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На сьогодні ОА розглядається як ура�

ження суглобів, що характеризується

клітинним стресом і деградацією поза�

клітинного матриксу тканин суглоба, іні�

ційованими мікро� та макротравмати�

зацією суглобів і білясуглобовх структур,

з неадекватною репаративною відповід�

дю та активацією прозапальних шляхів

вродженого імунітету. Це захворювання

проявляється спочатку на рівні молеку�

лярних розладів (аномального тканинно�

го метаболізму хрящової, кісткової і си�

новіальної тканин), а потім – анатоміч�

них та/або фізіологічних розладів, що ха�

рактеризується деградацією хряща і кіст�

кової тканини, формуванням остеофітів,

рецидивуючим чи перманентним низь�

корівневим запаленням та втратою нор�

мальної функції суглобів [9]. В останні

роки чітко доведено, що ОА – не просто

хвороба зношення суглобів (хвороба

«wear аnd tear»), а анормальне ремоделю�

вання суглобових тканин, кероване

безліччю прозапальних чинників, що

продукуються насамперед субхондраль�

ною кісткою і синовіальною оболонкою

[2, 4]. Анормальне/патологічне ремоде�

лювання згодом формує метаболічну,

а пізніше – і функціональну дисфункцію

всіх суглобових структур із розвитком ти�

пової клінічної картини й однотипних

патобіохімічних змін.

Основна мета лікування хворих на ОА –

раціональна знеболювальна і протиза�

пальна терапія, уповільнення прогресу�

вання хвороби та збереження якості жит�

тя пацієнтів. Тактика ведення пацієнтів з

ОА, як правило, передбачає поєднання

фармакологічної та немедикаментозної

терапії. Відповідно до сучасної класифі�

кації препарати для лікування ОА поділя�

ють на такі групи:

1) симптоматичні засоби швидкої дії

(нестероїдні протизапальні препарати –

НПЗП, парацетамол, опіоїдні анальгети�

ки, глюкокортикоїди – ГК та ін.), які

впливають на клінічні симптоми захво�

рювання (біль, запалення тощо);

2) симптом�модифікуючі засоби спо�

вільненої дії – SYSADOA (глюкозамін,

хондроїтин, діацереїн, гіалуронова кис�

лота, неомильні сполуки авокадо і сої),

ефект яких проявляється більш повільно

порівняно із симптоматичними засобами

швидкої дії і продовжується після закін�

чення їх застосування. 

Індивідуалізована терапія ОА зумовле�

на його значною гетерогенністю та фор�

муванням різних фенотипів [1]. Можна

виділити декілька фенотипів цього захво�

рювання – за патогенезом, локалізацією,

швидкістю прогресування, коморбідні�

стю, наявністю, ступенем вираження та

локалізацією запалення. Сьогодні вста�

новлено фактори ризику виникнення та

прогресування ОА, які відрізняються за�

лежно від локалізації патологічного про�

цесу. Водночас діючі фактори ризику

формують певні фенотипи перебігу ОА,

що суттєво різняться за патогенетичними

механізмами і клінічними проявами.

Найбільш поширеними фенотипічними

варіантами ОА є вік�асоційований

варіант, естрогензалежний, генетично�

детермінований і посттравматичний [2].

Виділяють також кристал�індукований

ОА (внаслідок відкладення кристалів

уратів натрію, пірофосфату кальцію ди�

гідрату і вторинного пошкодження

структур суглоба), метаболічний (пов’я�

заний з ожирінням, метаболічним синд�

ромом і низькорівневим запаленням)

та ін. В одному з останніх досліджень,

присвячених клінічній гетерогенності

ОА, виділення фенотипів перебігу ОА ба�

зується на варіантах цього захворювання

(моноартикулярне або поліартикулярне

ураження), а також факторі коморбід�

ності, що в більшості випадків визначає

терапевтичні можливості лікування [10].

Клінічні прояви певного фенотипу зале�

жать від основного базового патогенетич�

ного шляху та переважаючого ураження

певної суглобової тканини в цей момент

(хрящ, кістка, синовіальна оболонка),

а також від варіанта ОА (генералізований

або локалізований), ступеня прогресу�

вання, фенотипу больового синдрому.

Тому одні й ті самі фармакологічні агенти

по�різному впливатимуть на прояви і по�

дальший перебіг ОА залежно від його фе�

нотипу.

