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Остеоартрит (ОА) является хроническим заболеванием,
поражающим значительную часть населения, преимуще-
ственно пожилого возраста [1]. Обусловленные ОА стойкий
болевой синдром, прогрессирующая функциональная недо-
статочность и ухудшение качества жизни пациентов, а также
связанные с этим заболеванием финансовые потери позво-

ляют рассматривать его как одну из наиболее актуальных
проблем современного здравоохранения [2]. Сегодня, не-
смотря на широкое использование в клинической практике
нефармакологических методов и средств патогенетической
терапии, центральное место в лечении ОА занимают несте-
роидные противовоспалительные препараты (НПВП) [3].
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Локальные методы активно используются в лечении остеоартрита (ОА) и играют заметную роль в комплексной терапии данного
заболевания. Особое место среди них занимает внутрисуставное (в/с) введение препаратов. Наиболее широко с этой целью приме-
няются глюкокортикоиды (ГК) и препараты гиалуроновой кислоты (ГНК). При сравнении эффективности этих препаратов было
показано, что в течение 1-го месяца ГК обеспечивали более благоприятные результаты, через 3 мес результаты существенно не
различались, а через 6 мес эффективность ГНК была выше. Некоторые авторы считают, что оптимальный результат может
быть получен при сочетанном применении ГК и ГНК. 
Эффективность и переносимость препаратов ГНК у больных ОА изучались в многочисленных рандомизированных контролируемых
исследованиях (РКИ), и полученные в этих работах данные обобщены в ряде метаанализов. При этом как в РКИ, так и в метаана-
лизах результаты такого лечения оценивались по-разному. Однако при обобщении материалов разных метаанализов в рамках си-
стематического обзора было показано, что в/с инъекции ГНК являются эффективным и безопасным методом локальной терапии
ОА. Вместе с тем общепринятых рекомендаций по использованию ГНК в лечении ОА пока не существует, и вопрос об их назначении
в каждом конкретном случае решается индивидуально, с учетом данных анамнеза, клинической картины, фенотипа ОА и перено-
симости терапии. Ассоциация ревматологов России рекомендует применять в/с инъекции ГК при ОА коленных суставов с синовитом
и использовать введение ГНК для уменьшения боли и улучшения функции сустава.
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Local methods are widely used in the treatment of osteoarthritis (OA) and play a significant role in the complex therapy of this disease. A special
place among them belongs to intra-articular (i/a) administration of drugs. The most widely used for this purpose are glucocorticoids (GC) and
hyaluronic acid (HA) drugs. When comparing the effectiveness of these drugs, it was shown that during the 1st month, HA had more favorable
results, after 3 months the results did not differ significantly, and after 6 months, the effectiveness of HA was higher. Some authors believe that the
optimal result can be obtained with the combined use of HA and GC.
The efficacy and tolerability of HA drugs in patients with OA have been studied in numerous randomized controlled trials (RCTs), and the data
obtained in these studies have been summarized in a number of meta-analyses. At the same time, both in RCTs and in meta-analyses, the results
of such treatment were assessed differently. However, when summarizing the materials of various meta-analyses within the framework of a sys-
tematic review, it was shown that i/a injections of HA are an effective and safe method of local treatment of OA. However, there are no generally
accepted recommendations for the use of HA in the treatment of OA, and the question of their administration in each case is decided individually,
taking into account the history, clinical picture, OA phenotype, and tolerability of therapy. The Russian Association of Rheumatologists recommends
the use of i/a HA injections in knee OA with synovitis and the use of HA injections to reduce pain and improve joint function.
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Однако их назначение, особенно в пожилом возрасте, свя-
зано с высоким риском неблагоприятных реакций. Поэтому
большой интерес вызывают альтернативные методы медика-
ментозного лечения ОА. 

