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Резюме
Лечение остеоартрита, как самой частой патологии костно-мышечной системы, представляет определенные 
клинические трудности у  коморбидных больных. Частое сочетание остеоартрита (ОА) с  сердечно-сосуди-
стыми заболеваниями (ССЗ), сахарным диабетом 2 типа и  другими кардиометаболическими патологиями 
ставит вопросы о  безопасности обезболивающих средств при наличии хронической болезни почек (ХБП).  
Безопасное лечение хронического болевого синдрома подразумевает взвешенное решение о  риске/пользе 
от использования любых анальгетических интервенций. Особое внимание стоит уделять решению о назначе-
нии нестероидных противовоспалительных препаратов (НПВП). Альтернативной стратегией терапии боли 
в  суставах у  пациентов с  ХБП может служить использование рецептурной формы хондроитина сульфата. 
Особое внимание следует уделить возможности использования парентеральной формы препарата, имеющей 
надежные доказательные данные, более быстрые сроки наступления клинического эффекта анальгезии, с по-
тенциальным протекторным эффектом в отношении структуры тканей суставов.
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Abstract
Treatment of  osteoarthritis, as  the most common pathology of  the musculoskeletal system, presents certain clinical 
difficulties in  comorbid patients. The frequent combination of  osteoarthritis (OA) and cardiovascular diseases (CVD), 
diabetes mellitus type 2 and other cardiometabolic pathologies raises questions about the safety of pain relievers in the 
presence of  chronic kidney disease (CKD). Safe treatment for chronic pain syndrome implies an  informed decision 
about the risks / benefits of using any analgesic intervention. Particular attention should be paid to the decision on the 
appointment of  non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs). An  alternative strategy for the treatment of  joint 
pain in patients with CKD may be the use of chondroitin sulfate prescription form. Particular attention should be paid 
to the possibility of using the parenteral form of the drug, which has reliable evidence, faster onset of the clinical effect 
of analgesia, with a potential protective effect on the structure of joint tissues.
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Остеоартрит (ОА) остается самой частой пато-
логией костно-мышечной системы, определяя вы-
сокую медико-социальную значимость проблемы, 
в  особенности у  лиц старших возрастных групп. 
Исследования последних десятилетий уверенно 
доказали, что ОА является наиболее частой состав-
ляющей коморбидности возраст-ассоциирован-
ных и социально-значимых заболеваний [1]. 

Интересно, что в  опубликованном недавно 
систематическом обзоре 42 исследований, оце-
нивающих коморбидность ОА,  указано на  более 
высокую вероятность наличия какой-либо сопут-
ствующей патологии у пациентов с ОА, чем у лиц 
из  контрольной группы без ОА,  а  вероятность 
(оценивался коэффициент распространенности) 
наличия ≥3 сопутствующих заболеваний соста-
вила 1,94 (95% доверительный интервал (ДИ) 
1,45–2,59) [2]. Ведущими с  точки зрения общей 
распространенности системами, в которых иден-
тифицированы коморбидные заболевания у  лиц 
с  ОА,  были сердечно-сосудистая (35%), скелетно-
мышечная (34%), нервная (30%) и  заболевания 
верхних отделов ЖКТ (19%). Ведущими хрони-
ческими состояниями, зарегистрированными 
среди лиц с ОА, были артериальная гипертензия 
(50% [95% ДИ 36–57]), дислипидемия (48% [95% 
ДИ 14–66]) и боль в спине (33% [95% ДИ 11–66]), 
за  которым следуют расстройство щитовидной 
железы (26% [95% ДИ  6–68]) и  депрессия (17% 
[95% ДИ 12–22]).

Следует отметить, что сопутствующие заболе-
вания при ОА чаще всего встречаются у пациентов 
старше 65 лет [3]. Именно этот факт и подчеркива-
ет медико-социальную проблему ОА  у пациентов 
старших возрастных групп. 

Новейший анализ эпидемиологии и  факторов 
риска развития старческой астении демонстриру-
ет, что коморбидность является наиболее значи-
мым обстоятельством, увеличивающим риск раз-
вития и прогрессирования последней [4]. Следует 
отметить, что старческая астения в  ряде случаев 
рассматривается как исход остеоартрита [5].  

Известно, что стратегии терапии ОА,  направ-
ленные на  купирование болевого синдрома в  су-
ставах и  улучшение их  функции, включают неме-
дикаментозные и медикаментозные мероприятия 
(табл. 1) [6]. 