Оскільки основним симптомом ОА є

біль, то головною групою препаратів, що

використовуються в лікуванні ОА, є аналь�

гетики, насамперед парацетамол, та

НПЗП. Однак симптоматичні засоби, зо�

крема НПЗП, не здатні зупинити прогре�

сування ОА та вплинути на віддалені на�

слідки хвороби; з іншого боку, їх тривале

застосування в клініці асоціюється із сер�

йозними побічними ефектами з боку

шлунково�кишкового тракту (неселектив�

ні НПЗП) та серцево�судинної системи

(селективні інгібітори ЦОГ�2 – коксиби)

[14]. Зважаючи на високий індекс комор�

бідності при ОА, довготривале застосуван�

ня НПЗП має значні обмеження. 

Серед симптом�модифікуючих препа�

ратів сповільненої дії першочергове зна�

чення мають природні компоненти хря�

щової міжклітинної речовини – глюко�

замін і хондроїтин, які є найбільш вивче�

ними препаратами з цієї групи і мають

високий рівень доказів (1А) [3, 8]. Їх від�

носять до специфічних протиартрозних

засобів; цим препаратам властивий

симптом�модифікуючий ефект, вираже�

на післядія, коли після завершення при�

йому ефект зберігається впродовж 4�

8 тижнів і більше, крім цього, вони мають

потенційні структурно�модифікуючі

властивості.

В останні роки розроблено багато ре�

комендацій з ведення хворих на ОА: такі

рекомендації запропоновано Європейсь�

кою протиревматичною лігою (EULAR)

[8], Американською колегією ревмато�

логів (ACR) [7], Міжнародним науковим

товариством з вивчення остеоартрозу

(OARSI) [16]. Варто наголосити, що в ос�

танніх рекомендаціях OARSI з нехірургіч�

ного лікування ОА колінного суглоба [10]

вперше застосовано підхід до лікування

на основі визначення фенотипів перебігу

хвороби. У 2014 р. Європейське товарист�

во з клінічних і економічних аспектів ос�

теопорозу та остеоартрозу (ESCEO)

здійснило аналіз пропозицій різних екс�

пертних груп для створення консенсусу з

ведення хворих на ОА [5]. Необхідність

створення такого консенсусу пов’язана з

різними підходами до лікування ОА на

різних континентах та в різних країнах.

Інколи, часом навмисно, до рекомен�

дацій не включалися способи лікування

ОА (зокрема, призначення симптом�

модифікуючих препаратів сповільненої

дії), дієвість яких підтверджено числен�

ними клінічними дослідженнями, дани�

ми метааналізів, результатами Кок�

ранівського огляду. Наприклад, у реко�

мендаціях ACR 2012 р. застосування

хондроїтинсульфату (ХС) і глюкозаміну

сульфату є умовно рекомендованим,

а внутрішньосуглобове введення препа�

ратів гіалуронової кислоти не рекомен�

дується взагалі. ESCEO зібрало 13 екс�

пертів, які спеціалізуються на прове�

денні, аналізі та інтерпретації клінічних

досліджень при ОА. Таким чином, було

створено відомий алгоритм ведення хво�

рих на ОА [5], у якому чітко простежуєть�

ся обережний підхід до застосування

НПЗП, підтверджується ефективність

повільнодіючих симптом�модифікуючих

засобів та внутрішньосуглобового вве�

дення гіалуронату. При цьому експерти

вважають, що симптом�модифікуючі

препарати сповільненої дії слід призна�

чати вже на перших етапах лікування ОА,

а НПЗП – у разі недостатньої симптом�

модифікуючої дії глюкозаміну та ХС.

Саме ці SYSADOA рекомендує дослід�

ницька група на підставі вагомих клініч�

них доказів, що включають безпеку й до�

ведену ефективність, особливо у пацієн�

тів на ранній стадії захворювання [5].

Отже, експерти дійшли висновку, що як

базисна терапія ОА і перший крок ліку�

вання більш безпечним та дієвим підхо�

дом є використання SYSADOA, у разі не�

обхідності – в комбінації з короткими

курсами парацетамолу. Крім цього, про�

грес у вивченні патогенезу ОА дозволив

сформулювати концепцію хворобомо�

дифікуючої терапії, спрямованої як на

зменшення основних симптомів ОА –

болю і запалення, так і на структурну мо�

дифікацію, тобто відновлення суглобо�

вого хряща [16].

