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ВНУТРИСУСТАВНЫЕ ИНЪЕКЦИИ БОГАТОЙ ТРОМБОЦИТАМИ ПЛАЗМЫ В СРАВНЕ-
НИИ С ВВЕДЕНИЕМ ПРЕПАРАТОВ ГИАЛУРОНОВОЙ КИСЛОТЫ ПРИ ЛЕЧЕНИИ ПАТО-

ЛОГИИ ХРЯЩА: ОТ НАЧАЛЬНОЙ ДИСТРОФИИ ДО ОСТЕОАРТРОЗА.

Елизавета Кон, д.м.н., Берт Манделбаум, д.м.н., Роберто Буда, д.м.н., Джузеппе 
Филардо, д.м.н., Марко Делькогльяно, д.м.н., Антонио Тимончини, д.м.н., Пьер 

Мария Форнасари, д.м.н., Сандро Джаннини, д.м.н. и Маурилио Маркаччи, д.м.н.

Задача: Цель нашего исследования — сравнить эффективность внутрисуставных инъекций богатой 
тромбоцитами плазмы (PRP) и вискосупплементации (гиалуроновая кислота [HA]) для лечения деге-
неративного повреждения и остеоартрита (ОА) хряща коленного сустава. Методика: В исследовании 
приняли участие 150 пациентов с дегенеративными повреждениями хряща и ОА на ранней стадии и 
в тяжелой форме. Пятьдесят пациентов с явными клиническими проявлениями заболевания получи-
ли 3 внутрисуставных инъекции аутологичной PRP, и их состояние было оценено перед инъекцией 
и спустя 2 и 6 месяцев последующего врачебного наблюдения. Полученные результаты сравнива-
лись с 2 однородными группами пациентов, получивших лечение в форме инъекций HA. Одной группе 
вводилась высокомолекулярная HA; другой группе — низкомолекулярная (LW) HA. Для клинической 
оценки использовалась шкала Международного общества IKDC (International Knee Documentation 
Committee) и визуальная аналоговая шкала EQ VAS; также регистрировались осложнения и степень 
удовлетворенности пациентов. 

Результаты: На врачебном контроле спустя 2 месяца в группах PRP и LW HA наблюдалось одинаковое 
улучшение; результаты были лучше по сравнению с группой, получившей высокомолекулярную HA  
(P <.005). На врачебном контроле спустя 6 месяцев, лучшие результаты показала группа PRP  
(P <.005). Терапия PRP и LW HA продемонстрировала одинаковые результаты у пациентов старше 50 
лет и при лечении OA на поздней стадии. PRP показала лучшие результаты по сравнению с HA у более 
молодых пациентов с повреждениями хряща или OA на ранней стадии.

Выводы: Инъекции аутологичной PRP показали лучший и более длительный эффект по сравнению с 
инъекциями HA для уменьшения боли и симптомов, а также восстановления функциональности суста-
вов. Более значимые результаты были получены у молодых и более активных пациентов с малой сте-
пенью дегенеративного повреждения хряща, тогда как худшие результаты были получены на более 
поврежденных суставах и у пациентов старшего возраста, у которых наблюдались результаты сходные 
с полученными при вискосупплементации.

Уровень доказательности: Уровень II, перспективное сравнительное исследование.
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Влияние на социальное общество дегенера-
тивных заболеваний, таких как патология хря-
щевой ткани и остеоартрит (ОА) постоянно уси-
ливается в связи с устойчивым ростом среднего 
возраста экономически активного населения.1, 2

К сожалению, повреждения суставных хря-
щей, особенно учитывая свойственную им огра-
ниченную способность к заживлению, с трудом 
поддаются лечению и остаются сложной пробле-
мой для хирургов-ортопедов в частности и всех 
врачей, в общем.

Хрящевая ткань обладает ограниченной спо-
собностью к восстановлению в связи с тем, что 
она изолирована от системной регуляции, и в ней 
отсутствуют сосуды и иннервация.3-5 В отличие от 
большинства тканей, ни один из воспалитель-
ных процессов в хряще не поддается лечению, 
и хондроциты не могут мигрировать из здоровых 
областей в поврежденные.3, 4 Биомеханические, 
метаболические и биологические изменения, а 
также травмы и изолированные хрящевые по-
вреждения могут привести к потере гомеостаза 
ткани, а затем и к ускоренной дистрофии сустав-
ной поверхности и последней стадии артрита. 
Остеоартрит оказывает существенное влияние 
на функционирование и независимость и входит 
в число 10 основных причин инвалидности по 
всему миру.6 По мере старения населения рас-
пространенность остеоартрита увеличивается, а 
его последствия оказывают значительное воз-
действие на общество. Таким образом, одна из 
задач современной медицины — улучшить каче-
ство жизни и продлить срок физической актив-
ности населения, имеющего повреждения хря-
щевой ткани и остеоартрит.

