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Реферат. Рассмотрены основные аспекты боли при 
остеоартрозе с обсуждением роли ноцицептивной боли 
как основного компонента болевого синдрома. Приведены 
свидетельства активации воспаления при остеоартрозе и 
его значения в патогенезе боли, роль провоспалительных 
цитокинов, простаноидов и простагландина Е в развитии 
воспаления и болевого синдрома. Дана оценка центральной 
сенситизации и нейропатической боли как компонентов 
болевого синдрома при остеоартрозе. Описана роль 
полиморфизма генов, кодирующих ряд энзимов, а также 
канальных белков в развитии и выраженности болевого 
синдрома. Освещены потенциальные возможности 
направленной анальгетической  терапии у пациентов с 
остеоартрозом с точки зрения патогенеза боли. 
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The article reviews the main aspects of pain in osteoarthritis 
(OA). Nociceptive pain is discussed as the main component of pain 
syndrome. The current evidence for the inflammation activation in 
OA is described; its role in the pathogenesis of the pain syndrome 
is discussed. The role of pro-inflammatory cytokines as well as 
prostanoids and prostaglandin E in developing inflammation and 
pain in OA is reviewed. The central sensitization and neuropathic 
pain are estimated as the components of the pain syndrome in 
OA. The role of a number of channel proteins and enzymes-
coding genes polymorphisms in pain development and intensity 
in patients with OA is described. Perspectives for targeted pain-
relieving treatments in patients with OA are discussed considering 
the pain pathogenesis.
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Остеоартроз, или остеоартрит (ОА), – 
это гетерогенная группа заболеваний 

различной этиологии со сходными биологиче-
скими, морфологическими, клиническими прояв-
лениями и исходом, в основе которых лежит 
поражение всех компонентов сустава, в первую 
очередь хряща, а также субхондральной кости, 

синовиальной оболочки, связок, капсулы, около-
суставных мышц [1]. Эта патология является 
наиболее часто встречаемой среди заболеваний 
ревматического профиля. Распространённость 
ОА достигает 20% во взрослой популяции [1]. 
Одной из причин инвалидизации пациентов с ОА 
нередко является выраженный стойкий болевой 
синдром [44]. Зачастую ОА воспринимается как 
дегенеративно-дистрофическое заболевание, что 
не вполне верно, так как более корректно описать 
его не просто как процесс изнашивания хряща, а, 
скорее, как нарушение ремоделирования тканей 
сустава, которое инициируется и поддержива-
ется рядом провоспалительных медиаторов [37]. 
Наиболее значительными факторами риска ОА 
являются возраст более 40 лет, женский пол, пред-
шествующая травма сустава, избыточная масса 
тела, генетическая предрасположенность, а также 
механические факторы, включая нерациональное 
распределение нагрузки на сустав и изменение 
формы сустава [11, 22].

Боль в пораженных суставах служит ключевым 
проявлением ОА, определяющим качество жизни, 
а также причиной обращения к врачу практически 
во всех случаях [7, 19, 42]. При этом интенсив-
ность болевого синдрома может варьировать от 
незначительной периодической боли до выражен-
ного болевого синдрома, приводящего к невоз-
можности ухода за собой [44]. Боль также явля-
ется ключевым показателем для оценки общего 
состояния пациента и эффективности терапии. 
Большинство интегральных показателей, предназ-
наченных для оценки качества жизни пациентов с 
ОА, к примеру WOMAC, ориентированы прежде 
всего на оценку выраженности боли у пациентов 
[10]. 

Международная ассоциация по изучению 
болей (The International Association for the Study of 
Pain) определяет боль как «неприятное сенсорное 
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и эмоциональное ощущение, связанное с действи-
тельным или потенциальным повреждением 
тканей, или описываемое в терминах такого 
повреждения» [43]. Боль – это комплексный субъ-
ективный феномен, и каждый пациент имеет 
особое восприятие боли, определяемое биоло-
гическими, психологическими и социальными 
факторами [50]. В обычных условиях боль пре- 
дупреждает о физическом повреждении, играя 
защитную роль, и заставляет пациента избегать 
причины подобного повреждения. Однако это не 
относится к заболеваниям, характеризующимся 
хроническим болевым синдромом, в частности к 
ОА. В отличие от большого числа состояний, при 
которых боль кратковременна и проходит после 
устранения или заживления первичного повреж-
дения, ОА – хроническое заболевание, которое 
не разрешается самостоятельно. Таким образом, 
ОА сопровождается хронической болью. Помимо 
своей ноцицептивной роли, подобная боль свиде-
тельствует о неполной адаптации к изменениям, 
возникшим в ходе болезни, а также отражает ряд 
других аспектов болевого синдрома, роль которых 
пока не вполне ясна. 

