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Остеоартроз представляет важную медико-социальную проблему. Частота остеоартроза в российской 
популяции составляет 13% среди взрослого населения. Коленные и тазобедренные суставы поражаются 
наиболее часто — в 68% случаев. Терапия остеоартроза включает немедикаментозные и медикаментозные 
методы с учетом индивидуальных особенностей пациента. В последние годы широкое применение при 
остеоартрозе коленных суставов нашли препараты гиалуроновой кислоты. Внутрисуставные инъекции 
препаратов гиалуроновой кислоты эффективнее плацебо, не уступают традиционным методам лечения 
и могут быть использованы в качестве симптоматической терапии при гонартрозе. Лечение препаратами 
гиалуроновой кислоты приводит к уменьшению боли и улучшению функции, показано пациентам с остео-
артрозом коленных суставов I–III рентгенологических стадий, в возрасте до 65 лет, с болевым синдромом, 
не купирующимся на фоне терапии немедикаментозными средствами и простыми анальгетиками, и имею-
щим противопоказания к применению нестероидных противовоспалительных средств (НПВС). Препараты 
гиалуроновой кислоты разной молекулярной массы имеют сопоставимую эффективность. Переносимость 
терапии удовлетворительная, повторные курсы не увеличивают риск побочных явлений. 
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Osteoarthritis is an important medical and social problem. Оsteoarthritis affects 13% of the adult population 
in Russia. Knee and hip joints are affected most frequently. Оsteoarthritis therapy includes nonpharmacologic 
and pharmacologic methods. Hyaluronic acid is widely used in the treatment of osteoarthritis in recent years. 
Intra-articular injections of hyaluronic acid more effective than placebo, are not inferior to traditional treatments 
and can be used as a symptomatic treatment of OA. Local therapy with hyaluronic acid well tolerated, reduces 
pain and improves function. Intra-articular injections of hyaluronic acid used in patients with knee OA stages 
I–III, less than 65 years of age, in patients who do not respond adequately to conventional therapy or with 
contraindications to nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs). Hyaluronic acid preparations of different 
molecular weight are of comparable effectiveness. Repeated courses do not increase the risk of side effects. 

Keywords: osteoarthritis, knee, hyaluronic acid. 

Остеоартроз, по определению экспертов ВОЗ 
(1995), — гетерогенная группа заболеваний суста-
вов различной этиологии, приводящих к измене-
ниям дегенеративного характера в первую оче-
редь в суставном хряще, а также к повреждению 
субхондральной кости, синовиальной оболочки, 
суставной капсулы, связок и периартикулярных 
мышц. Остеоартроз представляет большую меди-
ко-социальную проблему в связи с ростом заболе-
ваемости, хроническим характером течения, вы-
соким процентом инвалидизации пациентов. Ре-
зультаты национальной программы «Социальная 
значимость и экономические последствия ревма-

тических заболеваний» продемонстрировали вы-
сокую распространенность остеоартроза в Рос-
сии: 13 300 на 100 000 взрослого населения. Из них 
пациенты с поражением коленных и/или тазобед-
ренных суставов составляют 68% [1]. По данным 
официальной статистики, болезни опорно-двига-
тельного аппарата как причина первичного вы-
хода на инвалидность в России занимают третье 
место после заболеваний сердечно-сосудистой си-
стемы и новообразований (Российский статисти-
ческий ежегодник, 2012). 

Основные методы лечения остеоартроза. Ос-
теоартроз, имея медленно-прогрессирующее те-
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чение, сопровождается болью и функциональны-
ми нарушениями, особенно при поражении суста-
вов нижних конечностей. Основной целью лечения 
является модификация именно этих показате -
лей. Современный подход к терапии остеоартроза 
пред полагает использование комплекса немеди-
каментозных (обучающие программы, физические 
уп ражнения, программы по снижению веса, фи-
зиотерапевтические методы, ортопедические при-
способления) и медикаментозных методов с учетом 
индивидуальных особенностей пациента [2–4]. Ме-
дикаментозная терапия включает анальгетики, 
нестероидные противовоспалительные средства 
(НПВС), внутрисуставное и периартикулярное 
введение глюкокортикостероидов (ГКС), симп-
томатические препараты медленного действия 
(глюкозамина сульфат, хондроитина сульфат, 
неомыляемые соединения авокадо–сои, диацере-
ин, препараты гиалуроновой кислоты для внутри-
суставного введения). Несмотря на то что в на-
стоящее время нет строгих доказательств струк-
турно-модифицирующего эффекта препаратов 
медленного действия, в многочисленных рандоми-
зированных контролируемых исследованиях (РКИ) 
и метаанализах доказана их эффективность в отно-
шении уменьшения боли при остеоартрозе колен-
ных суставов при небольшом количестве неблаго-
приятных реакций. Международные профессио-
нальные ассоциации ревматологов и ортопедов 
также указывают на наличие определенного симп-
томатического эффекта препаратов этой группы 
(ACR, 2000; ACR, 2012; OARSI, 2008; OARSI, 2010; 
EULAR, 2003). 

