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Резюме. Остеоартроз (ОА) коленного сустава – это дегенеративное заболевание всех структур сустава, включая суставной хрящ, синовиальную 
оболочку, субхондральную кость, мениски и связки. Если на каждый патологически измененный компонент сустава имеются данные о 
специфических терапевтических и хирургических методах лечения, то в научной литературе мало сведений о методах, направленных на лечение 
изменённой субхондральной кости, что является новым подходом к лечению гонартроза.
Целью исследования является разработка метода лечения гонартроза путём локального введения в субхондральную кость аутологичной 
обогащённой тромбоцитами плазмы (ауто-ОТП) в виде монотерапии.
Материли и методы: в исследовании участвовало 26 пациентов с диагнозом «остеоартроз коленного сустава» по Kellgren-Lawrence 2-4 ст. Пациентам 
было выполнено внесуставное локальное внутрикостное введение аутологичной обогащённой тромбоцитами плазмы в субхондральную кость 
под контролем электронного оптического преобразователя (ЭОП). Клиническая оценка эффективности лечения производилась по шкалам ВАШ, 
WOMAC и KOOS до введения препарата, через 1 и 3 месяца после начала лечения, а также произведена лабораторная оценка эффективности путём 
взятия крови из вен пациентов на олигомерный матриксный белок хряща (COMP) в крови до введения препарата, через 1 и 3 месяца после начала 
лечения.
Результаты: Улучшение показателей COMP у пациентов при поступлении c 1361±666 нг/мл. p<0,01 и через 1 и 3 месяца после внутрикостного 
введения препарата: 1235 ±534 нг/мл., p>0,01 и 1281±477 нг/мл., p<0,01 соответственно.
Клиническая оценка предварительных результатов показала статистически значимое улучшение показателей через 3 месяца после манипуляции: 
по WOMAC на 6 %, KOOS на 14 % и по ВАШ (оценка интенсивности боли) на 20 % (р < 0,01). 
Выводы: Анализ результатов лечения показал статистически значимое улучшение показателей по всем оценочным шкалам

Ключевые слова: 3-5 гонартроз, внутрикостное введение, аутологичной обогащённой тромбоцитами плазмы, Олигомерный матриксный белок 
хряща, качество жизни
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OSTEOARTHRITIS BY MONOTHERAPY WITH INTRAOSSEOUS  
INFILTRATION AUTOLOGOUS PLATELET-RICH PLASMA
LYCHAGIN A.V. 1, a, GARKAVI A.V. 1, b, ISLAIEH O.I. 1, c, KATUNYAN P.I. 1, d., TSELISHEVA E.Y. 1, e, LIPINA M.M. 1, f

1 I.M. Sechenov First Moscow State Medical University (Sechenov University), Ministry of Health of Russia, Moscow, 119991, Russia

Abstact. Osteoarthritis (OA) of the knee is a degenerative disease of the entire joint, including cartilage, synovial membrane, subchondral bone, menisci and 
ligaments. If for each pathologically changed component of the joint there are specific therapeutic and surgical methods of treatment, then in the literature there 
is little information about methods aimed at treating the altered subchondral bone, which is a new approach to the treatment of gonarthrosis.
The aim of the study: is to develop a method for the treatment of gonarthrosis by the local injection into the subchondral bone of autologous platelet-rich plasma 
(as monotherapy)
Materials and methods: the work presents 26 patients with a diagnosis of OA according to Kellgren-Lawrence 2-4 tbsp. OA. Patients received a local intraosseous 
injection of autologous platelet-rich plasma into the subchondral bone under the control of a Mobile C-arm Image Intensifier (X-ray) without penetration into 
the joint. Clinical assessment of the effectiveness of treatment was performed on the VAS, WOMAC and KOOS scales before the drug was administered, 1 and 
3 months after the start of treatment, and laboratory efficiency was assessed by taking blood from the patients' veins to the Cartilage Oligomeric Matrix Protein 
(COMP) before the drug was administered and after 1 and 3 months after starting treatment.
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Results: Improved COMP in patients with admission c 1361 ± 666 ng/ml., p <0.01 and after 1 and 3 months after intraosseous administration of the drug: 1235 
± 534 ng/ml., respectively, p <0.01 and 1281 ± 477 ng/ml., p> 0.01.
Clinical evaluation of preliminary results showed a statistically significant improvement in performance 3 months after manipulation: by WOMAC by 6 %, 
KOOS by 14 % and by pain intensity score by 20 % (p <0.01).
Conclusions: Analysis of the results of treatment showed a statistically significant improvement in performance across all grading scales.