Причины и механизмы возникновения, а также 
прогрессирования болевого синдрома у паци-
ентов с ОА нельзя назвать полностью понятными. 
Хрящевая ткань, которая первично поражается 
при ОА, лишена нервных окончаний, лишь её 
поражением объяснить возникновение болей при 
ОА невозможно. Более того, существует диссо-
нанс между качеством жизни пациентов с ОА, 
оценённым посредством индекса WOMAC, и 
рентгенологический стадией ОА. Так, клини-
ческие проявления остеоартрита наблюдаются 
реже, чем рентгенологические. Во Фремингем-
ском исследовании частота рентгенологических 
изменений в коленных суставах, которые можно 
было расценить как остеоартрит, наблюдались 
у 19% пациентов, в то время как клинические 
проявления ОА коленных суставов ‒ лишь у 
7% [23]. Систематический обзор, посвящённый 
проблеме болей при ОА, продемонстрировал, что 
лишь 15‒76% пациентов с характерными болями 
в области коленного сустава имели рентгено-
логические признаки заболевания, и наоборот, 
лишь 15‒81% пациентов с рентгенологическими 
изменениями в коленных суставах, характерных 
для ОА, сообщали о наличии болей [9]. В иссле-
дованиях, оценивавших выраженность болевого 
синдрома и ухудшение качества жизни пациентов 
в зависимости от рентгенологической стадии ОА, 

не было продемонстрировано достоверной связи 
между этими показателями [17]. 

Болевые ощущения у пациентов с ОА были 
предметом изучения ряда исследователей, 
которые пытались оценить боль не только с качест- 
венной, но и с количественной стороны. Так, 
в исследовании Hawker et al., было показано, 
что пациенты с ОА коленного и тазобедренного 
суставов описывали два типа боли – перемежа-
ющуюся, которая была достаточно интенсивна 
и зависела преимущественно от физической 
нагрузки (механическая боль), и хроническую 
ноющую боль, которая сохранялась у пациентов 
на протяжении длительных периодов времени 
(«фоновая» боль) [30]. На ранних стадиях ОА 
наблюдался преимущественно первый тип болей, 
а хроническая «фоновая» боль присоединя-
лась на более позднем сроке заболевания. При 
этом интермиттирующая механическая боль в 
значительно большей степени влияла на повсед-
невную активность и качество жизни пациентов 
с ОА, заставляя их избегать физической актив-
ности, провоцирующей болевой синдром [30]. 
Соответственно логично ожидать, что в основе 
данных типов боли лежат различные звенья пато-
генеза. В дополнение к концепции механичес- 
кой и фоновой боли было показано, что при ОА 
наблюдается значительная вариативность выра-
женности болей в зависимости от времени суток. 
Причина таких значительных вариаций не вполне 
понятна, и также может быть связана с преобла-
данием тех или иных звеньев патогенеза боли у 
различных пациентов [3]. Характеристика болей 
у пациентов с ОА также варьирует. К примеру, 
около трети всех больных с гонартрозом описы-
вают боль как жгучую, сопровождающуюся пока-
лыванием, онемением, т.е. сходную по описанию 
с нейропатической болью [32], несмотря на то что 
поражения отдельных нервов при этом обычно не 
выявляются.

Таким образом, в настоящий момент этио-
логия болевого синдрома при ОА считается муль-
тифакториальной с вовлечением как интраарти-
кулярных, так и экстраартикулярных факторов 
в формирование единой картины боли [44].                         
В данном обзоре представлена характеристика 
различных типов болей при ОА, их патогенеза и 
их оценка как потенциальных мишеней анальге-
тической терапии при ОА.