Для лечения болевого синдрома и улучше-
ния функциональности, а, в конечном счете, 
изменения тяжелых повреждений хрящевой 
ткани были предложены различные неинва-
зивные растворы, с различной степенью успе-
ха.7 Фармакологическая терапия обычно на-
чинается с обезболивания и противовоспали-
тельных средств8; большое разнообразие ин-
дивидуальных реакций на каждое лекарство, 
отсутствие четких клинических данных в отно-
шении лечебных возможностей и возможные 
побочные действия создают ограничения для 
их применения.9 Доказано, что лекарства мест-
ного применения могут быть полезными только 
при кратковременном применении для умень-

шения боли от слабой до средней степени тя-
жести при умеренной дистрофии сустава.10 Как 
показали несколько исследований, внутрису-
ставные инъекции кортикостероидов прино-
сят лишь кратковременное облегчение боли и 
улучшение функциональности.11 Более того, по 
некоторым данным они не могут изменить те-
чение болезни и могут также иметь негативные 
последствия для структуры коленного суста-
ва.12 Глюкозамин и хондроитин сульфат также 
не продемонстрировали явной эффективности, 
и их нельзя считать идеальными средствами 
для устранения боли при хронической дистро-
фии хрящевой ткани в тяжелой стадии или OA.13 
Среди имеющихся фармакологических реше-
ний, несмотря на полученные противоречивые 
результаты и разногласия в отношении эффек-
тивности, гиалуроновая кислота (HA) широко 
применяется внутрисуставно в клинической 
практике, и многие исследования сообщают о 
хороших результатах.14-18

Современные клинические решения страда-
ют от существенных ограничений, таких как безо-
пасность и полезность, и они не могут полностью 
восстановить подвижность и качество жизни. 
Изучаются инновационные подходы стимулиру-
ющего заживления или замены поврежденно-
го хряща,19 а исследования в области биологии 
тканей придают большое значение комплексно-
му управлению факторами роста (GFs) структуры 
обычной ткани и реакции на повреждения тка-
ней. В действительности, сейчас широко изуча-
ется в лабораторных и естественных условиях 
роль GFs в восстановлении хрящевой ткани.20-22 
Богатая тромбоцитами плазма (PRP) — это про-
стой, недорогой и малоинвазивный метод, по-
зволяющий получить из крови естественный 
концентрат аутогенных факторов роста.23, 24

Цель данного исследования — изучить этот 
новый биологический подход к лечению деге-
неративных повреждений суставного хряща, 
анализируя и сравнивая его с результатами, по-
лученными в ходе другого распространенного 
метода лечения инъекциями, вискосупплемен-
тации, при краткосрочном последующем на-
блюдении. Предполагалось, что богатая тром-
боцитами плазма сможет улучшить симптомы и 
функции, возможно, посредством высвобожде-
ния GFs и биоактивных молекул, у пациентов с 
дистрофией коленного сустава.
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МЕТОДИКА

Отбор пациентов
Клиническое проведение этого проспектив-

ного сравнительного исследования было одо-
брено комитетом по этике нашей больницы и 
внутренним наблюдательным советом; инфор-
мированное согласие всех пациентов было по-
лучено.

Для отбора пациентов использовались сле-
дующие диагностические показатели: пациенты 
с односторонним поражением и хронической (≥ 
4 месяцев) болью или опуханием колена в ана-
мнезе и подтвержденными визуально (рентге-
ном или МРТ) дегенеративными изменениями 
сустава. Исключением для участия являлись 
такие общие нарушения как диабет, ревматизм, 
гематологические заболевания (коагулопатии), 
тяжелые сердечнососудистые заболевания, 
инфекции, иммунодепрессия, терапия антико-
агулянтами-антиагрегантами, прием нестеро-
идных противовоспалительных препаратов в 
течение 5 дней до сдачи крови (ввиду предосто-
рожности, т.к. существуют разногласия о воз-
можности приема сопутствующих нестероидных 
противовоспалительных лекарств перед тера-
пией PRP 25), а также показатель гемоглобина 
(г/дцл) менее 11 и показатели тромбоцитов ме-
нее 150 000 /куб. мм.

Для участия в данном исследовании были 
отобраны 150 пациентов с дегенеративными 
повреждениями хрящевой ткани (0 стадия по 
шкале Келлгрена) (Рис. 1), OA на ранней стадии 
(с I по III стадию по шкале Келлгрена) и OA на 
поздней стадии (IV стадия по шкале Келлгрена), 
которые прошли лечение при помощи внутри-
суставных инъекций в колено. Всем пациентам 
был сделан рентген для определения степе-
ни OA (сустав оценивался по участку с самым 
плохим состоянием). Пациентам с 0 стадией по 
шкале Келлгрена также сделали МРТ, чтобы 
диагностировать хрящевое повреждение. Па-
циенты, у которых МРТ не подтвердила нали-
чие изменений хрящевой ткани, исключались 
из участия в исследовании. Симптомы были 
связаны с дегенеративным состоянием коле-
на, и не имели непосредственного отношения к 
предыдущим травмам. Треть пациентов ранее 
имели операции на коленном суставе, но это 
было не менее чем за 1 год до лечения при по-

мощи инъекций. Среди отобранных пациентов, 
50 человек получили 3 внутрисуставные инъек-
ции аутологичной PRP, а 2 однородные группы 
пациентов прошли лечение инъекциями HA, 
одна — высокомолекулярной (HW) HA (30 мг/2 
мл HA с молекулярным весом от 1 000 до 2 900 
кДа), а другая — низкомолекулярной (LW) HA 
(20 мг/2 мл HA с молекулярным весом от 500 до 
730 кДа). Каждая группа пациентов получала 
различное лечение в зависимости от центра: 
каждый центр выполнял только 1 вид терапии, 
так что распределение пациентов на лечение 
осуществлялось центром, в котором обследо-
вались эти пациенты. Все 3 центра последова-
тельно набирали пациентов для исследования 
на основании тех же самых критериев вклю-
чения в исследование. Все пациенты прошли 
проспективную оценку спустя 2 и 6 месяцев на 
контрольных посещениях.