Что касается глюкокортикостероидов, их вну-
трисуставное и периартикулярное введение име-
ет выраженный противовоспалительный и обез-
боливающий эффекты при остеоартрозе коленных  
суставов, однако продолжительность их действия 
кратковременна (в среднем 6 недель) [5]. Показа-
ниями для внутрисуставного введения ГКС при 
остеоартрозе являются реактивный синовит и по-
ражение околосуставных мягких тканей (теноси-
новиты, энтезиты, бурситы). Локальная терапия 
ГКС противопоказана при наличии местной и си-
стемной инфекции, выраженном околосуставном 
остеопорозе, чрессуставном переломе и асепти-
ческом некрозе составляющих сустав эпифизов 
костей. 

В последние годы широкое применение при ос-
теоартрозе нашли препараты гиалуроновой кис-
лоты, одним из преимуществ которых является 
минимальный риск системных побочных эффектов. 
Эксперты Американской коллегии ревма тологов 
(ACR) рекомендуют использовать внутрисустав-
ное введение препаратов гиалуроновой кислоты 
для уменьшения боли и улучшения функ ции ко-
ленных суставов у пациентов, не отвечающих на 
нефармакологические методы лечения и простые 
анальгетики (ацетаминофен), а также при непере-

носимости или наличии противопоказаний к те-
рапии НПВС (ACR, 2012). 

Существуют препараты гиалуроновой кисло-
ты линейной формы и производные с перекрестно-
сшитыми молекулами (гиланы). Последние имеют 
высокую вязкость за счет высокой молекулярной 
массы (6000–7000 кДа), период полувыведения 1,5–
9 дней. К ним относится синвиск (Hylan G-F 20). 
Наиболее широко представлены производные гиа-
луроновой кислоты с линейной структурой мо ле-
кулы (молекулярная масса 500–5000 кДа, период 
полувыведения 17 часов). К ним относятся препа-
раты, полученные из петушиных гребешков («Ги-
алган»), путем длительной бактериальной фермен-
 тации («Остенил», «Ферматрон», «Синокром», «Си -
но  кром-форте», «Гоу-он», «Суплазин», «Гиалюкс», 
«Русвиск» и др.) и произведенные по технологии 
NASHA (Non-Animal Stabilized Hyaluronic Acid) — 
стабилизированная гиалуроновая кислота нежи-
вотного происхождения («Дьюралан»). Препараты 
гиалуроновой кислоты с линейной структурой раз-
личаются молекулярным весом, концентрацией 
и количеством введений на курс лечения (от 1 до 5). 

Курсовая стоимость лечения препаратами гиа-
луроновой кислоты достаточно высока, в связи 
с чем необходимы реальные доказательства их 
эф фективности, а также оптимизация подбора 
кандидатов для данной терапии. 

Физиологические эффекты гиалуроновой 
кислоты. Гиалуроновая кислота представляет со-
бой цепь дисахаридов, состоящих из глюкуроно-
вой кислоты и N-ацетилглюкозамина. Средняя 
молекулярная масса молекулы гиалуроновой кис-
лоты, содержащейся в синовиальной жидкости 
у человека, составляет 3140 кДа [6]. Нити гиалуро-
новой кислоты соединены посредством связую-
щих белковых молекул с комплексами протеогли-
канов (аггреканов), состоящих из хондроитин суль-
фата, глюкозамин сульфата и кератан сульфата. 
Комплексы гиалуроновой кислоты и аггреканов 
представляют основной вид макромолекул хря-
щевого матрикса, заключенных в коллагеновую 
сеть. Они имеют отрицательный заряд и притяги-
вают положительно заряженные молекулы и ио-
ны, повышают осмолярность хряща, обеспечивая 
его эластичные свойства, упругость, устойчивость 
к компрессии. Гиалуроновая кислота также яв-
ляется главным компонентом синовиальной жид-
кости, отвечающим за ее вязкость, действует как 
смазка при скользящих движениях и как аморти-
затор при осевых нагрузках [7, 8]. 

