
5 2  У К Р А Ї Н С Ь К И Й  Р Е В М А Т О Л О Г І Ч Н И Й  Ж У Р Н А Л  •  №  1  ( 4 3 )  •  2 0 1 1

Остеоартроз (ОА) — хроническое прогресси-
рующее невоспалительное заболевание суставов 
различной этиологии, характеризующееся деге-
нерацией суставного хряща, структурными изме-
нениями субхондральной кости и явным или скры-
то протекающим синовитом [1].

ОА  — наиболее распространенная патоло-
гия синовиальных суставов. Распространен-
ность ОА в популяции (6,43%) коррелирует с воз-
растом и достигает максимальных показателей 
(13,9%) у лиц старше 45 лет [2]. Заболеваемость 
ОА в Украине составляет 497,1, распространен-
ность — 2200,6 на 100 тыс. населения, что, однако, 
значительно ниже мировых показателей (в США — 
соответственно 700 и 6500) [3]. Высокая распро-
страненность данной патологии среди трудоспо-
собного населения ведет к значительным потерям 
в экономической, социальной и психологической 
сфере.

В основе патогенеза ОА лежат нарушения мо-
лекулярной структуры гиалинового хряща. Осо-
бое значение для нормального функционирова-
ния хряща имеет соотношение в ткани коллагена, 
протеогликанов, неколлагеновых гликопротеинов 
и воды. Ключевая роль при этом отводится хон-
дроцитам — высокодифференцированным клет-
кам хрящевой ткани, которые по невыясненным 
до конца причинам при ОА начинают продуциро-
вать «неполноценные» низкомолекулярные белки 
матрикса (межуточной ткани хряща), что снижает 
амортизационные свойства хряща. Хондроцит об-
ладает значительной чувствительностью к содер-
жанию протеогликанов в окружающем матриксе 
хряща и быстро реа гирует на их изменения. Состо-
яние хряща зависит от равновесия анаболических 
и катаболических процессов, причем интенсив-
ность катаболических процессов усиливают цито-
кины (интерлейкин-1, фактор некроза опухоли-α), 

циклооксигеназа-2, металлопротеиназы (коллаге-
наза, стромелизин)), продуцируемые как хондроци-
тами, так и клетками синовиальной оболочки и суб-
хондральной кости [4].

В рекомендациях двух ведущих мировых ревма-
тологических ассоциаций — Американской колле-
гии ревматологов (ACR) и Европейской антирев-
матической лиги (EULAR) — при ведении больных 
с ОА рекомендуется сочетание фармакологиче-
ских и нефармакологических (обучение больного, 
уменьшение массы тела, защита сустава, физиче-
ские упражнения) методов лечения [5, 6].

Все лекарственные средства для лечения ОА 
классифицируют на следующие группы:

1. Симптоматические средства быстрого дей-
ствия: нестероидные противовоспалительные 
препараты (НПВП), парацетамол, анальгетики 
(простые и опиоидные), миорелаксанты, а также 
глюкокортикоиды (ГК) внутрисуставно и периар-
тикулярно.

2. Симптоматические препараты замедленно-
го действия:

• гликозамин сульфат, гликозамин гидрохло-
рид;

• хондроитин сульфат;
• экстракт неомыляемых соединений авока-

до и сои;
• диацереин;
• препараты гиалуроновой кислоты.
Гиалуронат натрия — это природный полимер 

повторяющихся дисахаридных единиц N-ацетил-
D-глюкозамина и глюкуроната натрия, связанных 
гликозидными соединениями. Производные гиа-
луроновой кислоты выполняют амортизационную 
и лубрикационную (смазывающую) функцию, яв-
ляются субстратом для синтеза протеогликанов, 
защищают болевые рецепторы синовиальной обо-
лочки от раздражения, улучшая свойства синови-
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альной жидкости, облегчают проникновениие пита-
тельных веществ и веществ, необходимых для по-
строения матрикса хряща.

Препараты гиалуроновой кислоты различа-
ются по молекулярной массе входящего в их со-
став гиа луроната (от низкомолекулярного — 500–
730 кДа до высокомолекулярного — 6 МДа). Гиалу-
ронат эффективен только с молекулярной массой 
от 500 кДа до 4 МДа. Максимальный положитель-
ный эффект от лечения препаратами гиалуроно-
вой кислоты достигается при применении гиа-
луроната со средней молекулярной массой [7]. 
Первыми препаратами гиалуроновой кисло ты для 
внутрисуставных инъекций были Artz («Seikagaku 
and Kaken», Япония, 1987) и Hyalgan («Fidia», Ита-
лия, 1988).

Производные гиалуроната применяют в виде 
внутрисуставных инъекций с частотой 1 раз в не-
делю в дозе, эквивалентной 25 мг гиалуроната на-
трия. Курс лечения — 3–5 инъекций.