Глюкозамін, що утворюється в ор�

ганізмі у вигляді глюкозаміну�6�фосфату,

є фундаментальним будівельним блоком,

необхідним для біосинтезу таких сполук,

як гліколіпіди, глікопротеїни, глікозамі�

ноглікани, гіалуронат і протеоглікани.

Механізм дії глюкозаміну є багатоплано�

вим. Препарат відрізняється протиза�

пальною та антиоксидантною актив�

ністю, підвищує синтез протеогліканів і

гіалуронової кислоти, знижує апоптоз

хондроцитів, моделює протеолітичну ак�

тивність і є структурним модифікатором

субхондральної кістки. Механізм його дії

охоплює такі шляхи:

• стимулювання синтезу хондроцита�

ми повноцінних глікозаміногліканів і

гіалуронової кислоти;

• перешкоджання утворенню суперок�

сидних радикалів і пригнічення актив�

ності лізосомальних ферментів;

• пригнічення активності ферментів,

що викликають деструкцію хряща (кола�

геназа, фосфоліпаза А2 та ін.);

• інгібування інтерлейкіну�1;

• пригнічення синтезу оксиду азоту;

• перешкоджання пошкоджувальному

впливу ГК на моноцити і порушенню

синтезу глікозаміногліканів, індуковано�

му НПЗП.

Ефективність застосування глюкозамі�

ну у пацієнтів з ОА для зменшення інтен�

сивності больового синдрому, покращен�

ня функції суглобів, попередження про�

гресування захворювання було доведено

в низці клінічних рандомізованих дослі�

джень і узагальнено в систематизованих

Кокранівських оглядах [15]. Ефектив�

ність глюкозаміну достовірно вища по�

рівняно з плацебо щодо зменшення

інтенсивності болю в суглобах, покра�

щення індексу Лекена, а також відсотка

хворих, які відповіли на терапію.

У більшості проведених короткостро�

кових (4�6 тижнів) клінічних досліджень

ефективність глюкозаміну в дозах 800�

1500 мг/добу у хворих на остеоартроз пе�

ревищувала таку плацебо і була еквівале�

нтна ефективності ібупрофену і дикло�

фенаку. Глюкозамін дещо поступався

НПЗП за швидкістю настання знеболю�

вальної і протизапальної дії, однак мав

виражений ефект післядії. Помітне по�

кращення клінічних симптомів прояв�

лялося через 2�3 тижні від початку те�

рапії зі збереженням ефекту протягом

місяця і більше після відміни лікування,

що дозволяє проводити переривчасті

курси терапії.

Структурно�модифікуючу дію препара�

ту пов’язують зі збільшенням в’язкості

синовіальної рідини, посиленням синтезу

ендогенної гіалуронової кислоти, а також

із впливом на метаболізм гіалінового хря�

ща, що проявляється в стимуляції синтезу

протеогліканів, гальмуванні ферментів

деструкції хряща, насамперед матриксних

металопротеїназ, інгібуванні синтезу

медіаторів запалення (інтерлейкіну�1,

ЦОГ�2, простагландину Е2, NF�κB), зни�

женні апоптозу, зменшенні концентрації

оксиду азоту і вільних радикалів.

Симптом�модифікуючі препарати сповільненої дії
в лікуванні різних фенотипів остеоартриту 

та у світлі останніх рекомендацій
Остеоартрит (ОА) є найчастішою причиною болю та інвалідності у пацієнтів середнього й похилого віку в країнах
Європи та Америки. Захворюваність на ОА зростає з віком, понад 25% пацієнтів, старших 50 років, страждають на ОА
колінних суглобів [12]. Лікування цього захворювання призводить до значних матеріальних витрат, що пов’язано
із самим характером хвороби, постійною терапією впродовж багатьох місяців і років, вартістю госпіталізацій
та хірургічного лікування.
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Глюкозамін має добрий профіль пере�

носимості і високу безпечність. У всіх

протоколах досліджень та метааналізах

не виявлено статистично чи клінічно зна�

чущої різниці в кількості і ступені вира�

ження небажаних явищ порівняно з пла�

цебо. Препарат продемонстрував високу

ефективність при різних клініко�патоге�

нетичних фенотипах ОА, а добра перено�

симість та низький відсоток побічних

ефектів дозволяють з упевненістю вико�

ристовувати його при численних комор�

бідних станах, властивих перебігу ОА. 