Ноцицептивная боль. Большинство работ в 
отношении источников ноцицептивной боли при 
ОА посвящено ОА коленного сустава. Элементы 
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коленного сустава получают чувствительную 
иннервацию от двух крупных нервов – заднего 
артикулярного нерва (ветвь большеберцового 
нерва), и медиального артикулярного нерва, отхо-
дящего от бедренного или запирательного нерва, 
что дает до 90% чувствительной иннервации 
сустава [54]. Все структуры сустава, за исключе-
нием хряща, иннервированы [62]. Нервы состоят 
как из миелинизированных, так и из немиелини-
зированных волокон. Миелинизировано около 
20% аксонов, преимущественно механорецеп-
торов. Около 80% аксонов немиелинизировано, 
из них около 50% приходится на симпатические 
нервные волокна, остальное – на чувствительные 
нервные волокна [16, 58]. 

В общих чертах эти рецепторы отвечают на 
давление, растяжение или болевые импульсы. 
Их функции тесно переплетаются: к примеру, 
ряд немиелинизированных волокон с медленным 
проведением отвечают на механические стимулы 
[57]. 

При ОА, характеризующемся избыточной 
механической нагрузкой на сустав, данные рецеп-
торы активируются в результате этой избыточной 
нагрузки, а также при относительной перегрузке 
отдельных элементов сустава в результате пере-
распределения нагрузки, связанного с неравно-
мерной деструкцией хряща. Таким образом, 
возникает болевой синдром, который пациенты 
описывают как острые боли при обострениях, 
связанных с механической перегрузкой сустава. 

Таблица 
Классификация рецепторов коленного сустава (адаптировано из Salo P. «The role of joint 

innervation in the pathogenesis of arthritis» // CJS, Vol. 42, No. 2, April 1999, p.91‒100)

Тип Морфология Размер, 
мкм Расположение Диаметр 

аксона, мкм
Функциональная 
характеристика

I Круглые или овоидные. 
Прочная капсула. Развет-
вленные нервные терминали. 
Связаны в кластеры по 3-6 
рецепторов

100х40 Поверхностная 
капсула сустава

5-8 Механорецептор 
(низкий порог 
возбудимости, медленно 
адаптирующийся)

II Цилиндрические или 
конические. Толстая 
плотная капсула (до 10-12 
слоев). Одиночная нервная 
терминаль (иногда одна на 2 
или 3 рецептора). Связаны в 
кластеры по 3-6 рецепторов

280х120 Фиброзная капсула 
(глубокие слои), 
жировая ткань

8-12 Механорецептор (низкий 
порог возбудимости, 
быстро адаптирующийся)

III Веретенообразные. Тонкая 
капсула (1-3 слоя). Весьма 
разветвленные нервные 
терминали. Обычно 
одиночные, иногда – кластеры 
до 3 рецепторов 

600х100 Связки, сухожилия 13-17 Механорецептор 
(высокий порог 
возбудимости, медленно 
адаптирующийся)

IV
a

b

c

Немиелинизированные спле-
тения

< 1,5 Фиброзная капсула, 
связки, жировая ткань, 
сосуды, субсинови-
альное расположение

2-5 
(слабо миели-
низированные)

Ноцирецептор 
(неадаптирующийся)

Немиелинизированные 
свободные нервные окончания

0,5 – 1,5 Связки, сухожилия < 2,0 
(немиели-

низированные

Ноцирецептор 
(неадаптирующийся)

Немиелинизированные 
нервные терминали

< 1,0 Стенки малых артерий 
и артериол

< 2,0 Вазомоторные, эффе-
рентные

Ткани суставов содержат большое количество 
чувствительных нервных окончаний, которые 
могут быть грубо подразделены на 4 группы  
(табл. 1). Три типа представляют собой корпус-
кулярные механорецепторы, четвертый тип, 
значительно более многочисленный, – свободные 
нервные окончания.

Роль локального воспаления и цитокинов. 
Роль хронического воспаления в патогенезе ОА 
и формировании болевого синдрома значительна, 
но пока недостаточно изучена. Считается, что у 
человека, не страдающего ОА, хондроциты харак-
теризуются весьма низким уровнем метаболиче-
ской активности, находясь в «спящем» состоянии. 

М.С. ПРОТОПОПОВ, Р.А. ГИНИАТуЛЛИН, С.А. ЛАПшИНА, Д.И. АБДуЛГАНИЕВА
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На поверхности хондроцитов имеются рецепторы 
к компонентам экстрацеллюлярного матрикса, 
многие из которых также стимулируются и меха-
нически. Активация подобных рецепторов стиму-
лирует выработку матриксных протеиназ, а также 
провоспалительных цитокинов и хемокинов [37]. 