Показано, что внутрисуставное введение про-
изводных гиалуроната значительно уменьшает вы-
раженность болевого синдрома и улучшает функ-
цию суставов. У пациентов со среднетяжелым 
и тяжелым ОА коленных суставов после 5 ежене-
дельных инъекций 25 мг гиалуроната натрия отме-
чен отчетливый позитивный эффект в сравнении 
с плацебо, сохранявшийся в течение 13 нед [8]. 
При сравнении эффективности высоко- и низко-
молекулярных соединений гиалуроновой кислоты 
для купирования болевого синдрома значительно 
больший эффект продемонстрирован для высоко-
молекулярного соединения [9].

Показанием к назначению высокомолекуляр-
ных производных гиалуроната является ОА ко-
ленных суставов со стойким болевым синдромом 
и недостаточной эффективностью парацетамола 
и НПВП или наличием противопоказаний к их при-
менению (уровень доказательности IB — основан 
на результатах по крайней мере одного рандоми-
зированного контролируемого клинического ис-
следования) [10].

Нами проведено открытое исследование эф-
фективности и безопасности лечения имплан-
тата синовиальной жидкости Hyalual® ARTRO 
(Гиалуаль АРТРО) (1,8% 2,0 мл кислоты гиалуроно-
вой нестабилизированной 18 мг/мл, молекулярная 
масса 3 млн Да, сукцинатный буферный раствор 
рН 5–8) у пациентов с симптоматичным ОА колен-
ных суставов.

Цель исследования — оценить эффективность 
применения имплантата синовиальной жидкости 
Гиалуаль АРТРО при лечении ОА коленных суста-
вов ІІ и ІІІ рентгенологической стадии и безопас-
ность проводимой терапии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследование были включены 14 пациентов 
с ОА коленного сустава (8 мужчин и 6 женщин). 
Диа гноз ОА верифицировался на основании дан-
ных скринирующего рентгенологического обсле-

дования и данных ультразвукового исследования 
(УЗИ) коленных суставов, а именно: наличие осте-
офитов в сочетании с сужением суставной щели 
хотя бы одного коленного сустава, остеосклероз 
или субхонд ральные кисты, а также уменшение 
толщины гиалинового хряща в области пателло-
феморального сустава. Возраст больных, вклю-
ченных в исследование — 47–75 лет (в среднем — 
61,4+2,2 года). Длительность заболевания состав-
ляла от 5 до 30 лет (в среднем — 10,21+1,9 года). 
У всех пациентов был гонартроз по Kellgren — 
Lawrence II (12 больных — 78,5%) или III (2 боль-
ных — 21,5%) рентгенологической стадии, выра-
женный болевой синдром (>40 мм при физиче-
ской нагрузке по ВАШ) (табл. 1). НПВП принимали 
по меньшей мере 14 дней за последний месяц 
13 больных: диклофенак натрия (50–100 мг/сут) — 
8 (61,5%) пациентов, мело ксикам (15 мг/сут) — 
4 (30,8%) пациента, нимесулид (200 мг/сут) — 
1 (7,7%) пациент .

Таблица 1

Клиническая характеристика больных ОА (n=14)

Пол, жен./муж. 6/8
Возраст, лет 61,4±2,2
Длительность болезни, лет 10,21±1,9
Средняя масса тела, кг 94,2±5,6
Средний рост, см 166,9±6,0
Средний индекс массы тела, кг/м2 30,4±1,0
Толщина гиалинового хряща 2,08±0,08
Стадия ОА: ІІ и ІІІ 12 и 2

Критериями исключения являлись: наличие про-
дуктивного синовита (по данным УЗИ коленных су-
ставов, выполненного в пределах 1 мес до вклю-
чения), ОА IV рентгенологической стадии (почти 
полное отсутствие суставной щели, крупные суб-
хондральные кисты, грубые остеофиты, выражен-
ные деформации суставов по данным рентгено-
графии коленных суставов, выполненной в течение 
1 года до включения), применение внутрисустав-
ных инъекций пролонгированных ГК в течение по-
следних 6 мес.

Гиалуаль АРТРО (2,0 мл) вводили в один из ко-
ленных суставов (более симптоматичный), пре-
имущественно передним доступом, без предва-
рительной эвакуации синовиальной жидкости. 
Курс лечения состоял из 3 инъекций с интервалом 
в 1 нед. Общая длительность наблюдения — 4 нед.