До групи мукополісахаридних препа�

ратів належить ХС. Він утворюється в ор�

ганізмі з глюкозаміну, його молекула

в 100�200 разів більша за свого поперед�

ника. Поліаніонна молекула ХС є невід’�

ємною частиною агреканової структури і

відповідальна за фізико�хімічні власти�

вості хряща. Крім того, ХС слугує осно�

вою для синтезу гіалуронової кислоти,

що забезпечує утворення змазки, не�

обхідної для функціонування суглобів.

У хворих на остеоартроз метаболізм ХС

порушений, концентрація ХС у си�

новіальній рідині знижена, кластери па�

тологічних хондроцитів виробляють не�

повноцінну основну речовину хрящової

тканини.

У дослідженнях in vitro показано, що ХС

має протизапальну активність, стимулює

синтез гіалуронової кислоти і проте�

огліканів та інгібує дію протеолітичних

ферментів. У клінічних дослідженнях

продемонстровано ефективність ХС що�

до впливу на больовий синдром і функ�

ціональний стан суглобів. ХС забезпечує

додатковий субстрат для формування

здорової суглобової матриці, оскільки він

є компонентом протеогліканів (макромо�

лекул, що містять багато молекул гліко�

заміногліканів), прикріплених до довгого

ланцюга гіалуронової кислоти (гіалуро�

нату). Як глюкозамін, так і ХС здатні

підвищувати синтез протеогліканів і ко�

лагену, зменшувати активність еластази,

колагенази та агреканази, пригнічувати

ІЛ�1�стимульований синтез простаглан�

динів фібробластами. Вважається, що

здатність нормалізувати кістковий обмін

властива ХС, як і можливість мобілізації

фібрину, ліпідів і депозитів холестерину

в синовії і субхондральних кровоносних

судинах, а також зниження апоптозу

хондроцитів. Цей факт став передумовою

для створення комбінованих препаратів з

метою потенціювання взаємодоповню�

ючої дії ХС та глюкозаміну, а також ре�

алізації всього спектра механізмів їх дії.

Механізми дії глюкозаміну і ХС пред�

ставлено в таблиці.

Поєднане застосування ХС та глюкоза�

міну забезпечує більш швидке насичення

організму хондропротекторами порівня�

но з дією одного компонента, а також

більш виражений клінічний ефект. 
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Таблиця. Фармакологічна дія глюкозаміну і ХС

Фармакологічна дія Глюкозамін Хондроїтинсульфат

Анаболічна
Субстрат для синтезу 
глікозаміногліканів

Збільшує вміст РНК у хондроци�
тах, відміняє ІЛ�1�залежне
інгібування синтезу гіалуронової
кислоти, стимулює синтез 
протеогліканів

Антикатаболічна

Гальмування дії стромелізину,
агреканази, колагенази, фос�
фоліпази А2. Активізує адгезію
хондроцитів до фібронектину

Гальмує активність еластази,
синтез колагенази й активність
агреканази

Протизапальна 

Попереджає утворення вільних
супероксидних радикалів, 
гальмує активність лізосомаль�
них ферментів, синтез NO, 
знижує рівень ІЛ�1, не впливає
на синтез простагландинів

Пригнічує ІЛ�1�стимульований
синтез простагландинів

Продовження. Початок на стор. 63.
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Симптом�модифікуючі препарати сповільненої
дії в лікуванні різних фенотипів остеоартриту

та у світлі останніх рекомендацій

І.Ю. Головач, д.м.н., професор, Клінічна лікарня «Феофанія» ДУС, м. Київ



62 Тематичний номер • Листопад 2015 р. 

РЕВМАТОЛОГІЯ • ІНФОРМАЦІЯ

Применение лекарственных 

препаратов у пациентов 

с остеоартритом

Пациенты с остеоартритом для облегче+

ния своего состояния принимают разнооб+

разные препараты. Целью настоящего ис+

следования было изучить частоту использо+

вания различных средств для лечения ос+

теоартрита (моно+ и комбинированных

препаратов) и описать профиль пациентов,

потребляющих те или иные препараты,

с акцентом на факторы кардиоваскулярно+

го риска.