тем не менее, приводят к развитию синовита и 
остеита в участках истончения хрящевой ткани. 
Наличие синовита и остеита у пациентов с ОА 
было подтверждено посредством магнитно-резо-
нансной томографии (см. рис.) [48]. Также отме-
чается клеточная, прежде всего макрофагальная 

  
 

Рис. Магнитно-резонансная томограмма тазобедренных суставов в режиме STIR. Показаны реактивный синовит 
(гиперинтенсивный сигнал ‒ сплошная стрелка), отек костной ткани слева (гиперинтенсивный сигнал ‒ пунктирная 

стрелка). Также определяются снижение толщины хряща, формирование субхондральных кист (неоднородность 
сигнала слева, L-левая сторона). Рисунок из архива авторов.

При ОА, который отличается избыточной меха-
нической нагрузкой на сустав, хондроциты акти-
вируются, что характеризуется клеточной проли-
ферацией, формированием кластеров клеток, а 
также избыточной продукцией хондроцитами 
как компонентов матрикса хряща, так и энзимов, 
приводящих к деградации матрикса. К числу 
последних относятся различные типы металло-
протеиназ, в частности аггреканазы и коллагеназы 
[26, 64]. Активация хондроцитов происходит при 
участии транскрипционного фактора NF-κB [26]. 
По мере деградации хрящевого матрикса обра-
зуются продукты деградации, к примеру фибро-
нектин и фрагменты коллагена. Данные вещества 
по принципу обратной связи также стимулируют 
продукцию провоспалительных цитокинов, в том 
числе фактора некроза опухоли альфа, интер-
лейкина-1, а также хемокинов и металлопроте-
иназ [24, 33, 49]. Провоспалительные цитокины 
активируют процессы хронического воспаления 
и неоангиогенеза в синовиальной оболочке и 
субхондральной кости. Эти процессы у пациентов 
с ОА выражены в значительно меньшей степени, 
чем при типичных воспалительных артритах, 
например при ревматоидном полиартрите, но, 

инфильтрация синовиальной оболочки и субхон-
дральной кости [48]. Синовит, наблюдаемый у 
пациентов с ОА, сопровождался рядом гистоло-
гических изменений, включая макрофагальную 
и лимфоцитарную инфильтрацию, в том числе с 
образованием конгломератов клеток, более чем 
у 50% пациентов с ОА [47]. Также отмечалась 
избыточная васкуляризация участков воспаления 
в результате неоангиогенеза [6]. 

Связь между синовитом и симптомами 
ОА была впервые продемонстрирована Torres                          
et al. [63], показавшими, что синовит, нарушение 
целостности менисков и костно-мозговой отек, 
определяемый посредством магнитно-резо-
нансной томографии, коррелируют с выражен- 
ностью симптомов ОА. Другие исследователи 
[31] подтвердили этот результат, сообщая, что 
изменение выраженности болевого синдрома 
зависит от интенсивности синовита. Подобная 
связь наблюдалась также у пациентов с дорентге-
нологическими стадиями ОА [55].

уровни провоспалительных медиаторов (цито-
кины, хемокины), которые способны влиять на 
выраженность локального воспаления и сино-
вита, также повышены у пациентов с ОА. Лучше 
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всего изучены интерлейкин-1 и фактор некроза 
опухоли альфа, которые, помимо влияния непо-
средственно на интенсивность воспалительного 
процесса, способны усиливать процессы дегене-
рации хряща [26]. Тем не менее попытки их забло-
кировать у пациентов с ОА продемонстрировали 
лишь весьма скромную клиническую эффектив-
ность [15, 39], что позволяет предположить их 
незначительную роль в непосредственном форми-
ровании болевого синдрома при ОА. 