Особую роль среди них играет локальная терапия,
прежде всего внутрисуставное (в/с) введение препаратов.
Наиболее широко с этой целью применяются глюкокорти-
коиды (ГК) и препараты гиалуроновой кислоты (ГНК). Ми-
шенью для ГК служит ассоциированное с ОА хроническое
воспаление, являющееся одним из основных источников бо-
левых ощущений, характерных для данного заболевания [4].
Такое лечение обеспечивает клиническое улучшение, кото-
рое обычно сохраняется в течение 2–6 нед после инъекции
[5]. Однако проведение регулярной локальной гормональной
терапии представляется нежелательным, поскольку может
усиливать процессы деградации суставного хряща [6]. Мета-
анализ 12 рандомизированных контролируемых исследова-
ний (РКИ), в которых сравнивалась эффективность в/с
инъекций ГК и препаратов ГНК при ОА коленных суставов
(КС) показал, что в течение 1-го месяца ГК обеспечивали
более благоприятные результаты, через 3 мес результаты при-
менения этих препаратов существенно не различались, а
через 6 мес эффективность ГНК была выше [7].

Некоторые авторы считают, что оптимальный эффект
может быть получен при сочетанном применении ГК и ГНК.
Так, C. Smith и соавт. [8] проанализировали результаты 8
РКИ, в которые был включен в общей сложности 751 боль-
ной ОА КС. Комбинированное в/с введение ГК и ГНК обес-
печивало значимо более выраженное клиническое
улучшение, чем монотерапия ГНК, через 2–4, 24–26 и 52 нед
после инъекции. Однако общепринятых рекомендаций по
использованию ГК и ГНК в лечении ОА пока не существует,
и вопрос об их назначении в каждом конкретном случае ре-
шается индивидуально с учетом данных анамнеза, клиниче-
ской картины, фенотипа ОА и переносимости терапии [9].
Ассоциация ревматологов России рекомендует применять
в/с инъекции ГК при ОА КС с синовитом и использовать
введение ГНК для уменьшения боли и улучшения функции
сустава [10].

ГНК представляет собой естественный высокомолеку-
лярный гликозаминогликан, который широко распростра-
нен в тканях организма. Наиболее высокое содержание ГНК
отмечается в синовиальной жидкости и соединительноткан-
ных структурах [11]. Благодаря своим физико-химическим и
биологическим свойствам ГНК облегчает скольжение су-
ставных поверхностей, амортизирует ударную нагрузку на
суставной хрящ, уменьшает чувствительность ноцицепторов
и подавляет механизмы ферментной деградации хряща.
Кроме того, экзогенная ГНК может стимулировать синтез
эндогенной ГНК, а также связывать свободные радикалы.

С возрастом состав синовиальной жидкости постепенно
меняется. В ней снижается как общая концентрация ГНК,
так и содержание фракций ГНК с разной молекулярной мас-
сой [12]. Такие изменения, по-видимому, могут быть связаны
со снижением функциональной активности синовиоцитов.
При этом уменьшение концентрации ГНК в синовиальной
жидкости коррелирует с увеличением интенсивности боли
при ОА [13]. В/с введение препаратов ГНК отчасти может
скомпенсировать снижение ее содержания в синовиальной
жидкости. Такое лечение способствует восстановлению ее
физико-химических свойств и улучшению биомеханики су-

става. Кроме того, экзогенная ГНК способна подавлять па-
тогенетические механизмы ОА, подавляя активность воспа-
лительного процесса и оказывая хондропротективное
действие [14, 15]. 

Биологическая активность ГНК опосредована в первую
очередь CD44-рецепторами, участвующими в поддержании
гомеостаза суставного хряща. В экспериментальных иссле-
дованиях было показано, что взаимодействие ГНК с CD44
приводит к снижению выработки провоспалительных цито-
кинов, опосредованной толл-подобными рецепторами [16].
Связываясь с CD44, ГНК также способствует уменьшению
выработки простагландина Е2 и матриксных металлопротеи-
наз (ММП). Помимо этого, ГНК положительно влияет на
патологические изменения за счет взаимодействия с толл-
подобными рецепторами, что вызывает снижение уровня
фактора некроза опухоли α, интерлейкина (ИЛ) 1β, ИЛ17 и
ММП13 [17]. ГНК также подавляет экспрессию провоспа-
лительных цитокинов в результате взаимодействия с фибро-
бластоподобными синовиоцитами [18]. В эксперименте на
модели ОА 3 последовательных в/с инъекции ГНК суще-
ственно уменьшали прогрессирование дегенерации сустав-
ного хряща [19].