Среди групп PRP, HW HA, и LW HA не было 
обнаружено никаких статистически значимых от-
личий в плане возраста, пола и предыдущих опе-
раций, в то время как в группе LW HA наблюдал-
ся более высокий индекс массы тела (Таблица 1).

Рис. 1: Магнитно-резонансное изображение 
22-летнего мужчины с проявляющейся 

клинически дистрофией суставной поверхности 
бокового бедренного сочленения.
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Подготовка и введение богатой 
тромбоцитами плазмы
Для процедуры использовали 150 мл образ-

ца венозной крови для каждого колена, подвер-
гнутому лечению PRP. В момент первоначаль-
ного забора крови также собиралось и общее 
количество периферической крови. Затем 2 
центрифугированиями (первое — на скорости 
1 480 об/мин в течение 6 минут для отделения 
эритроцитов и второе — на скорости 3 400 об/
мин в течение 15 минут для концентрирования 
тромбоцитов) получали одну партию (20 мл) 
PRP. Все операции проводились в одних и тех 
же условиях. Партия PRP подразделялась на 4 
партии меньшего размера по 5 мл каждая. Все 
открытые операции проводились в стерильном 
вытяжном шкафу A-класса. 1 партию мы отправ-
ляли в лабораторию на анализ концентрации 
тромбоцитов и на проверку качества (количе-
ство тромбоцитов и бактериологический тест), 
2-ю партию использовали для первой инъекции 
в течение 2 часов, а оставшиеся 2 партии храни-
ли при температуре –30°C (несмотря на то, что 
нет данных о влиянии заморозки на клиниче-

ские результаты инъекций тромбоцитов, некото-
рые исследования показывают незначительное 
воздействие на выделение GF, и несколько ав-
торов использовали замороженные тромбоци-
ты26, 27). Общее число тромбоцитов на миллилитр 
в PRP, в среднем, составляло 600% от показа-
телей цельной крови, а при каждой инъекции 
место повреждения получало в среднем более 6 
млн. тромбоцитов.

Инъекции вводились каждые 14 дней; для 
второй и третьей процедуры образцы размора-
живали в сухом термостате при температуре 37 °C 
в течение 30 минут непосредственно перед при-
менением. Перед инъекцией, к каждой партии 
богатой тромбоцитами плазмы добавляли 10% 
хлористый кальций (Ca++ = 0,22 мг-экв  ×  доза) 
для активации тромбоцитов. Пациент был одет 
в стерильную одежду, а введение осуществля-
лось классическим боковым способом при помо-
щи иглы 22-gauge. В конце процедуры пациента 
просили несколько раз согнуть и разогнуть ко-
лено, чтобы богатая тромбоцитами плазма рас-
пределилась по всему суставу до приобретения 
гелеобразной формы (Рис. 2).

Таблица 1. Сравнение характеристик пациентов 3 групп

PRP LW HA HW HA

Возраст (годы) 50,6 ± 13,8 (30-81) 53,2 ± 13,0 (26-75) 54,9 ± 12,6 (29-76) NS

Пол
Индекс массы тела (кг/м2)

30 M, 20 Ж
24,6 ± 3,2 (18-32)

27 M, 23 Ж
26,2 ± 2,2 (20-31)

25 M, 25 Ж
24,8 ± 3,5 (20-35)

NS
P =.004

Патология NS

Дистрофия хряща 22 19 21

OA на ранней стадии 20 22 19

OA на поздней стадии 8 9 10

Ранее перенесенные 
хирургические операции

18 (7 менискэкто-
мий, 6 ACL, 1 PCL, 
1 коленный остео-
синтез, 4 шевинго-
вания, 1 микропе-
релом, 1 мозаичная 
пластика, 3 ACI вто-
рого поколения)

13 (12 менискэк-
томий, 2 ACL, 
1 верхняя суставная 
поверхность боль-
шеберцовой кости, 5 
шевингований)

17  (7  менискэкто-
мий, 9 ACL,  2  ми-
кроперелома,
5 шевингований)

NS

ПРИМЕЧАНИЕ. Группы были однородными за исключением массы индекса тела, который был выше в группе LW HA.
Сокращения: ACI — имплантация аутогенного хондроцита; ACL — передняя крестообразная связка; PCL — задняя кресто-
образная связка.
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Послеоперационный протокол 
и последующая врачебная оценка
Структурно оформленного протокола реаби-

литации не было; скорее, ряд рекомендаций. 
После инъекции пациентов отправляли домой 
с инструкциями уменьшить нагрузку на ногу и 
не использовать нестероидные медицинские 
препараты, а только терапию холодом при боли 
в течение не менее 24 часов. Во время цикла 
инъекций показан покой или спокойная дея-
тельность (например, езда на велосипеде или 
неактивные занятия в бассейне), и, впослед-
ствии, постепенное возвращение к нормальной 
спортивной или оздоровительной деятельности 
пациентами всех групп.