Воспалительный процесс в хряще и других 
тканях сустава приводит к высвобождению боль-
шого количества простаноидов, образование 
которых катализируется циклооксигеназой. 
Прежде всего речь идет о простагландинах (PGE2, 
PGD2, PGF2, PGI2) и тромбоксане [20]. Именно 
на блокирование синтеза простаноидов направ-
лено использование препаратов, ингибирующих 
циклооксигеназу-1 и -2, которые широко исполь-
зуются для лечения ОА (нестероидные противо-
воспалительные препараты, коксибы, глюкокор-
тикоиды) [72]. Активация циклооксигеназы также 
усиливает выработку матриксной металлпротеи-
назы-3, снижает синтез коллагена и стимулирует 
апоптоз хондроцитов. Из вышеперечисленных 
медиаторов главный вклад в развитие воспали-
тельной боли при ОА вносит PGE2 [60], который 
оказывает свой эффект посредством влияния на 
спектр Е-простаноидных рецепторов (EP1, EP2, 
EP3, EP4), присутствующих в периферических 
сенсорных нейронах и спинном мозге [20]. Акти-
вация этих рецепторов связана с целым рядом 
эффектов. В конечном итоге она приводит к повы-
шению синтеза интерлейкина-6 и индуцибельной 
синтазы оксида азота (iNOS) – мощных альгети-
ческих и провоспалительных факторов [12, 28].  

Таким образом, хронический воспалительный 
процесс в суставе при ОА приводит к развитию 
так называемой фоновой боли как классического 
признака воспаления. 

Генетические механизмы ОА. Многочис-
ленные исследования показывают, что выражен-
ность болевого синдрома у пациентов с ОА может 
изменяться в зависимости от полиморфизма генов, 
кодирующих различные рецепторы и трансмемб-
ранные белки, экспрессируемые клетками ноци-
цептивной системы, а также другими компонен-
тами сустава. Крупнейшее исследование arcOGEN 
[4], ставившее своей целью определение специ-
фичных генов в геноме человека, отвечающих 
за более высокий риск развития ОА, выявило                          
4 гена, отвечающих за синтез различных энзимов 

(GLT8D1 – гликозилтрансфераза, ASTN2 – 
астротактин, CHST11 – углеводная сульфотранс-
фераза и TP63 – опухолевый (трансформаци-
онный) протеин), с более высокой частотой опре-
делявшихся у пациентов с симптоматическим ОА 
по сравнению с пациентами, которые не испыты-
вали значительной боли, и здоровыми доброволь-
цами. Ни один из этих генов и их эффекты ранее 
не были описаны в литературе. 

Исследование, построенное на принципах 
arcOGEN, идентифицировало дополнительный 
ген ‒ MCF2L, мононуклеотидный полимор-
физм которого также был связан с более высокой 
частотой симптоматического ОА [18]. MCF2L 
кодирует Rho-специфичный DBS фактор обмена 
гуанинового нуклеотида, который фосфорили-
руется рецептором к нервному фактору роста и, 
являясь активированным, активирует миграцию 
шванновских клеток [73]. Кроме того, получены 
доказательства того, что экспрессия опреде-
ленных аллелей генов, кодирующих катионный 
канал «транзиентного рецепторного потенциала» 
(TRPV1), представленного на мембране рецеп-
торов хондроцитов и периферических нервных 
волокон, отвечающих за температурную чувстви-
тельность, ассоциирована с выраженностью боле-
вого синдрома при ОА. Так, аллель TRPV1 585 
Ile–Ile был ассоциирован с более низким риском 
выраженного болевого синдрома при ОА вне 
зависимости от рентгенологической стадии ОА 
[65]. Важное значение TRPV1 в формировании 
болевого синдрома при ОА было показано на 
модели ОА у крыс. Назначение селективного 
антагониста TRPV1 рецептора животным приво-
дило к снижению активации специфичных для 
ноцицепции сенсорных нейронов [14].

Доказана более высокая частота (OR 1,35) 
определенных мононуклеотидных полимор-
физмов гена парного аминокислотконвертирую-
щего энзима 4 (PACE4), активирующего аггре-
каназы, вызывающие дегенерацию хряща [40], у 
пациентов с симптоматическим ОА по сравнению 
с пациентами с сопоставимыми рентгенологиче-
скими стадиями, у которых симптоматика отсут-
ствовала [41]. 

Изучен ген P2X7, кодирующий рецептор, акти-
вируемый внеклеточной АТФ, который широко 
экспрессируется клетках макрофагального ростка. 
Мононуклеотидный полиморфизм этого гена 
определяет необычную и легко диагностируемую 
с помощью красителей способность данного белка 
формировать большую пору для прохождения 
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через мембрану высокомолекулярных субстанций 
[25]. у пациентов с рентгенологической картиной 
ОА, у которых наблюдался гипофункциональный 
вариант данного канала (слабое открытие поры), 
частота и выраженность клинических проявлений 
ОА были значительно меньшими [34]. В связи с 
этими открытиями эффективность селективных 
антагонистов P2X7 при воспалительной и нейро-
патической боли в настоящий момент активно 
изучается [34].