Эффективность и переносимость препаратов ГНК у
больных ОА изучались в большом количестве РКИ, и полу-
ченные в этих работах данные обобщены в ряде метаанали-
зов. При этом как в РКИ, так и в метаанализах результаты
такого лечения оценивались по-разному. Однако при обоб-
щении материалов разных метаанализов в рамках система-
тического обзора было показано, что в/с инъекции ГНК
являются эффективным и безопасным методом локальной
терапии ОА [20]. Отмечалась вариабельность эффекта ГНК
в зависимости от продолжительности наблюдения, причем
максимальный обезболивающий эффект был зафиксирован
через 8 нед после введения ГНК, однако клиническое улуч-
шение сохранялось и через 24 нед [21]. Эта вариабельность
во времени может отчасти объяснять различия в оценке ди-
намики болевого синдрома в разных метаанализах. На ре-
зультаты этих исследований могло также повлиять
включение в метаанализ данных РКИ, существенно разли-
чающихся по качеству методик их проведения. Авторы,
анализировавшие только материалы исследований высо-
кого качества, указывают на значимое клиническое улуч-
шение, наблюдавшееся после в/с инъекций препаратов
ГНК [21, 22].

При сравнении в рамках систематического обзора и се-
тевого метаанализа различных методов лечения ОА наиболее
благоприятные результаты отмечались при использовании
в/с инъекций ГНК [23]. Им несколько уступали по эффек-
тивности в/с инъекции ГК. Еще менее эффективны оказа-
лись НПВП. В целом имеющиеся в настоящее время
материалы РКИ характеризуют препараты ГНК как дей-
ственное и безопасное средство лечения ОА. Однако они не
позволяют определить реальную эффективность ГНК в усло-
виях рутинной клинической практики, поскольку пациенты
для РКИ отбираются с использованием специальных крите-
риев и такие искусственно сформированные группы не могут
адекватно представлять общую популяцию больных ОА. 

Более полная информация о возможностях различных
препаратов может быть получена в ходе наблюдательных ис-
следований, которые проводятся в условиях повседневной
клинической практики. В одной из таких работ анализирова-
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лись данные об эффективности и пере-
носимости высокомолекулярного пре-
парата ГНК (Гилан), полученные
канадскими ревматологами [24]. В ос-
новную группу было включено 1263
больных ОА КС, наблюдавшихся в
2006–2012 гг. и получивших по 2 после-
довательных курса в/с инъекций ГНК с
интервалом в 6 мес. Эффект лечения
оценивался через 8–30 дней после по-
следней инъекции. Другие препараты
для лечения ОА в этот период не назначались. 

В контрольную группу вошли 3318 больных ОА КС, ко-
торые ранее не применяли препараты ГНК. У всех больных
регистрировались интенсивные боли в покое и после выпол-
нения теста 6-минутной ходьбы. Кроме того, результаты дан-
ного теста использовались для оценки функционального
статуса. После 2 курсов в/с инъекций ГНК интенсивность
боли в покое снизилась в среднем на 3,66±1,78 балла, и эта
динамика значимо превышала соответствующий показатель
в группе контроля (3,12±2,03; p<0,01). Уменьшение боли
после нагрузки при использовании ГНК также было более
существенным, чем в контроле, и составляло в среднем
5,56±1,74 и 2,99±1,85 соответственно (p<0,001). Положи-
тельная динамика функционального статуса в основной
группе также оказалась значимо более выраженной. Расстоя-
ние, пройденное в тесте 6-минутной ходьбы, у пациентов
группы ГНК увеличилось в среднем на 115 м, у пациентов
контрольной группы – на 91 м (p<0,001).

A. Migliore и соавт. [25] проанализировали данные па-
циентов с ОА тазобедренных суставов (ТБС), включенных
в регистр ANTIAGE и наблюдавшихся на протяжении
2005–2013 гг. Каждому больному в пораженный ТБС 1 раз
в 6 мес вводили 4 мл (60 мг) препарата Гиалон®, который
представляет собой стерильный раствор натриевой соли
ГНК с молекулярной массой 1500–2000 кДа, полученной
методом бактериальной ферментации. После инъекции
препарат сохраняется в полости сустава в течение 120 ч. 
В исследование было включено 1022 больных ОА (средний
возраст 60±18 лет). Оценивались интенсивность боли по
визуальной аналоговой шкале (ВАШ), индекс Лекена и по-
требность в НПВП. 