Key words: knee osteoarthritis, intraosseous infiltration, autologous platelet-rich plasma, cartilage oligomeric matrix protein, quality of life.

Введение

В настоящее время существует мнение, что изменения хря-
щевой ткани не является ключевым патологическим процес-
сом в патогенезе ОА. Предполагается, что первопричиной яв-
ляются изменения в субхондральной кости, а хрящевая ткань и 
остальные компоненты сустава поражаются вторично. Однако, 
в современной научной  литературе не имеется сведений об эф-
фективности внутрикостного введения ауто-ОТП в качестве 
мототерапии, что послужило поводом для проведения данного 
исследования.

 В настоящем исследовании впервые была осуществлена 
терапия только на уровне субхондральной кости, используя 
обогащённую тромбоцитами плазму для внутрикостного вве-
дения. Получаемый положительный эффект от использования 
предлагаемой методики лечения отражает роль субхондраль-
ной кости в развитии остеоартроза. Эти утверждения позво-
ляют считать данное  исследование проспективным, уровень 
доказательности 3.

 Оценка степени разрушения хрящевой ткани основана 
на определении уровня олигомерного матриксного белка 
(COMP) в крови до исследования и через 1 и 3 месяца после 
процедуры с использованием иммуноферментного анализа 
(ИФА). Выбор COMP в качестве маркёра для оценки эф-
фективности внутрикостного введения ауто-ОТП основан 
на увеличении в последние годы количества исследований, 
которые доказывают, что определение уровня данного белка 
в крови или в синовиальной жидкости при остеоартрозе по-
зволяет оценить степень разрушения хрящевой ткани. Мно-
гие авторы рекомендуют оценку уровня COMP как перспек-
тивный и ранний мониторинг эффективности терапии при 
ОА. [9-22]

Диагноз остеоартроза в настоящем исследовании устанавли-
вался на основании жалоб, анамнеза и клинического обследова-
ния. Всем пациентам были выполнены рентгенограммы колен-
ного сустава в двух проекциях: передне-задней и боковой при 
сгибании голени под углом 30°. (таб. 1) 

Та бл и ц а  1 . 
Характеристика пациентов. 

Пол (кол-во пациентов)
женский 17 
мужской 9 

Средний возраст (лет) 51,7±14,3
Длительность поражения коленного сустава (лет) 6,2±4,5
Средний срок наблюдения (месяцев) 5,5 ± 2,5

Пораженный сустав (ко-
личество поражённых 
суставов)

Односторонний 24 

Двусторонний 2 

Р е н т г е н о л о г и ч е с к а я 
стадия ОА по Kellgren- 
Lawrence

I 0
II 6 
III 15 
IV 5 

 При поступлении у пациентов выполняли забор венозной 
крови для определения уровня COMP в крови для оценки степе-
ни разрушения хрящевой ткани до введения ауто-ОТП. Болевой 
синдром оценивали по шкале ВАШ, функциональное состояние 
коленного сустава, по шкалам WOMAC и KOOS. В дальнейшем 
через 1 и 3 месяца после внутрикостного субхондрального вве-
дения препарата также выполнялся забор венозной крови для 
определения уровня COMP в крови, это позволило нам оценить 
эффективность терапии. Также через 1 и 3 месяца производи-
лись контрольные оценки уровня боли по шкале ВАШ и функ-
ции коленного сустава по шкалам WOMAC и KOOS. 

Все пациенты подписали информированное согласие на уча-
стие в исследовании.

Критерии включения в исследование:
•	 Пациенты обоих полов в возрасте от 40 до 80 лет;
•	 Преобладание клинической картины остоартроза колен-

ных суставов;
•	 Боль в коленных суставах выше 3 баллов по ВАШ;
•	 Рентгенологические 2 и 4 степень по классификации I. 