Наконец, определено, что достаточно часто 
встречаемый полиморфизм Val-158-Met снижает 
активность катехоламинтрансферазы, катализи-
рующей распад катехоламинов, и увеличивает 
риск развития болевого синдрома при ОА тазобед-
ренного сустава у женщин, но не у мужчин [66]. 

Таким образом, идентифицированы гены, 
полиморфизм которых значительным образом 
увеличивает вероятность развития выраженного 
болевого синдрома при ОА. Тем не менее необхо-
димо отметить, что результаты вышеупомянутых 
исследований получены преимущественно на 
небольших когортах, и требуются более крупные 
исследования для подтверждения полученных 
результатов [64].

Нейропатическая боль. Несмотря на то что 
широко признается роль ноцицепции в форми-
ровании болевого синдрома при ОА, данные о 
наличии иннервационных нарушений, а также 
описание картины боли с характерными призна-
ками нейропатической боли у ряда пациентов с 
ОА позволяют предположить, что нейропатиче-
ская боль является также компонентом комплекс-
ного болевого синдрома при данном заболевании 
[46, 56]. Это предположение подтверждается 
фактом, что интенсивность боли при ОА может 
уменьшиться при лечении габапентином [51, 
69], применяемым для лечения нейропатической 
боли. При назначении пациентам с ОА лидокаина 
внутривенно также был отмечен положительный 
эффект в отношении снижения выраженности 
болевого синдрома [21]. Тем не менее число паци-
ентов с ОА и признаками нейропатической боли 
относительно невелико (5‒35%, по различным 
данным) [32, 46, 61], что не дает возможности 
считать нейропатическую боль обязательным 
атрибутом болевого синдрома при ОА.

Роль иннервации. Повреждение тканей повы-
шает локальную экспрессию нервного фактора 
роста фибробластами в ответ на стимуляцию 
фактором некроза опухоли альфа или интерлей-
кином-1 [29, 52]. Так, Walsh et al. выявили наличие 

в суставах значительного количества сенсорных 
волокон, экспрессирующих нервный фактор 
роста, и предположили, что их появление может 
быть дополнительным источником боли при ОА 
[27, 67, 68]. участки избыточного неоангиогенеза 
были связаны с локальным замещением костного 
мозга участками фиброваскулярной ткани (как 
последствие хронического воспаления), экспрес-
сирующей эндотелиальный фактор роста сосудов 
(VEGF). Экспрессия VEGF была также отмечена 
в хондроцитах, прилегающих к участкам неоан-
гиогенеза. 

Приблизительно треть немиелинизиро-
ванных нервных окончаний в суставах содержат 
субстанцию Р и/или пептид, связанный с геном 
кальцитонина (CGRP) [27, 54]. Оба этих нервных 
медиатора могут выступать в роли провоспали-
тельных медиаторов [35, 36]. Субстанция Р – вазо-
дилататор, увеличивающий капиллярную прони-
цаемость, способный выступать в роли агента 
хемотаксиса для лейкоцитов и фибробластов. 
CGRP – потенциальный вазодилататор, митоген 
для эндотелиальных клеток и мощный деграну-
лятор тучных клеток. Действуя вместе, эти нейро-
пептиды могут в значительной степени потенци-
ровать воспалительный ответ. Неудивительно, что 
их уровень в пораженных суставах и параартику-
лярных тканях у пациентов с артритами повышен 
[71]. 

Ряд исследований показали, что нейрональные 
механизмы играют значительную защитную роль. 
В непораженных суставах, растяжение связок 
суставов провоцирует активацию механорецеп-
торов, повышающих активность γ-нейронов, 
взаимодействующих с α-нейронами, которые 
сокращают соответствующие группы мышц, и 
за счет этого поддерживающих стабильность 
сустава. Снижение афферентной импульсации 
в таких случаях ведет к недостаточной акти-
вации γ-нейронов и соответственно снижение 
мышечной силы групп мышц, поддерживающих 
конфигурацию сустава, может более значительно 
влиять на ноцицепторы. Подобное снижение 
афферентной импульсации может быть резуль-
татом уменьшения количества соответствующих 
рецепторов, зафиксированного у пожилых людей 
и у пациентов с ОА по сравнению со здоровыми 
молодыми людьми и новорожденными [59].