При остеоартрозе происходит разрушение про-
теогликанов, а также снижение их синтеза хон-
дроцитами, уменьшение размеров и концентра-
ции молекул гиалуроновой кислоты, что приводит 
к разрушению коллагеновой сети и в целом к де-
градации хрящевого матрикса [9]. Идея использо-
вания гиалуроновой кислоты в качестве вязкоэлас-
тичного эндопротеза принадлежит Балаш (Balasz) 

Статьи



31

и его коллегам. В 1974 г. они обосновали ее значе-
ние для улучшения функции сустава, а в 1985 г. 
опубликовали дальнейшие исследования по лече-
нию остеоартроза [10]. В 1986 г. был введен термин 
«гиалуроновая кислота» или «гиалуронат». Так 
как время пребывания введенной в сустав гиалу-
роновой кислоты невелико (в среднем период по-
лувыведения составляет 17 часов), в дальнейшем 
было высказано предположение, что гиалуроно-
вая кислота, возможно, имеет и другие физиоло-
гические механизмы действия, обеспечивающие 
более длительную ее эффективность [7, 11]. Ис-
следования in vitro, испытания на животных и на 
экспериментальных моделях продемонстрирова-
ли противовоспалительный и анальгетический 
эффекты экзогенного гиалуроната. Молекулы гиа-
луроновой кислоты снижают концентрацию про-
воспалительных медиаторов (матриксных метал-
лопротеиназ, интерлейкинов, фактора некроза 
опухоли-α, простагландинов, оксида азота), влия-
ют на функциональную активность иммунных кле-
ток (лимфоцитов и макрофагов) [7, 12, 13]. Гиалу-
ронат оказывает анальгетический эффект за счет 
прямого влияния на ноцицепторы и опосредо ван-
но, подавляя синтез брадикинина и других ме диа-
торов боли [14, 15]. Кроме того, экзогенно введен-
ный гиалуронат повышает синтез протеоглика нов 
и эндогенной гиалуроновой кислоты, взаимодей-
ствуя с рецепторами СD44 на поверхности хонд-
роцитов и синовиоцитов [16, 17]. Некоторые эф-
фекты гиалуроновой кислоты находятся в зави-
симости от ее молекулярной массы. Препараты 
с высокой молекулярной массой в большей степе-
ни стимулируют образование собственной гиалу-
роновой кислоты, связываясь с большим количе-
ством рецепторов СD44 [16], и оказывают более 
вы раженный противовоспалительный эффект за 
счет адсорбции на своих крупных молекулах ряда 
медиаторов воспаления, включая цитокины [8]. 

Клиническая эффективность препаратов гиа-
луроновой кислоты. Несмотря на то что боль-
шинство исследований in vitro и испытаний на 
животных продемонстрировали положительное 
влияние гиалуроновой кислоты на патологиче-
ский процесс при остеоартрозе, наиболее досто-
верную и полную информацию об эффективности 
терапии с использованием препаратов этой груп-
пы предоставляют систематические обзоры и ме-
та анализы, обобщающие результаты РКИ. Ран-
ние метаанализы продемонстрировали противо-
речивые данные. В одном из них, опубликованном 
в 2004 г. [18], проанализированы 20 РКИ с участи-
ем 1647 пациентов. Авторы отметили значитель-
ное улучшение показателей боли и функции при 
лечении препаратами гиалуроновой кислоты по 
сравнению с плацебо. Похожие данные были по-
лучены в Кокрановском систематическом обзоре 
в 2006 г. [5]. По результатам анализа через 3 меся-
ца терапии в группе гиалуроновой кислоты отме-
чено снижение боли на 28–54% и улучшение функ-

ции на 9–32% по сравнению с исходными данны-
ми, продемонстрированы статистически значимые 
различия с группой плацебо. Напротив, H. L. Grace 
(2003), J. Arrich (2005) и A. W. Rutjes (2012) отме-
тили незначительный эффект, сравнимый с пла-
цебо [19–21]. 