Kellgren и I. Lawrence;
•	 Индекса массы тела 20-33;
•	 Возможность для наблюдений во время всего периода ис-

следования;
•	 Психическая адекватность, способность и готовность к со-

трудничеству и выполнению рекомендаций врача.
Критериями невключения в исследование:
•	 Двусторонний артроз коленных суставов с синовитом;
•	 Индекса массы тела > 33;
•	 Полиартрит;
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•	 Тяжёлая деформация конечности – варусная девиация бо-
лее 4° и вальгусная  -более 16°;

•	 Артроскопия менее 1 года до начала лечения;
•	 Внутрисуставные введения гиалуроновой кислоты в тече-

ние последних 6 месяцев;
•	 Системные аутоиммунные заболевания (ревматизм, забо-

левание соединительной ткани и системный некротизирующий 
васкулит);

•	 сахарный диабет в стадии суб-/декомпенсации( уровень 
гликозилированного гемоглобина выше 9%0);

•	 Заболевания крови (тромбопения, тромбоцитопения, ане-
мия с HB < 9);

•	 Проведение иммуносупрессивной терапии, введение вар-
фарина или других антикоагулянтов;

•	 Лечение кортикостероидами в течение 6 месяцев до вклю-
чения в исследование.

Критерии исключения пациентов из исследования:
•	 Отказ пациента от дальнейшего участия в исследовании;
•	 Отказ пациента от предложенной операции;
•	 Выявление объективных противопоказаний к операции;
•	 Отсутствие возможности динамического наблюдения и 

контроля в течения установленного срока. 

Материал и методы.

 Подготовка препарата ауто-ОТП и описание метода.
Для получения ауто-ОТП применялась инновационная 

швейцарская методика производителя Regenlab технология 
REGENACR, что позволяло получить препарат для введения в 
субхондральную кость. Выполнялся забор 30 мл венозной кро-
ви пациента, которая распределялась в 3 пробирки: в две синих 
пробирки REGEN BCT (пробирки для получения аутологичной 
богатой живыми тромбоцитами плазмы крови) и одну красную 
пробирку REGEN ATS (пробирки для получения аутологичной 
тромбиновой сыворотки, которая используется для актива-
ции препарата) (шаг 1). Все пробирки центрифугировались 5 
минут со скоростью 3100 оборотов в 1 минуту (шаг 2). Затем в 
стерильных условиях из синих пробирок в шприц набиралась 
ауто-ОТП, и из красной пробирки – аутологичная тромбиновая 
сыворотка, которая является активатором. Затем смешивалось 
содержимое синих пробирок с содержимым красной в соотно-
шений 10:1 (шаг 3), в результате получался препарат,  готовый к 
использованию (шаг 4) (рис. 1).

Рисунок 1. Подготовка препарата ауто-ОТП по-шагово, шаг 1: Забор крови, шаг 2: Центрифугирование, шаг 3: Пропорция препарата, шаг 4: Использование готового препарата.

Интраоперационное введение готового препарата.
В стандартном положении пациента лёжа на спине на опе-

рационном столе под спинальной или внутривенной анестезией 
осуществлялось внутрикостное введение обогащённой тромбо-
цитами плазмы в зависимости от преимущественной локализа-
ции патологического процесса в коленном суставе: обогащен-
ную тромбоцитами плазму вводили внутрикостно в мыщелки 
бедра (медиального или латерального), мыщелки большеберцо-
вой кости (медиального или латерального), а так же при пател-
лофеморальный остеоартрозе - в надколенник. 

 При введении препарата в мыщелки большеберцовой кости 
использовался троакар диаметром 2,5 мм. (BOHR), одноразовая 
игла для трепанобиопсии. Троакар размещался дистальнее су-
ставной щели до упора в надкостницу по срединной линии мы-
щелка, следуя параллельно поверхности сустава (рис. 2). В эту 
область вводилось 5 мл ауто-ОТП. 

 Рисунок 2. Интраоперационный рентгенографический контроль внутрикостного введения 
препарата в мыщелок большеберцовой кости.
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При пателлофеморальном ОА  вводилось 3 мл препарата с 
наружной стороны в средней зоне надколенника через троакар. 

 После завершения производили обработку кожных покро-
вов в местах проколов и накладывалась асептическая повязка с 
раствором антисептика.

 Рисунок 3. Внутрикостное введение препарата в мыщелок бедренной кости.

 В ближайшем периоде после введения препарата рекомен-
довано: 

1. Холод местно в первые 2-ое суток; 
2. Покой первую неделю; 
3. Избегать чрезмерны нагрузок на сустав в течение 14 дней; 
4. При боли было рекомендовано принимать парацетамол до 

4 грамм в сутки (другие НПВП не использовались).

Статистическая обработка полученных данных выполнялась 
при помощи персонального компьютера, используя програм-
му Excel, входящую в пакет программ Microsoft Office 2010, а 
также пакета программ для статистической обработки данных 
STATISTICA 12,0.

Результаты

Оценка предварительных результатов показала статистиче-
ски значимые различия.

Динамика деструкции хрящевой ткани по COMP показала 
следующее.