У пациентов 70–80 лет интенсивность боли через 6 мес
после 1-й инъекции ГНК снижалась в среднем на 29,3%,
через 66 мес – на 34,6%, через 84 мес – на 36,1%. У больных
более молодого возраста улучшение развивалось быстрее, у
пациентов старше 80 лет боль уменьшалась медленнее и в
меньшей степени. Индекс Лекена за время наблюдения сни-
зился в среднем на 46–49%. После введения Гиалона® по-
требность в НПВП в разных возрастных группах сократилась
на 25–52%. 

Для пациентов с ОА особое значение может иметь про-
блема мультиморбидности. ОА страдают в основном лица
пожилого возраста, число которых в развитых странах посто-
янно растет. Однако с увеличением возраста повышается ча-
стота не только ОА, но и многих других заболеваний.
Поэтому у пациентов с ОА нередко имеется ряд сопутствую-
щих болезней, оказывающих негативное влияние на функ-
циональный статус и качество жизни и затрудняющих
оценку связанных с определенным заболеванием патологи-
ческих изменений и выбор адекватной терапии [26]. Обычно

таких пациентов не включают в РКИ, поэтому опыт приме-
нения ГНК у данной категории больных может представлять
серьезный интерес.

Мы оценивали эффективность и переносимость препа-
рата Гиалон® у 10 пациентов (8 женщин и 2 мужчин) с ОА КC
в возрасте ≥60 лет, с III рентгенологической стадией болезни
(согласно классификации Kellgren–Lawrence), имевших
значимые сопутствующие заболевания. Диагноз ОА соответ-
ствовал критериям ACR (American College of Rheumatology).
Всем больным в пораженные КС однократно вводили пре-
парат Гиалон®. Интенсивность боли оценивали по ВАШ до,
спустя 2 сут, 2 и 6 мес после инъекции. Для характеристики
сопутствующей патологии применяли индекс Charlson,
определяли также индекс массы тела (ИМТ). Характери-
стика пациентов представлена в табл. 1. До введения ГНК ин-
тенсивность боли по ВАШ составляла в среднем 70±10,8 мм.
Можно видеть, что у наших пациентов индекс Charlson ука-
зывал на высокий уровень коморбидности. 

У всех пациентов через 2 сут после введения Гиалона® от-
мечалось уменьшение боли в среднем до 55,4±9,9 мм, а через
6 мес – до 27,3±17,3 мм (табл. 2). Неблагоприятных реакций
при проведении локальной терапии не зарегистрировано. Не
отмечено и отрицательной динамики со стороны сопут-
ствующих заболеваний. Эти данные позволяют говорить о
возможности успешного применения препарата Гиалон® в
лечении больных ОА пожилого возраста, имеющих множе-
ственную коморбидную патологию.

V. Dasa и соавт. [27] использовали материалы регистра
США для изучения влияния в/с инъекций ГНК на потреб-
ность в эндопротезировании (ЭП) у больных ОА КС. В ис-
следование было включено 50 389 больных ОА, получавших
препараты ГНК и наблюдавшихся не менее 36 мес после 1-й
инъекции ГНК. 36 260 (72,0%) из них прошли только 1 курс
лечения ГНК, 8709 (17,3%) – 2 курса, 3179 (6,3%) – 3 курса,
1354 (2,7%) – 4 курса и 887 (1,7%) – не менее 5 курсов. На
момент включения все эти группы были сопоставимы по ос-
новным клинико-демографическим показателям. Увеличе-
ние числа курсов лечения ГНК ассоциировалось с
уменьшением доли больных, которым в течение 36 мес после

Таблица 1. Клиническая характеристика пациентов
Table 1. Clinical characteristics of patients

Параметр                                                                                                                           Значение

Возраст, годы, Ме [25-й; 75-й перцентили] 65,5 [60; 77]