Пациенты прошли проспективную клиниче-
скую оценку до начала лечения и на контроль-
ных посещениях спустя 2 и 6 месяцев. Для кли-
нической оценки использовались субъективная 

бальная шкала Международного комитета IKDC и 
визуальная аналоговая шкала EQ VAS (в соответ-
ствии с рекомендациями Международного обще-
ства по восстановлению хрящевой ткани (ICRS). 
Также регистрировались нежелательные явле-
ния и степень удовлетворенности пациентов.

Статистический анализ
Все фактические данные выражались в 

виде среднего значения и стандартного откло-
нения от среднего значения. Односторонний 
дисперсионный анализ проводился для оцен-
ки различий между группами, когда критерий 
однородности дисперсий Левена не имел зна-
чения (P <.05); в других случаях применялся 
тест Манна-Уитни (2 группы) или критерий Кру-
скала- Уоллиса (>2 групп). Тест на наименьшую 
значимую разность проводился для последу-
ющего двухточечного анализа критерия Кру-

Рис. 2: Процедура подготовки и введения PRP. Для каждого колена берется 
150 мл образца венозной крови. Затем 2 центрофугированиями получают 

небольшие партии по 5 мл каждая. Пациент одет в стерильную одежду, а введение 
осуществляется классическим боковым способом при помощи иглы 22-gauge.
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скала-Уоллиса. Для проверки разницы в бал-
лах на различных сроках врачебного контроля 
выполнялась универсальная линейная модель 
для повторяющихся мер с поправкой Бонфер-
рони для множественных сравнений. Влияние 
переменных в группах на оценку на различ-
ных сроках врачебного контроля изучалось при 
помощи универсальной линейной модели для 
повторяющихся мер, где переменная в группе 
являлась фиксированным уровнем. Непара-
метрический тест Пирсона x2 проводился для 
изучения связей между переменными в груп-
пе. Коэффициент корреляции Пирсона исполь-
зовался для оценки корреляции между непре-
рывными переменными.

Анализ мощности проводился для первона-
чального предельного значения субъективной 
бальной шкалы IKDC на врачебном контроле спу-
стя 6 месяцев после лечения для PRP и LW HA и 
для PRP и HW HA. Из предварительного исследо-
вания стандартное отклонение было установлено 
на 18 баллах. С погрешностью α в 0,05, погреш-
ностью β в 0,2 и минимальной клинически значи-
мой разницей в 10 баллов, минимальный размер 
выборки составил 50 для каждой группы. Для всех 
тестов P <.05 — существенный показатель.

Равнозначность несущественной разницы 
оценивалась при помощи критерия эквивалент-
ности в соответствии с Хенигом и Хейси,28 считая 
уровень α равным 5% и минимальную разницу в 
5% от балла.

Статистический анализ проводился при по-
мощи программного обеспечения SPSS, version 
15.0 (SPSS, Chicago, IL).

РЕЗУЛЬТАТЫ

В ходе лечения и последующего врачебного 
наблюдения, никаких осложнений зарегистриро-
вано не было. Статистически значимое улучшение 
по всем клиническим показателям наблюдалось 
во всех группах при сравнении первоначальных 
данных и данных 2-месячного и 6-месячного вра-
чебного осмотра (Таблица 2, Рис. 3 и 4). Эти резуль-
таты были подтверждены, в том числе возраст, в 
качестве независимой переменной в анализе.

Дополнительный анализ показал самые пло-
хие результаты были у пациентов старше 50 лет: 
на врачебном контроле спустя 6 месяцев после 
лечения, оценка IKDC показала более низкие 
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баллы у пациентов старшего возраста в группе 
PRP (r = – 0.399, P = .004), а также в группе LW HA 
(r = – 0.412, P = .003) и группе HW HA (r = – 0.416, 
P = .003) (Рис. 5).

Степень дистрофии коленного сустава также 
повлияла на результаты лечения (Рис. 6). В груп-
пе PRP у пациентов с дистрофией хряща наблю-
далось более заметное улучшение по классифи-
кации IKDC на врачебном контроле спустя 6 ме-
сяцев после лечения по сравнению с пациента-
ми, у которых был остеоартрит на ранней стадии 
(P = .004) или остеоартрит в тяжелом состоянии (P 
< .0005). В группе LW HA через 2 месяца результа-
ты IKDC у пациентов с остеоартритом на поздней 
стадии были хуже по сравнению с пациентами с 
дистрофией хряща (P = .001) или остеоартритом 
на ранней стадии (P = .002).

В группе HW HA спустя 2 месяца у пациентов 
с дистрофией хряща были обнаружены более 
высокие результаты по шкале EQ VAS по срав-
нению с пациентами с ранней стадией остео-
артрита (P = .003) или остеоартритом в тяжелой 
стадии (P =.05).