Центральная сенситизация. Продолжи-
тельная стимуляция ноцирецепторов может 
вызывать продолжительное, но обратимое увели-
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чение возбудимости и синаптической эффектив-
ности нейронов центрального ноцицептивного 
пути, что называется феноменом центральной 
сенситизации. Последняя проявляется в виде 
гиперчувствительности к болевым раздражи-
телям, особенно в виде динамической тактильной 
аллодинии, вторичной гипералгезии на укол или 
давление или прочих неврологических фено-
менов. Она может быть легко воссоздана даже 
на здоровых добровольцах с помощью дивер-
сифицированных повторяющихся болевых 
стимулов. В дополнение к гиперчувствительности 
центральная сенситизация приводит к изменению 
мозговой деятельности, которую возможно опре-
делить посредством электрофизиологических или 
иных методов визуализации [70]. 

Центральная сенситизация наблюдается при 
многих заболеваниях, проявляющихся хрониче-
ским болевым синдромом, в том числе при ОА, 
влияя на общую картину боли. Так, в отличие от 
группы здоровых добровольцев, у пациентов с ОА, 
который сопровождается длительным болевым 
синдромом, болевая реакция может провоциро-
ваться параартикулярным введением гипертони-
ческого раствора хлорида натрия [8]. Пациенты 
с более высоким уровнем предоперационной 
боли, связанной с ОА, и низким болевым порогом 
характеризовались также более интенсивной и 
продолжительной болью в послеоперационном 
периоде после эндопротезирования коленного 
сустава, что можно считать проявлением сенсити-
зации [38]. В исследовании MOST продемонстри-
ровано, что выраженность болевого синдрома у 
пациентов с ОА коленного сустава была связана с 
более низким порогом болевой чувствительности 
и более высоким уровнем центральной сенсити-
зации, при этом ни один из этих показателей, как 
и собственно выраженность болевого синдрома, 
не коррелировали с продолжительностью ОА и 
рентгенологический стадией. Это дает основания 
утверждать, что сенситизация играет значи-
тельную роль в восприятии пациентами болевого 
синдрома при ОА [45]. Косвенно в поддержку 
теории о значительной роли сенситизации в 
формировании болевого синдрома при ОА свиде-
тельствует тот факт, что пациенты с ОА демон-
стрируют значительный ответ на лечение плацебо 
в отношении снижения болевого синдрома и улуч-
шения качества жизни, но не в отношении рентге-
нологического прогрессирования заболевания [2]. 
Показана эффективность препаратов централь-
ного действия, к примеру дулоксетина, по срав-

нению с плацебо в снижении выраженности 
болевого синдрома у пациентов с ОА коленного 
сустава [13]. Таким образом, центральная сенси-
тизация играет значительную роль в комплексной 
картине болевого синдрома при ОА, а препараты, 
снижающие уровень центральной сенситизации, 
могут рассматриваться как потенциально приме-
нимые в лечении ОА. 

Заключение. Болевой синдром при ОА имеет 
многофакторное происхождение, что предпола-
гает вовлечение различных ноцицептивных меха-
низмов. Так, интенсивность и характеристика 
болевых проявлений зависит от таких факторов, 
как генетические особенности отдельного паци-
ента, наличие и интенсивность локального воспа-
ления, наличие центральной сенситизации, и, 
наконец, субъективного отношения пациентов к 
боли. В большинстве случаев пациенту сложно 
охарактеризовать, а врачу ‒ оценить вклад того или 
иного компонента болей в интегральную картину 
алгического синдрома при ОА, что определяет 
сложности адекватной аналгетической терапии 
при данном заболевании. Поэтому важными явля-
ются разработка критериев, выявляющих разные 
компоненты ноцицептивного ответа у данного 
пациента, и дальнейшее развитие методов объек-
тивной их оценки с вовлечением генетического 
анализа.  Идентификация механизмов боли откры-
вает дополнительные возможности персонифици-
рованных подходов в лечении ОА, так как стан-
дартный подход к пациентам с ОА в настоящий 
момент направлен преимущественно лишь на 
купирование ноцицептивной и воспалительной 
боли, а потому далеко не всегда способен обеспе-
чить долговременный эффект.
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