Оценка эффективности лечения проводилась 
по следующим критериям: опросник WOMAC 
(Western Ontario and McMaster Universities — 
Опросник для самостоятельной оценки пациентом 
выраженности боли в покое и при ходьбе, выра-
женности и длительности скованности и функцио-
нальной недостаточности в повседневной де-
ятельности), опросник HAQ (Health Assessment 
Questionnaire Disability Index — Опросник для са-
мостоятельной оценки больными функциональ-
ного статуса (трудоспособности) и дискомфор-
та за последнюю неделю), скорость прохождения 
15 м (в секундах), потребность в НПВП, оценка эф-
фективности лечения (общего состояния пациен-
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та) врачом и оценка болевых ощущений пациен-
том (100-миллиметровая ВАШ).

Статистическую обработку данных проводили 
с использованием приложений к программе Excel. 
Результаты представлены в виде М±m. Для оцен-
ки достоверности различий использовали парный 
критерий Вилкоксона — Манна — Уитни. Веро-
ятность р<0,05 считали достаточной для вывода 
о достоверности различий между вариационны-
ми рядами.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Всем включенным в исследование больным 
было выполнено по 3 инъекции Гиалуаль АРТРО, 
и все они завершили 4-недельное наблюдение.

Как видно из табл. 2, уже через 1 нед (че-
рез 7 дней после первой инъекции) инъекции 
Гиалуаль АРТРО достоверно уменьшалась выра-
женность болевого синдрома (на 28,8%; р<0,05) 
и улучшалась оценка врачом состояния пациен-
та (на 39,9%; р<0,01), определялась тенденция 
к уменьшению времени прохождения 15 м, сни-
жению индексов HAQ и WOMAC. После второй 
инъекции (на 14-й день, то есть через 7 дней по-
сле второй инъекции) зарегистрировано умень-
шение интенсивности боли в коленных суставах 
у всех больных (в среднем на 43,2%; р<0,05), 
уменьшение времени прохождения дистанции 
15 м (на 12%; р<0,05), улучшение оценки состо-
яния пациента врачом (на 47,6%; р<0,01). Умень-
шение выраженности болевых ощущений и улуч-
шение функционального состояния пациентов 
нашли отражение в отчетливой тенденции к сни-
жению индексов HAQ и WOMAC (соответствен-
но на 28,6 и 31,8%; р>0,05). На 21-й день лече-
ния, то есть через 7 дней после проведения тре-
тьей инъекции Гиалуаль АРТРО величины всех 
анализировавшихся показателей сохранялись 
на уровне, достигнутом на предыдущем этапе, 
дальнейшего нарастания клинического эффекта 
не наблюдалось. При этом оценка эффективно-
сти курса лечения пациентом и врачом практиче-
ски не отличалась: интенсивность боли по ВАШ 
и общая оценка тяжести состояния пациента вра-
чом снизились соответственно на 41% (р<0,05) 
и 45,6% (р<0,01).

На рисунке представлена динамика трех состав-
ляющих опросника WOMAC.

Как видно из рисунка, наибольшая положитель-
ная динамика наблюдалась в отношении болево-
го синдрома, выраженность которого уже после 

первой инъекции снизилась на 30,2%, после вто-
рой и третьей инъекции — соответственно на 38 
и 37,6% (все р<0,05). Существенным, хоть и не до-
стоверным, было уменьшение затруднений повсе-
дневной активности (на 17,8–31,9%). Менее значи-
мой, по оценке пациентов, была динамика сниже-
ния ограничения подвижности в коленных суставах. 
Примечательно, что все три составляющие опрос-
ника WOMAC претерпевали положительные изме-
нения уже после первой инъекции, а максимальны-
ми они были через 1 нед после второй инъекции.

Болевой синдром
Ограничение подвижности
Затруднение повседневной 
активности

*р<0,05 по сравнению с исходными данными
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Рисунок. Динамика интенсивности болевого синдрома, ограни-
чения подвижности в коленных суставах и затруднений в выполне-
нии повседневной деятельности (по WOMAC) на фоне применения 
Гиалуаль АРТРО

Дополнительным подтверждением выраженно-
го симптоматического действия имплантата сино-
виальной жидкости  Гиалуаль АРТРО явилось сни-
жение потребности больных в НПВП: через 7 дней 
от приема НПВП отказался 1 пациент, через 14 дней 
(после 2 инъекций) — 7 пациентов (50%), через 
21 день (после 3 инъекций) — 12 пациентов (86%).

Переносимость лечения была хорошей. Каких-
либо местных и общих нежелательных явлений 
не зарегистрировано.

Полученные нами данные в целом совпада-
ют с результатами других авторов, которые через 
2–6 нед после внутрисуставных введений имплан-
татов синовиальной жидкости гиалуроновой кисло-
ты отметили уменьшение выраженности болевого 
синдрома в покое и при ходьбе, улучшение подвиж-
ности в коленных суставах [11], выраженное сниже-
ние ограничений подвижности в коленных суставах 
(по опроснику WOMAC) при недостоверном умень-
шении выраженности болевого синд рома и затруд-
нений в выполнении повсе дневных функций [12].