Сравнение уровня удовлетворенности в 3 
группах показало существенную разницу, боль-
шее количество удовлетворенных пациентов 
приходилось на группу PRP (82% [41 из 50] про-

тив 64% [32 из 50] в группе LW HA и 66% [33 из 
50] в группе HW HA; P = .04). Сравнение резуль-
татов также продемонстрировало различные 
данные в ходе 2 контрольных осмотров. В ходе 
оценки спустя 2 месяца после полученного ле-
чения в группах PRP и LW HA были обнаружены 
одинаковые результаты (что подтверждено кри-
терием эквивалентности, с учетом того, что эк-
вивалентные 2 балла имеют разницу <5 очков), 
тогда как более низкие баллы по шкале IKDC 
(P =.009) и EQ VAS

(P = .001) наблюдались у пациентов, получив-
ших HW HA. Анализ на 6-месячном врачебном 
контроле, предварительный результат нашего 
исследования, показал лучшие результаты по 
шкале IKDC в группе PRP по сравнению с груп-
пой LW HA (P = .003), а также с группой HW HA (P 
=.005), а по шкале EQ VAS наблюдались одинако-
вые результаты (PRP против LW HA, P = .001; PRP 
против HW HA, P =.002).

После 2-месячного осмотра (когда одинако-
вые результаты были получены в группах PRP и 
LW HA), существенная разница была зарегистри-
рована в динамике по времени (P = .001), с даль-
нейшим улучшением в группе PRP и ухудшением 
результатов у пациентов после инъекций LW HA 
(Рис. 3, 4 и 6). Анализ улучшений в период с 2 до 6 

Рис. 3: Состояние здоровья, оцененное по шкале IKDC (0 до100) в 3 
группах. На контроле спустя 2 месяца (2 m), в группах PRP и LW HA 

наблюдалось одинаковое улучшение, тогда как у пациентов, получивших 
HW HA, баллы были ниже. Анализ контроля спустя 6 месяцев (6 m) показал 

лучшие результаты в группе PRP по сравнению с группами LW HA и HW 
HA (черная линия – средний показатель; область в квадрате — квартили; 

крайние значения, минимум — максимум. (pre — перед лечением.)
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месяцев показал различные тенденции для раз-
личных видов лечения при анализе патологий в 
подгруппе. 

Умеренные улучшения, продемонстриро-
ванные на 2-месячном осмотре в группе HW 
HA, были отмечены на следующем контроле в 6 
месяцев у всех пациентов. Состояние пациен-
тов с дистрофией хряща в группе PRP продол-
жало улучшаться и спустя 6 месяцев, тогда как 
в группе LW HA 6-месячный осмотр продемон-
стрировал ухудшение. Пациенты с ранней ста-
дией остеоартрита в группе PRP показали ста-
бильные результаты, тогда как состояние таких 
пациентов в группе LW HA ухудшилось. И нао-
борот, в группе PRP результаты IKDC пациентов 
с тяжелой формой OA ухудшилось в промежуток 
между 2-месячным и 6-месячным осмотрами, 
тогда как группа, получившая инъекции LW HA 
показала более стабильные результаты (Табли-
ца 3, Рис. 7).

Для более подробного изучения влияния 
возраста на результаты 2 видов лечения, про-
демонстрировавших лучшие результаты (PRP 
и LW HA; самые плохие результаты, в общем, 
были получены при инъекциях HW HA), были 
проведены дополнительные исследования. 
Для этих целей, мы подразделили наших паци-

ентов на 2 основные группы — старше 50 лет и в 
возрасте 50 лет или моложе, и в каждой группе 
мы проанализировали результаты, полученные 
различными методами. Анализ более молодых 
пациентов показал те же самые результаты 
спустя 2 месяца (что подтверждено критерием 
эквивалентности, с учетом того, что эквива-
лентные 2 балла имеют разницу <5 очков), тогда 

Рис. 4: Состояние здоровья, оцененное по шкале EQ VAS (от 0 до 100) 
в 3 группах. На контроле спустя 2 месяца (2 m), в группах PRP и LW HA 

наблюдалось одинаковое улучшение, тогда как у пациентов, получивших 
HW HA, баллы были ниже. Анализ контроля спустя 6 месяцев (6 m) показал 

лучшие результаты в группе PRP по сравнению с группами LW HA и HW 
HA (черная линия — средний показатель; область в квадрате — квартили; 

крайние значения, минимум — максимум. (pre — перед лечением.)

Рис. 5: Во всех группах устанавливалась 
взаимосвязь между возрастом и результатом 

лечения: на врачебном контроле спустя 
6 месяцев (6 m), чем старше пациент, тем 
хуже субъективные (S) результаты IKDC.



Е.КОН и соавторы

10 ARTICLE IN PRESS

как спустя 6 месяцев, результаты предыдущего 
общего анализа были подтверждены, со стати-
стически значимой разницей (P =.01). Группа 
PRP продемонстрировала дальнейшее улучше-
ние при субъективной оценке IKDC, тогда как в 
группе LW HA отмечено ухудшение. И наоборот, 
пациенты старшего возраста продемонстриро-
вали одинаковые тенденции в 2 группах, без 
какой-либо статистически значимой разницы 

в результатах IKDC на окончательной оценке, 
а может быть даже эквивалентные (Рис. 8).

ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты данного исследования проде-
монстрировали положительный эффект от PRP 
(улучшение симптомов и функциональности) 
для пациентов с дистрофией коленного сустава.