ИМТ, кг/м2, М±σ 30,0±6,9

Индекс коморбидности Charlson, М±σ 9,0±0,9

Длительность заболевания, годы, Ме [25-й; 75-й перцентили] 6 [3; 25]

Таблица 2. Динамика боли по ВАШ, М±σ
Table 2. Dynamics of pain by VAS, М±σ

Время обследования                                    Интенсивность боли, мм

До инъекции 72,5±10,8

Через 2 сут 55,4±9,9

Через 2 мес 43,0±11,1

Через 6 мес 27,3±17,3



1-й инъекции ГНК было выполнено ЭП КС. Так, больным,
получавшим только 1 курс лечения, ЭП потребовалось в 28,4%
случаев, а пациентам, получившим не менее 5 курсов, – лишь
в 5,0% случаев (p<0,0001). У пациентов, которым выполнено
ЭП КС, увеличение числа курсов лечения ГНК, проведен-
ных в течение 36 мес после 1-й инъекции, коррелировало с
увеличением промежутка времени между 1-й инъекцией
ГНК и хирургическим лечением. Для больных, прошедших
только 1 курс лечения ГНК, этот промежуток составлял в
среднем 375,6 дня, а для больных, получивших не менее 
5 курсов, – 971,5 дня (p<0,0001).

В другом исследовании анализировались данные 
182 022 больных ОА, которым было выполнено ЭП КС [28].
50 349 (27,7%) из них получили как минимум 1 курс лече-
ния препаратами ГНК, и 132 673 (72,3%) больных ГНК не
использовали. Повторные курсы лечения ГНК ассоцииро-
вались с увеличением времени до ЭП. Через 114 дней после
подтверждения диагноза ОА ЭП было проведено у поло-
вины больных, не получавших ГНК. В то же время в группе
ГНК в половине случаев ЭП потребовалось только через
484 дня после установления диагноза (p<0,0001). Проме-
жуток до момента операции у пациентов, не использовав-
ших ГНК, составлял в среднем 0,7 года, а на фоне терапии
ГНК, – 1,4 года.

Об аналогичных результатах сообщают K. Etter и соавт.
[29], которые изучали материалы базы данных медицин-
ского страхования за 2008–2017 гг. В исследование было
включено 30 028 пациентов, которым проводилось ЭП КС.
Из них 1978 ранее назначали лечение препаратами ГНК и
28 050 такого лечения не получали. Медиана времени от мо-
мента регистрации диагноза ОА у больных группы ГНК со-
ставляла 893 дня, а у тех, кто не получал такую терапию, –
399 дней (p<0,001).

A. Migliore и соавт. [30] оценивали влияние ГНК на по-
требность в ЭП у 176 больных с ОА ТБС. Всем пациентам
каждые 6 мес в пораженные ТБС под контролем УЗИ вво-
дили препарат Гиалон® в дозе 4 мл (60 мг). Наблюдение про-
должалось 48 мес. Регистрировали возраст пациентов, ИМТ,
индекс Лекена, интенсивность боли, общую оценку боль-
ного и общую оценку врачом по ВАШ, потребность в НПВП,
выполняли рентгенографию ТБС. 

По результатам данного исследования 6 хирургов-орто-
педов оценивали у каждого больного наличие показаний для
ЭП ТБС на момент включения. В 93 случаях 4, 5 или 6 орто-
педов считали, что больному показано ЭП. В действитель-
ности к 24-му месяцу наблюдения ЭП было выполнено 
17 больным, к 48-му месяцу их число увеличилось до 32, в то
же время 66% больных данной группы в ЭП не нуждались. 
В тех случаях, когда показания для ЭП при исходном обсле-
довании находили 3, 2 или 1 ортопед, операция за время на-
блюдения не потребовалась ни одному больному.