В один из последних метаанализов было вклю-
чено 89 РКИ с 1966 по 2012 г. (12 667 пациентов) [21]. 
18 крупномасштабных ослепленных РКИ (5094 па-
циента) продемонстрировали отсутствие клини-
ческой эффективности {размер эффекта –0,11 
[95% ДИ от –0,18 до –0,04]}, а 71 РКИ (9617 паци-
ентов) показали, что терапия с использованием 
препаратов гиалуроновой кислоты умеренно ста-
тистически значимо уменьшает боль, связанную 
с остеоартрозом {размер эффекта –0,37 [95% ДИ 
от –0,46 до –0,28]}. Таким образом, симптоматиче-
ский эффект у данной группы препаратов есть. 

Несмотря на противоречивость данных об эф-
фективности терапии препаратами гиалуроновой 
кислоты, большинство исследователей отмечают, 
что они выигрывают в сравнении с ГКС в продол-
жительности действия, хотя имеют более отсро-
ченное начало наступления эффекта, а в сравне-
нии с НПВС — в меньшей частоте системных не-
желательных явлений [22–24]. 

Продолжительность клинического эффекта 
вну трисуставной терапии препаратами гиа лу -
роно вой кислоты в отношении уменьшения боли 
и улуч шения функции варьирует, по мнению раз-
ных ав  торов, от 5 до 13 недель [5, 25], а по некото-
рым дан ным — до 24 недель и более [26, 27]. При 
повторных курсах инъекций гиалуроновой кисло-
ты продолжительность клинического эффекта мо-
жет сохра няться до 1 года [28]. 

Многими авторами осуществлялись попытки 
сравнить эффективность различных по молеку-
лярному весу продуктов гиалуроновой кислоты. 
Большинство ранних метаанализов, где прово ди-
лось  непрямое сравнение различных продуктов 
гиалуроната, показало большую эффективность ги-
ланов по сравнению с низкомолекулярными пре па-
ратами [18, 19]. Однако опубликованный в 2007 г. 
S. Reichenbach и соавт. метаанализ 13 прямых срав-
нительных РКИ с участием 2085 пациентов про-
демонстрировал лишь малое преимущество гила-
на — размер эффекта составил 0,27 [95% ДИ от 
0,55 до 0,01] [29]. 

Недавно проведенное нами в Уральском госу-
дарственном медицинском университете двойное 
слепое рандомизированное сравнительное иссле-
дование показало эффективность препаратов гиа-
луроновой кислоты разной молекулярной массы. 
50 амбулаторных пациентов в возрасте 45–75 лет 
с остеоартрозом коленного сустава II–III стадии 
по Келлгрену и Лоуренсу и болевым синдромом 
при движении более 40 мм по шкале ВАШ (визу-
альная аналоговая шкала) были рандомизированы 
в 2 груп пы. 25 пациентов основной группы (рус-
виск, мол. масса 3500 кДа) и 25 пациентов контроль-
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ной группы (остенил, мол. масса 1200–1400 кДа) 
получили курс из 3 внутрисуставных инъекций. 
Через 1, 6, 10 и 22 недели после последней инъекции 
определялись динамика индекса WOMAC (WOMAC 
OSTEOARTHRITIS INDEX), боли по визуально-
аналоговой шкале (ВАШ), эффективность терапии, 
оцениваемая пациентом, а также индекс эф фек-
тивности терапии OMERACT–OARSI. Обе груп-
пы больных исходно были сопоставимы по демо-
графическим и клиническим показателям. Через 
1 неделю после окончания терапии в обеих груп-
пах наблюдалось достоверное снижение суммар-
ного индекса WOMAC: в группе русвиска он сни-
зился на 63% и в группе остенила на 60%. Поло-
жительная динамика сохранялась через 6, 10 и 
22 недели. Статистической значимости различий 
между группами не было. Интенсивность боли при 
движении через неделю после окончания терапии 
в группе русвиска уменьшилась на 67%: с 52 до 
17 мм (p = 0,005), в группе остенила — на 55%: с 56 
до 25 мм (p = 0,005). Максимальный анальгетиче-
ский эффект наблюдался на 10-й неделе и сохра-
нялся до 22-й недели. Пациенты, получившие 
русвиск, продемонстрировали снижение интенсив-
ности боли в покое начиная с 1-й недели, длившееся  
до конца периода наблюдения, тогда как в группе 
лечения остенилом достоверное улучшение на-
блюдалось только с 6-й по 10-ю неделю после курса 
те рапии, а на 1-й и 22-й неделях изменения не 
были статистически значимыми (р = 0,15 и 0,06 
соответствен но). При оценке эффективности тера-
пии пациентом через 1 неделю в группе русвиска 
ответ «значительное улучшение» и «улучшение» 
дал 21 боль ной (84%), что выше, хотя не статисти-
чески значимо, чем в группе остенила, — 14 боль-
ных (56%). Через 6, 10, и 22 недели различий меж-
ду группами не наблюдалось. Анализ по критерию  
OMERACT–OARSI продемонстрировал высокий 
процент ответа на терапию в обеих группах: 84% 
в группе русвиска и 64% в группе остенила через 
1 неделю, 80 и 68% — через 10 недель, 76 и 72% — 
через 22 недели соответственно. 