 Улучшение показателей COMP у больных при поступле-
нии c 1361±666 ед./л. и через 1 и 3 месяца после внутрикостного 
введения препарата: соответственно 1235 ±534 ед./л., p<0,01 и 
1281±477 ед./л., p>0,01(рис. 4). Полученные данные показывают, 
что введение ОТП в субхондральную кость при ОА достигает 
хрящевой ткани и может благоприятно воздействовать на нее 
(Таблица 2).

 

Та бл и ц а  2 . 
Динамика COMP по сравнению со здоровыми респондентами.

До опера-
ции

1 месяц после 
операции

3 месяца после 
операции

Здоровые 
респонденты

COMP, 
нг/мл

1361±666 1235±534 1281±477 490,0±77,6*

*статистически значимая разница, р < 0,01 (Рис. 4)

Рисунок 4. Динамика уровня COMP в крови пациентов до лечения и через 1-3 месяца после 
лечения. (рис. 4).

 По данным ВАШ также отмечается статистически значимое 
улучшение показателей в виде снижения интенсивности болево-
го синдрома с 58,3±14,0 баллов (при поступлении), а после вве-
дения препарата через 1 и 3 месяца 37,2±18,4 и 38,7±12,4 баллов, 
p <0,01 (рис. 5).

 Улучшение показателей по шкале WOMAC у пациентов при 
поступлении 55,54±13,15 баллов и через 1 и 3 месяца после вну-
трикостного введения препарата: соответственно 66,88 ±14,73 
баллов, p <0,01 и 61,33±7,37 баллов, p <0,01(рис. 5).

Аналогичная положительная динамика результатов отме-
чается и по шкале KOOS: при поступлении 51,45±11,25 баллов, 
после введения препарата через 1 и 3 месяца 63,66±11,58 баллов 
p <0,01, 65,66±16,25 баллов p <0,01 (рис. 5).

Рисунок 5. Динамика средние показатели по шкалам ВАШ, WOVAC и KOOS (n = 26).
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Показатели KOOS
 Оценка предварительных результатов по всем показателям 

KOOS показала статистически значимое улучшение, это отобра-
жено таблице (Таблица 3).

Та бл и ц а  3 . 
Оценка результатов функционального состояния по всем суб-

шкалам KOOS.

од 1 мес. 3 мес.
Симптомы 53,57±12,94 67,68 ±14,74 67,07±11,01
Боль 54,44±12,41 69,09±20,27 66,66±20,81
Активность 60,09±15,30 68,47 ±14,68 63,37±16,94
Спорт 19,37±15,90 53,12 ±15,79 35,00±8,66
Качество жизни 24,21±18,73 45,25 ±19,05 52,08±21,94 
Итоговый индекс 51,45±11,25 63,66±11,58 65,66±16,25

Важно отметить, что по большинству разделам шкалы KOOS, 
а также по шкалам WOMAC и ВАШ, наилучшие показатели от-
мечены через 1 месяц после введения препарата, а к 3 месяцам 
средние показатели несколько ухудшались, хотя это различие не 
всегда было статистически значимым. Исключение составили 
только разделы шкалы KOOS «активность повседневной жиз-
ни» и «качество жизни». Но если по разделу «активность повсед-
невной жизни» отличие среднего показателя через 1 месяц со-
ставило всего 8 балла (р > 0,01), то по разделу «качество жизни» 
это отличие составило 21 балл (р < 0,01) (рис.6), и также отличие 
среднего показателя через 3 месяца составило всего 6 баллов (р 
> 0,01), то по разделу «качество жизни» это отличие составило 28 
баллов (р < 0,01) (рис.7).

Рисунок 6. Средний показатель KOOS через 1 месяц.

Рисунок 7. Средний показатель KOOS через 3 месяца.

Обсуждение
При оценке результатов использовались шкалы, а также про-

водился анализ динамики маркеров хрящевого метаболизма 
COMP, который по данным многочисленных исследований яв-
ляется информативным маркером, отражающим метаболиче-
ские изменения, происходящие внутрисуставно [9-22]. 

Полученные положительные результаты внутрикостной 
мототерапии ауто-ОТП дали возможность предположить, что 
непосредственное воздействие на субхондральную зону, может 
оказывать более скорое существенное воздействие на клетки 
субхондральной кости и суставной хрящ, как структуру тесно с 
ней связанную. 