Рис. 6: Во всех 3 группах, у пациентов с дегенеративными повреждениями хрящевой 
ткани были лучше субъективные результаты IKDC по сравнению с пациентами, 
имевшими OA на ранней стадии, у которых улучшения были более заметны по 
сравнению с пациентами с OA на поздней стадии. PRP продемонстрировала 

лучшие результаты на 6-месячном контроле (6 m) в группах с дистрофией хряща 
(DEG) и OA на ранней стадии (2 m, 2-месячный контроль). (pre — до лечения.)

Таблица 3. Субъективные баллы IKDC, выставленные на первичном, 2-месячном и 6-месячном 
осмотрах в 3 группах пациентам с различной степенью дистрофии коленного сустава

PRP [Средн. (95% CI)] LW HA [Средн. (95% CI)] HW HA [Средн. (95% CI)]

Первичн 2 мес. 6 мес. Первичн 2 мес. 6 мес. Первичн 2 мес. 6 мес.

Поврежде-
ние хряща

41 (38-45) 68 (63-74) 74 (67-81) 46 (44-49) 69 (63-74) 57 (50-64) 49 (43-56) 59 (53-66) 59 (52-65)

OA — ран-
няя стадия

41 (34-48) 61 (54-67) 60 (52-69) 44 (41-47) 61 (56-65) 54 (48-60) 48 (41-56) 54 (45-63) 53 (45-62)

ОА— позд-
няя стадия

41 (34-49) 53 (45-62) 46 (37-55) 42 (36-49) 50 (40-60) 47 (38-57) 41 (34-47) 46 (39-53) 45 (37-54)

ПРИМЕЧАНИЕ. Во всех группах пациентами с дегенеративными повреждениями хрящевой ткани были получены лучшие 
субъективные результаты IKDC по сравнению с пациентами, страдающими ОА на ранней стадии, которые продемонстриро-
вали более заметное улучшение в отличие от пациентов с ОА на поздней стадии.
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Повреждения и дистрофия суставного хря-
ща трудно поддаются лечению и представляют 
реальную проблему для хирургов-ортопедов в 
связи с особенной структурой и функцией гиа-
линового хряща и свойственной ему низкой спо-
собности к заживлению.3, 4, 5, 29 Для лечебного воз-
действия, лабораторные исследования фокуси-
руются на возможности сохранить нормальный 
гомеостаз или остановить разрушение структу-
ры, чтобы избежать или, по крайней мере, отсро-
чить необходимость инвазивных хирургических 
вмешательств.

Современные фармакологические вмеша-
тельства могут только временно уменьшить хро-
ническую боль, но в данный момент нет ни одной 
подтвержденной методики лечения данного за-
болевания.15-17

Инъекции HA, широко используемые в кли-
нической практике и оцениваемые в доклиниче-
ских и клинических испытаниях, подтверждают 
то, что артрит вызывает изменения на поверх-
ности сустава, а также в синовиальной жидко-
сти. В суставах, поврежденных остеоартритом, 
концентрация HA существенно уменьшена, так 
что при помощи вискосупплементации HA до-
ставляется внутрь сустава с целью восстановить 
нормальный уровень вязкости синовиальной 
жидкости и улучшить вязкоэластичные свойства 

движения правильно соединенных суставов. В 
настоящее время существует несколько рецептур 
препаратов, улучшающих скольжение суставных 
поверхностей, с абсолютно разным молекуляр-
ным весом, выпускаемых различными произво-
дителями. Считается, что различия в молекуляр-
ном весе имеют значение в отношении объема 

Рис. 7: Тенденция улучшения субъективной оценки IKDC между 2-месячным (2 m) и 6-месячным (6 m) 
контрольным осмотром для 3 видов лечения в 3 подгруппах по патологиям: верхняя часть представляет 

дальнейшее улучшение на врачебном осмотре через 6 месяцев, а серая линия означает стабильные 
результаты, тогда как нижняя часть представляет ухудшение, подтвержденное оценкой в промежутке 

между осмотрами через 2 и 6 месяцев. В подгруппе с дегенерацией хряща (deg), получившей PRP, 
дальнейшее улучшение наблюдалось в промежутке 2–6 месяцев. (CI — доверительный интервал.)

Рис. 8. Результаты в зависимости от возраста 
пациентов показывают субъективную оценку 

IKDC в 2 изученных подгруппах: пациенты 
в возрасте 50 лет или моложе и пациенты 

старше 50 лет. У более молодых пациентов PRP 
оказалась более эффективной спустя 6 месяцев, 
тогда как у старших пациентов результаты были 
эквиваленты на осмотре через 2 месяца (2 m) и 
через 6 месяцев (6 m). (pre — перед лечением.)
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и количества инъекций, времени пребывания в 
суставе и биологического эффекта. 