Обычно в/с инъекции ГНК используются в лечении пер-
вичного ОА. Однако на практике ревматологам нередко при-
ходится сталкиваться с вторичным ОА, развитие которого
обусловлено повреждением хряща, связанным с хрониче-
ским артритом. Ранняя диагностика, своевременное на-
значение базисных противовоспалительных препаратов
(БПВП) и регулярная коррекция терапии с учетом ее эффек-
тивности и переносимости позволяют сдерживать прогрес-
сирование воспалительных заболеваний суставов. Однако у
значительной части больных отмечается деструкция сустав-

ного хряща, ведущая к развитию вторичного ОА, симптома-
тика которого не купируется БПВП и может существенно за-
труднять ведение пациентов. В подобных случаях некоторые
авторы использовали в/с инъекции ГНК в качестве одного
из компонентов комплексной терапии. 

Эффективность и безопасность такого лечения рассмат-
ривалась в недавно опубликованном систематическом об-
зоре [31]. Его авторы анализировали результаты введения
ГНК в суставы при ревматоидном артрите (РА) как при от-
сутствии, так и при наличии в них активных воспалительных
изменений. При введении препаратов ГНК в суставы, не
имевшие признаков активного синовита, отмечалось бы-
строе и существенное уменьшение боли, скованности и
функциональной недостаточности. Эти параметры улучша-
лись примерно на 50% по сравнению с исходным уровнем, и
такая динамика сохранялась не менее месяца после послед-
ней инъекции. В работах, в которых изучались результаты
введения препаратов ГНК в воспаленные суставы при РА, в
общей сложности выполнено 370 инъекций ГНК в разные
суставы, включая плечевые, коленные, голеностопные, лок-
тевые, лучезапястные, суставы кистей и стоп. После таких
инъекций отмечались уменьшение боли и улучшение функ-
ции суставов, однако в разных исследованиях эта динамика
была выражена в разной степени. Авторы обзора считают,
что результаты упомянутых работ не позволяют сделать од-
нозначное заключение о целесообразности использования
препаратов ГНК в лечении вторичного ОА, связанного с хро-
ническими воспалительными заболеваниями суставов, но
отмечают, что дальнейшие исследования в этом направлении
имеют довольно весомое теоретическое обоснование и могли
бы представлять интерес для клиницистов.

Эффективность применения ГНК в лечении первичного
ОА зависит от ряда факторов. E.N. Bowman и соавт. [32], ис-
пользовавшие ГНК при ОА КС (n=102), наблюдали более
благоприятные результаты у пациентов в возрасте ≥60 лет,
имевших I–II рентгенологическую стадию ОА и позитивный
ответ на 1-ю инъекцию ГНК. В другой работе проанализи-
рованы результаты лечения 310 больных ОА КС, которым
было проведено в общей сложности 404 курса терапии ГНК
[33]. Пациенты, ответившие на лечение, по сравнению с
теми, у кого лечение оказалось неэффективным, были мо-
ложе (средний возраст 62±8 и 67±9 лет соответственно),
имели менее выраженные структурные изменения суставов
и более интенсивные артралгии. Y.P. Chen и соавт. [34] из-
учали эффективность ГНК у 102 больных пожилого возраста
(средний возраст 70,91±7,19 года). При наличии депрессии
результаты лечения у этих пациентов были значительно хуже.
На эффект применения ГНК также может существенно по-
влиять точность введения препарата. В/с инъекции ГНК, ко-
торые выполнялись под контролем УЗИ, давали более
благоприятные результаты, чем введение ГНК без инстру-
ментального контроля [35].

В настоящее время накоплен большой практический
опыт использования локальной инъекционной терапии при
ОА. Данные РКИ, наблюдательных исследований и регист-
ров обосновывают активное применение локальных методов
в рутинной клинической практике. В/с введение препаратов
позволяет создавать их высокие концентрации непосред-
ственно в очаге поражения, обеспечивая тем самым мощное
и достаточно продолжительное терапевтическое воздействие
на ключевые патогенетические механизмы. 
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Вместе с тем вариабельность этиопатогенеза ОА и осо-
бенности поражение суставов у разных больных могут ока-
зывать существенное влияние на исход лечения в каждом
конкретном случае. Изучение эффективности локальных ме-
тодов при разных фенотипах ОА и выделение предикторов

благоприятного и неблагоприятного исхода терапии будет
способствовать разработке персонифицированного подхода
к ведению больных ОА и созданию условий для более полной
реализации терапевтического потенциала имеющихся пре-
паратов.
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