Таблица 2

Динамика боли и функционального состояния пациентов на фоне лечения Гиалуаль АРТРО

Показатель
До лечения

(n=14)

7-й день

 (n=14)

14-й день

(n=14)

21-й день

 (n=14)

Оценка боли пациентом по ВАШ, мм 54,71±6,34 38,93±6,33* 31,07±5,65* 32,28±5,3*
Время прохождения 15 м, с 14,36±0,39 13,50±0,39 12,64±0,43* 13,21± 0,32*
Общая оценка здоровья врачом, мм 62,28±5,66 37,43±4,46** 32,64±3,55** 33,86±3,87**
HAQ 0,91±0,13 0,81±0,13 0,65±0,14 0,63±0,14
WOMAC 4,90±0,73 3,88±0,79 3,34±0,7 3,43±0,68

*р<0,05, **р<0,01 — по сравнению показателями до лечения.

К Л І Н І Ч Н І  Д О С Л І Д Ж Е Н Н Я



У К Р А Ї Н С Ь К И Й  Р Е В М А Т О Л О Г І Ч Н И Й  Ж У Р Н А Л  •  №  1  ( 4 3 )  •  2 0 1 1  5 5

Таким образом, применение имплантата си-
новиальной жидкости Гиалуаль АРТРО в клиниче-
ской практике показало достаточно высокую его 
эффективность и безопасность у пациентов с ОА 
коленных суставов ІІ и ІІІ рентгенологической ста-
дии. Среди всех клинических показателей наибо-
лее выраженная положительная динамика отмеча-
лась со стороны болевого синдрома и оценки эф-
фективности лечения врачом. Улучшение функций 
коленных суставов объективно проявлялось в уве-
личении скорости ходьбы, субъективно — в отчет-
ливой тенденции к снижению величины индекса 
HAQ и «функциональных» составляющих опросни-
ка WOMAC. Улучшение всех характеристик сустав-
ного синдрома достигало своего максимума через 
1 нед после второй инъекции имплантата синови-
альной жидкости.

Ассоциированное с уменьшением интенсив-
ности боли значительное снижение потребности 
в НПВП — важный клинический результат для па-
циентов с ОА, у которых наблюдается высокий уро-
вень коморбидности, в первую очередь, со стороны 
пищеварительной и сердечно-сосудистой системы.
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ДОСВІД ЗАСТОСУВАННЯ 

ІМПЛАНТАТА СИНОВІАЛЬНОЇ РІДИНИ 

ГІАЛУАЛЬ АРТРО В ЛІКУВАННІ ХВОРИХ 

З ГОНАРТРОЗОМ

О.Б. Яременко, Є.Б. Корнієнко, 

С.Х. Тер-Вартаньян

Резюме. Вивчена ефективність застосування 
імплантата синовіальної рідини Гіалуаль АРТРО 
у пацієнтів із гонартрозом ІІ–ІІІ рентгенологічної 
стадії. Встановлена досить висока ефективність 
та безпека засобу при внутрішньосуглобовому 
введенні 3 рази в один колінний суглоб із пе-
рервою в 1 тиж. Після 1–2 ін’єкцій достовірно 
зменшувалася вираженість больового синдро-
му, покращувалася оцінка стану пацієнта ліка-
рем, зменшувався час проходження фіксованої 
дистанції, знижувалася потреба хворих у несте-
роїдних протизапальних препаратах. Спостері-
галася виражена тенденція до зниження індексу 
HAQ і покращання функції суглобів згідно з опи-
тувальником WOMAC. Жодних небажаних явищ 
при застосуванні Гіалуаль АРТРО не відзначено.

Ключові слова: остеоартроз, гіалуронова 
кислота, ефективність і безпека.

THE EXPERIENCE OF DRUG HYALUAL 

ARTRO APPLICATION IN TREATMENT 

OF PATIENTS WITH KNEE OSTEOARTHRITIS

O.B. Iaremenko, Y.B. Korniyenko, 

S.C. Ter-Vartanian

Summary. The efficiency of preparation Hyalual 
ARTRO application in patients with knee osteoar-
thritis of ІІ — ІІІ radiological stage was studied. High 
efficiency and safety of drugs’  intraarticular injec-
tion three times in one knee with a break in one 
week was established. After 1–2 injections the in-
tensity of pain syndrome reduced significantly, the 
estimation of a patients’ general health the by the 
doctor improved, the time of fixed distance pas-
sage decreased, the patients necessity in NSAIDs 
reduced. Distinct tendency of index HAQ reduction 
and improvement in the function of joints according 
by the questionnaire WOMAC was observed. Any 
adverse event during Gialual ARTRO the applica-
tion of wasn’t noted.

Key words: osteoarthritis, hyaluronic acid, 
efficiency and safety.
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