
выполнили просьбу FDA. Тем не менее, некоторые 
рецептурные комбинированные препараты, содер-
жащие >325 мг ацетаминофена на единицу дози-
рования, остаются доступными и в 2014 г. В бли-
жайшее время FDA намерено решить эту пробле-
му, отозвав соответствующие разрешения.

Мало того, FDA рекомендует фармацевтам, полу-
чившим рецепт на комбинированный препарат с со-
держанием парацетамола >325 мг, связаться с выпи-
савшим рецепт врачом и обсудить с ним возможность 
назначения лекарственного средства, в котором доза 
парацетамола будет соответствовать рекомендаци-
ям FDA. При этом в случае необходимости примене-
ния парацетамола в более высоких дозах врач может 
назначить прием одновременно 2 дозирующих еди-
ниц, каждая из которых содержит 325 мг парацета-
мола, что в совокупности позволит получить 650 мг.

Парацетамол также широко применяют в каче-
стве антипиретика в составе безрецептурных ком-
бинированных препаратов, предназначенных для ку-
пирования лихорадки при простудных заболеваниях. 
FDA планирует рассмотреть и этот важный вопрос 
в одном из следующих регуляторных документов.
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