Информацию для анализа получили из

базы данных SIDIAP, содержащей элект+

ронные истории болезни и аптечные счета

для более 5 млн пациентов из Каталонии

(Испания). В анализ включили данные па+

циентов, которым был установлен клини+

ческий диагноз остеоартрита в период

2006+2010 гг. Оценивали применение не+

стероидных противовоспалительных препа+

ратов (НПВП), аналгетиков (парацетамол,

метамизол), опиоидов (трамадол, фента+

нил), селективных ингибиторов циклоокси+

геназы+2 (ЦОГ+2) и симптоматических

медленнодействующих препаратов для ле+

чения остеоартроза (SYSADOA). Потребле+

ние лекарственных средств описывали с ис+

пользованием показателя MMR, отражаю+

щего процент дней приема препарата.

Для расчета ежегодной частоты появления

новых потребителей препаратов в первый

год после установления диагноза остеоарт+

рита с 2006 по 2010 г. использовали ре+

грессию Пуассона.

В итоге в анализ включили 238 536 па+

циентов. Наиболее распространенная

схема терапии состояла минимум из трех

препаратов (53,9% больных). Препарата+

ми, которые наиболее часто использова+

лись на постоянной основе, были хондрои+

тинсульфат (21,2%), глюкозамин (15,8%)

и НПВП для перорального приема

(14,4%). Частота применения опиоидов,

селективных ингибиторов ЦОГ+2 и хонд+

роитинсульфата в виде монопрепарата за

5+летний период снизилась, остальные

препараты стали назначаться чаще.

Таким образом, в лечении остеоартрита

широко применяются комбинации различ+

ных препаратов, что требует оценки потен+

циальных лекарственных взаимодействий.

Положительной тенденцией можно считать

снижение потребления опиоидов и ингиби+

торов ЦОГ+2.

Wilson N., Sanchez+Riera L., Morros R. et al. 
Drug utilization in patients with OA: 
a population+based study. Rheumatology 
(Oxford). 2015 May; 54(5): 860+7. 

Комбинация глюкозамина 

и хондроитина обеспечивает 

клинически значимое 

уменьшение боли 

при остеоартрите

Цель исследования – сравнить обезболи+

вающую эффективность и безопасность

глюкозамина сульфата и хондроитинсуль+

фата (ГС/ХС) в виде капсул или саше, а так+

же глюкозамина гидрохлорида и хондрои+

тинсульфата (ГГ/ХС) в виде капсул у паци+

ентов с остеоартритом.

В 16 клинических центрах 1120 пациен+

тов с радиографически подтвержденным ос+

теоартритом коленного сустава (2+3 стадия

по классификации Kellgren+Lawrence) ран+

домизировали в соотношении 1:1:1 для по+

лучения ГС/ХС капсулы 500/400 мг

3 р/сут, ГС/ХС саше 1500/1200 мг 1 р/сут

или ГГ/ХС капсулы 500/400 мг 3 р/сут на

протяжении 16 нед. Первичными конечными

точками были изменение интенсивности бо+

ли, оцениваемой по 100 мм ВАШ, в пора+

женном колене по сравнению с исходным

показателем и динамика индекса Лекена.

Кроме того, ежемесячно оценивали актив+

ность заболевания по мнению врача и паци+

ента, потребление парацетамола и комп+

лайенс.

В результате во всех трех группах до+

стигнуто значительное уменьшение боли 

(+30,9±1,5; +28,7±1,5; +29,7±1,5 мм;

р<0,001) и снижение индекса Лекена 

(+3,8±0,2; +3,7±0,2; +3,9±0,2; р<0,001).

Все дополнительные показатели также до+

стоверно улучшились во всех группах

(р<0,005). Статистический анализ продемо+

нстрировал отсутствие статистически значи+

мых различий между группами терапии.

Таким образом, результаты этого масш+

табного исследования показали, что ГС/ХС

и ГГ/ХС обеспечивают высокую клиничес+

кую эффективность при остеоартрите ко+

ленного сустава независимо от разделения

суточной дозы и используемой лекарствен+

ной формы.

Provenza J.R., Shinjo S.K., Silva J.M. et al.
Combined glucosamine and chondroitin 
sulfate, once or three times daily, 
provides clinically relevant analgesia 
in knee osteoarthritis. 
Clin Rheumatol. 2015 Aug;34(8): 
1455+62.
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