Данные настоящего исследования также показывают по-
ложительный эффект проведенных внутрикостных инъекций, 
проявляющийся значительным снижением интенсивности боли 
и улучшением функции сустава по шкалам WOMAC и KOOS, и, 
что немаловажно, сохранением результатов в течение несколь-
ких месяцев после вмешательства. Особенно важно отметить, 
что положительный результат получен при преобладании паци-
ентов с III стадией ОА, при которой уже рекомендовано эндо-
протезирование сустава. Однако, полученные положительные 
результаты, позволяют предположить, что данная методика мо-
жет быть использована на поздних стадиях ОА, в том числе, при 
наличии противопоказаний к большим хирургическим вмеша-
тельствам, сопровождающихся высоким риском послеопераци-
онных осложнений.

В нашем исследовании маркер COMP было изначально не-
большое снижение по сравнению с группой здоровых респон-
дентов (таблица 2). Учитывая положительную динамику клини-
ко-функционального состояния, это подтверждает уменьшение 
деструкции хрящевой ткани.

 Разработанная нами методика внутрикостного введения 
препарата ауто-ОТП в субхондральную зону является малоин-
вазивным доступным способом лечения гонартроза, получен-
ный по технологии REGENACR препарат ауто-ОТП обладает 
пролонгированным лечебным действием. 

 Данные настоящего исследования во многом согласуются с 
данными других авторов, которые так же применяли ауто-ОТП 
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внутрикостно в лечении гонортроза. Таким образам, клиниче-
ское улучшение мы получили на 3 месяца раньше, чем сообщил 
Sanchez et al. 2016 г. которые были опубликованы предваритель-
ные результаты лечения 14 пациентов с тяжёлым гонартрозом с 
применениями внутрисуставных инъекций 8 мл лейкоцитарной 
ауто-ОТП в сочетании с субхондральными внутрикостными 
инъекциями 5 мл ауто-ОТП в медиальный мыщелок больше-
берцовой кости и медиальный мыщелок бедра под контролям 
ЭОПа. Через 7 и 14 дней после начала лечения были произве-
дены еще 2 внутрисуставные инъекции ауто-ОТП. При анализе 
результатов лечения через 6 месяцев у всех пациентов были по-
лучены статистически значимое снижение боли по шкале KOOS 
(от исходного 61.55 ± 14,11 и через 6 месяцах 74.60 ± 19,19 при p= 
0.008)[5], а также улучшение по всем другим параметрам шкалы 
KOOS, однако мы вводили ауто-ОТП только внутрикостно один 
раз по KOOS (от исходного c 51,45±11,25, до 63,66±11,58, p<0,01 
через 1 месяц и 65,66±16,25, p<0,01 через 3 месяца) Тем не менее, 
с учетом всех остальных параметров необходимо признать, что 
к 3 месяцам после внутрикостного введения препарата достиг-
нутый эффект все же немного снижается, хотя все показатели 
остаются на вполне приемлемом уровне.

 Вместе с тем следует отметить, что приведенные выше ре-
зультаты показали, статистически значимый положительный 
эффект введения в субхондральную кость обогащённой тромбо-
цитами плазмы в виде монотерапии при лечении тяжёлых форм 
гонартроза.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Исследований, которые бы изучали роль субхондральной 
кости в патогенезе ОА и эффективность использования внутри-
костного ауто-ОТП отдельно или в сочетании с внутрисустав-
ным введением ауто-ОТП и гиалуроновой кислоты, крайне мало 
[1-8].

Таким образом, внутрикостное введение ауто-ОТП при ОА 
показало положительную динамику, и особо следует отметить, 
что в данном исследовании внутрикостное введение ауто-ОТП 
проводилось в виде монотерапии, это лечение не сопровожда-
лось дополнительно ни приемом медикаментов, ни физиопро-
цедурами. В дальнейшем, на наш взгляд, можно будет реко-
мендовать внутрикостное введение ауто-ОТП как компонент 
комплексного лечения, однако разработка такой схемы не вхо-
дила в задачи данного исследования. 

Выводы.

1. Введение аутологичной обогащенной тромбоцитами плаз-
мы в зону субхондральной кости при ОА в виде монотерапии, 
оказывает положительный эффект в виде уменьшения деструк-
ции хрящевой ткани, существенного снижения боли и улучше-
ния функции пораженного сустава, который сохраняется мини-
мум до 3 месяцев.

2. Результаты данной работы позволяют раскрыть ряд прак-
тических вопросов,  касающихся роли субхондральной кости в 
патогенезе ОА. Однако данное заключение является предвари-
тельным и нуждается в дальнейшем изучении.
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