Полученные нами данные подтверждают поло-
жительное влияние локальной терапии пре па ра та-
ми «Русвиск» и «Остенил» на симптомы остео  арт-
ро за коленного сустава. Некоторые преиму щест  ва  
отмечены у препарата с бо′ льшим молекулярным 
весом в отношении времени наступления и про-
должительности снижения интенсивности боли 
в покое, а также при общей оценке терапии паци-
ентом. 

Безопасность и переносимость препаратов 
гиалуроновой кислоты. Переносимость терапии 
препаратами гиалуроновой кислоты в целом при-
знана удовлетворительной. По данным разных 
авторов, частота нежелательных явлений состав-
ляет от 2 до 8% случаев. К наиболее частым не-
желательным реакциям относятся боль в месте 
инъекции, покраснение или отек в области суста-

ва, ограничение подвижности сустава, в исключи-
тельных случаях — псевдосептический артрит 
[30, 31]. Перекрестно-сшитые препараты могут 
ассоциироваться с немного бо′льшим количеством 
побочных эффектов и более серьезными по тяже-
сти осложнениями [23]. Исследователи отмечают 
отсутствие роста числа побочных эффектов с уве-
личением количества циклов терапии высоко- 
и низкомолекулярными препаратами [28, 32]. 

В нашем исследовании в группе русвиска 64%, 
а в группе остенила 72% пациентов имели одну 
или более нежелательные реакции, большую часть 
которых составляла кратковременная боль в ме-
сте инъекции (до 24 часов) — в 50% случаев в каж-
дой группе. Остальные пациенты отмечали ощу-
щение распирания в суставе, боль, длящуюся до 
6 суток. Небольшое количество синовиальной жид-
кости (до 5 мл) при повторных инъекциях получе-
но у 5 больных (20%) в группе русвиска и у 2 боль-
ных (8%) в группе остенила. 

Таким образом, на основании накопленных 
данных можно сделать вывод, что внутрисустав-
ные инъекции препаратов гиалуроновой кислоты 
эффективнее плацебо влияют на показатели боли 
и функции при остеоартрозе коленных суставов. 
По своей эффективности они не уступают тради-
ционным методам лечения и могут быть использо-
ваны в качестве симптоматической терапии при 
гонартрозе. 

При выборе препарата для локальной терапии 
остеоартроза нужно помнить, что внутрисустав-
ные инъекции могут назначаться в комбинации 
с системными методами лечения или в качестве 
монотерапии при отсутствии эффекта от немеди-
каментозной и медикаментозной терапии, а так-
же при наличии противопоказаний к применению 
простых анальгетиков и НПВС. 

Лечение препаратами гиалуроновой кислоты 
в первую очередь показано пациентам в возрасте 
до 65 лет с остеоартрозом коленных суставов I–
III рентгенологических стадий с болью в колене. 
Повторные циклы лечения могут проводиться по 
требованию в зависимости от длительности эф-
фекта с интервалом 6–12 месяцев. Введение пре-
паратов гиалуроновой кислоты осуществляется 
ревматологами, хирургами, травматологами, вра-
чами общей практики, прошедшими специальное 
обучение технике артроцентеза. 

Не рекомендуется применять препараты гиа-
луроновой кислоты при наличии признаков сино-
вита, кожной инфекции вблизи от места инъек-
ции, пациентам, принимающим антикоагулянты, 
а также беременным и кормящим женщинам и де-
тям до 18 лет. Переносимость терапии удовлетвори-
тельная, повторные курсы не увеличивают риск 
побочных явлений. Препараты гиалуроновой кис-
лоты разной молекулярной массы имеют сопоста-
вимую эффективность и могут назначаться в ре-
комендованном производителем режиме. 
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