Тогда как воздействие HA, по-видимому, 
ограничено по времени, вискосупплементация 
показана для восстановления реологического 
гомеостаза в суставе, поврежденном остеоар-
тритом, с улучшенными показателями боли и 
функционирования по индексу выраженности 
остеоартроза университетов Западного Онта-
рио и МакМастера на 10-15% через 12 месяцев 
после инъекции у 62% пациентов.17 Более того, 
исследования на животных показали, что вну-
трисуставные инъекции могут приостанавливать 
дегенеративные изменения в суставах внутри 
хрящевых клеток и хрящевой основы, умень-
шать область синовиального воспаления и уве-
личивать содержание протеогликанов, а также 
стимулировать хондрогенную дифференциацию 
зарождающихся мезенхимных клеток, означая 
важную роль в содействии восстановлению хря-
щевой ткани.30,31 При использовании на кроли-
ках, после лечения микропереломов, 3 инъекции 
HA оказали положительный эффект на заживле-
ние тканей на раннем контрольном наблюдении 
и ограничили последующее развитие дегене-
ративных изменений внутри коленного суста-
ва,32 а при использовании на козах, комбинация 
HA и аспирата костного мозга показала лучшее 

восстановление хрящевой ткани после субхон-
дрального просверливания.33 Однако, несмотря 
на то, что эти результаты и многие исследования 
показали благоприятное эффект инъекций гиа-
луроновой кислоты при дистрофии коленного су-
става,14,17,18 некоторые считают, что им не хватает 
эффективности.15,16

В последнее время все большее распростра-
нение получает использование продуктов ауто-
логичной крови, которые могут стать клеточными 
и гуморальными медиаторами, способствуя за-
живлению тканей в самых разных областях при-
менения.15,34-38 Основная причина — активность 
GFs, переносимых кровью. GFs – это многообраз-
ная группа полипептидов, которые играют важ-
ную роль в управлении поведением всех клеток, 
в том числе хондроцитами. Было обнаружено, что 
многие GFs принимают участие в контролирова-
нии суставного хряща. В частности, преобразо-
вание фактора роста β, одного из самых важных 
факторов, участвующих в процессе регенерации 
хрящевой ткани, вызывает хондрогенную диф-

ференциацию мезенхимных стволовых клеток,39 
а также депонирование матрицы,20 и борется с 
большинством подавляющих действий медиато-
ра воспаления интерлейкина 1 на макромолеку-
лярном синтезе, свойственном хрящевой ткани.40 
Фактор роста на основе тромбоцитов увеличи-
вает пролиферацию хондроцитов, активирует 
синтез протеогликанов и является сильным хе-
мотоксическим фактором для всех клеток ме-
зенхимного происхождения, в том числе хондро-
цитов.41 Инсулиноподобный фактор роста также 
играет важную роль в качестве анаболического 
фактора,42 который стимулирует пролиферацию 
и синтез протеогликанов, а также замедляет их 
катаболизм, и может играть роль в усилении воз-
действия иных GFs в хрящевой ткани.43 Многие 
другие факторы роста принимают участие в ре-
генерации хряща и метаболизме, а также могут 
иметь хондро-индуктивное действие, автономно 
или даже с совокупным воздействием и синерги-
ческим взаимодействием.44

Тромбоциты в своих α-гранулах23 содержат 
запасы этих GFs, в том числе факторы роста по-
лучаемые из тромбоцитов, трансформирующий 
фактор роста β, инсулиноподобный фактор роста 
1 и многие другие,24 которые, как было подтверж-
дено, играют важную роль в гомеостазе хряща и 
приносят пользу в процессе регенерации хря-
щевой ткани.20-22,41,44,45 PRP получают путем цен-
трифугирования аутологичной крови, и количе-
ство тромбоцитов в ней в 4 — 5 раз превышает 
концентрацию в обычной крови. Концентрация 
тромбоцитов активируется добавлением хло-
рида кальция, и это приводит к формированию 
тромбоцитарного геля, связующего вещества, 
которое может ограничить выделение этих GFs 
определенным местом, с последовательным вы-
пуском GFs.23 Тот факт, что тромбоциты выделя-
ют GFs и активные метаболиты, означает, что их 
практическое применение может иметь положи-
тельное воздействие в клинических ситуациях, 
воздействуя на ткани с плохой способностью к 
заживлению, таких как хрящевая ткань.

Ранее уже исследовалась способность GFs, 
полученных из крови, способствовать восста-
новлению хрящевой ткани.15,36,38,46-50 Гайсмайер 
и соавторы47 изучали воздействие супернатанта 
человеческих тромбоцитов на хондроциты в об-
разцах биопсии сустава и наблюдали ускорение 
распространения хондроцитов, тогда как Мишра 
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и соавторы50 описали, как PRP усиливает про-
лиферацию мезенхимных стволовых клеток и 
хондрогенную дифференциацию в лаборатор-
ных условиях. Такие исследования предпола-
гают важную роль, которую играют эти мощные 
биологические регуляторы хондроцитов в вос-
становлении хрящевой ткани. Однако доказа-
тельная база для клинического использования 
PRP все еще находится на ранней стадии, и на-
писано лишь несколько статей, посвященных 
лечебному применению в области ортопедии. В 
пробном исследовании способов лечения деге-
неративных состояний коленного сустава через 
многочисленные инъекции PRP, анализ 115 ко-
ленных суставов продемонстрировал безопас-
ность этой процедуры и статистическое значи-
мое улучшение по всем оцениваемым параме-
трам в краткосрочной перспективе.36

Анализ всех групп пациентов в этом исследо-
вании также продемонстрировал статистически 
значимое улучшение на контрольном осмотре 
спустя 2 и 6 месяцев; самые худшие результаты 
были получены у пожилых пациентов и у пациен-
тов с большой степенью дистрофии хряща. Одна-
ко результаты лечения в 3 группах существенно 
различались. В группе HW HA были самые пло-
хие результаты и на 2-месячном, и на 6-месяч-
ном контрольном осмотре. Похожие результаты 
наблюдались спустя 2 месяца после инъекций 
PRP и LW HA. Лечение PRP в дальнейшем пока-
зало улучшение результатов, тогда как заметное 
ухудшение со временем было отмечено в группе 
LW HA.

Дополнительный анализ предложил более 
глубокое объяснение такой разной тенденции. 
В действительности, более хорошие резуль-
таты и дальнейшее улучшение в группе PRP, 
в основном, были только за счет пациентов с 
дегенеративными повреждениями хряща (не 
остеоартрит), тогда как стабильные результаты 
наблюдались у пациентов с OA на ранней ста-
дии, а ухудшение со временем – у пациентов с 
тяжелой стадией OA. На поздней стадии OA, ре-
зультаты выглядели более стабильными после 
инъекций HA, но, по большей части, это связано 
с незначительным улучшением через 2 месяца. 
Более того, следует отметить, что ни одна из 
этих процедур не продемонстрировала суще-
ственного улучшения на поздней стадии остео-
артрита (Рис. 6 и 7).

Анализ влияния возраста также объясняет 
разницу между группами. В действительности, у 
пациентов старше 50 лет, лечение при помощи 
PRP и LW HA имело одинаковые результаты, тог-
да как результаты пациентов 50 лет и моложе аб-
солютно отличались: в отличие от зарегистриро-
ванного ухудшения со временем в группе LW HA, 
продолжающее улучшение отмечалось в группе 
более молодых пациентов, получивших инъек-
ции богатой тромбоцитами плазмы в период 2 — 
6 месяцев после лечения.

Результаты были выше у более молодых 
пациентов с небольшой степенью дистрофии 
хряща при лечении HA, что легко можно объ-
яснить механизмом действия предполагаемым 
для лечения PRP. Более поврежденные суста-
вы в старшем возрасте содержат более низкий 
процент жизнедеятельных клеток и поэтому 
низкий потенциал возможной реакции на GFs. 
Кроме того обширное повреждение структуры 
сустава на поздней стадии OA вряд ли обрати-
мо. Следовательно, биологические изменения, 
вызванные PRP, могут лишь слабо повлиять на 
старые суставы с большей степенью дистро-
фии.

Однако, несмотря на низкие результаты в этой 
группе, некоторые улучшения у более старших 
пациентов с ОА все же наблюдались, с резуль-
татами схожими с вискосупплементацией. Еще 
один механизм действия PRP может отвечать за 
клиническое улучшение. В действительности, 
введенные тромбоциты могут действовать на 
разных уровнях, не только стимулируя хрящевой 
анаболизм или замедляя катаболические про-
цессы. PRP может также влиять на общий гоме-
остаз суставов, уменьшая гиперплазию синови-
альной оболочки и модулируя уровни цитокинов, 
тем самым улучшая результаты лечения, пусть 
даже лишь временно, без повреждения структу-
ры хрящевой ткани и дальнейшего повреждения 
сустава.46

Недостатки данного исследования — от-
сутствие метода слепого отбора и контрольной 
группы с плацебо, а только визуализация и био-
логические результаты, шкалы первичных ре-
зультатов (подходящей для оценки повреждений 
сустава, но, возможно, менее чувствительной к 
остеоартриту, и пациентам старшего возраста), 
оценки пациентов, проходящих лечение в раз-
ных центрах, небольшое количество пациен-
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тов, получивших лечение и оценка результатов 
только через короткий срок. Мы изучали наших 
пациентов самое позднее через 6 месяцев по-
сле лечения, так как, для вискосупплементации, 
лечение можно повторить через определенный 
временной интервал. В действительности, боль-
шинство пациентов в группе HA с тенденцией к 
ухудшению результатов лечения спустя 6 меся-
цев попросили второй цикл инъекций или иное 
лечение, так что не представлялось возможным 
продолжать оценку результатов в течение более 
длительного периода времени. В любом случае, 
мы считаем, что основная польза такого вида 
лечения должна быть очевидна в краткосрочной 
перспективе.

Для подтверждения полученных результатов 
требуется проведение «слепых» рандомизиро-
ванных контролируемых исследований, чтобы 
понять механизм действия и определить, кратко-
срочно ли ослабление симптома или PRP также 
играет более важную роль через свойства по из-
менению заболевания.

ВЫВОДЫ

Клинические результаты данного срав-
нительного исследования предполагают, что 
данная процедура может быть полезной для 
лечения дегенеративной патологии коленных 
суставов. Инъекции аутологичной PRP проде-
монстрировали более заметную и длительную 
эффективность, чем инъекции HA в отношении 
уменьшения боли и симптомов, а также восста-
новления функции сустава, в частности у более 
активных пациентов с меньшей степенью дис-
трофии сустава. Для пациентов в возрасте 50 
лет или моложе, LW HA и PRP были более эф-
фективны, чем HW HA спустя 2 месяца, а PRP 
была более эффективна, чем LW HA или HW HA 
спустя 6 месяцев, тогда как у пациентов старше 
50 лет, результаты были одинаковыми через 2 и 
через 6 месяцев после лечения.
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