При неэффективности немедикаментозных 
и  медикаментозных интервенций рекомендуется 
обсудить возможности и  объем хирургического 
лечения. 

Неоспоримо, что наиболее частой медикамен-
тозной терапией ОА  остается назначение НПВП 
[7]. Однако именно эта группа препаратов вызы-
вает самые большие опасения относительно бе-
зопасности при применении у пациентов с комор-
бидными состояниями. И если в прошлом широко 
обсуждались лишь нежелательные явления со сто-
роны слизистой оболочки желудочно-кишечного 
тракта (ЖКТ), то  в последние годы особое внима-
ние уделяется вероятности повышения сердечно-
сосудистого риска и  роли НПВП в  усугублении 
функции почек. 

Известно, что сердечно-сосудистые заболева-
ния и сахарный диабет 2 типа — лидирующие ком-
поненты коморбидности ОА [8]. Очевидно, что па-
тогенетически указанные заболевания объединяет 
наличие метавоспаления (синдром малоинтенсив-
ного системного воспаления, инфламейджинг) [9]. 
И именно этот факт и объясняет наиболее частое 
сочетание этих нозологий в  структуре коморбид-
ности, особенно у пациентов старших возрастных 
групп. По сути, пришло время говорить не только 
о  наличии возраст-ассоциированных заболева-
ний, но  и о сценариях возраст-ассоциированных 
коморбидностей, что, по-видимому, в будущем об-
легчит вопрос фенотипизации, прогнозирования 
и персонификации терапии. 

Понимание клинического фенотипа пациен-
тов с  коморбидностью, включающей сердечно-со-
судистые заболевания, сахарный диабет 2 типа 
и  остеоартрит, поднимает целый ряд вопросов 
планирования обезболивающей терапии с  точки 
зрения безопасности в отношении углеводного об-
мена, кардиоваскулярного риска и  риска повреж-
дения тканей почки. 

Нарушения функции почек часто встречаются 
у пациентов с сердечно-сосудистыми заболевания-
ми. ССЗ являются самой частой причиной смерти 
при хронической болезни почек (ХБП), а  послед-
няя является независимым фактором риска раз-
вития сердечно-сосудистой патологии и  смерти. 
Заболевания сердца и почек имеют общие «тради-
ционные» факторы риска (артериальную гиперто-
нию, сахарный диабет, ожирение, дислипидемию 

Таблица 1. 
Резюме клинических рекомендаций и алгоритмов по ведению ОА 
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и  др.), а  при их  сочетании действуют и  «нетради-
ционные» почечные факторы (гипергидратация, 
анемия, нарушения фосфорно-кальциевого обме-
на, системное воспаление и  гиперкоагуляция), ко-
торые также могут оказывать влияние на риск раз-
вития и патогенез ССЗ [10].

Хроническая болезнь почек отягощает течение 
практически всех болезней, ухудшая исходы и  за-
трудняя адекватное лечение.

ХБП отражает наличие повреждения почки  
и/или характеристику скорости клубочковой филь-
трации (СКФ). ХБП диагностируется на  основа-
нии выявления анатомического или структурного 
повреждения почек и/или снижения СКФ <60 мл/ 
мин/1,73 м2, которые прослеживаются в  течение 
3 и  более месяцев, независимо от  их характера 
и этиологии [11].

Терапия и  контроль прогрессирования ХБП 
заключается в  модификации факторов риска: кор-
рекции артериального давления (АД) и  протеину-
рии, улучшении контроля гликемии при сахарном 
диабете (СД),  снижении веса, терапии дислипиде-
мий, отказе от курения, коррекции анемии и нару-
шений фосфорно-кальциевого обмена.

В  метаанализе исследований у  больных недиа-
бетической нефропатией прогрессирование ХБП 
коррелировало с  адекватным контролем АД,  при 
этом наименьшая скорость прогрессирования 
ХБП наблюдалась у пациентов с уровнем систоли-
ческого АД в зоне 110–119 мм рт.ст. [12]. Не случай-
но в  обновленной версии рекомендаций KDIGO 
изменены целевые значения давления для паци-
ентов с  хронической болезнью почек и  высоким 
артериальным давлением. Для большинства таких 
пациентов рекомендуемое АД  теперь составляет 
менее 120 мм рт.ст. [13]. 

Особое внимание в  положениях данного до-
кумента уделено немедикаментозным методам 
управления риском ХБП, а  также отражены реко-
мендации по  выбору антигипертензивных препа-
ратов (табл. 2).

В  начале 2021 года был представлен анализ 
базы данных 180371 пациента, оценивающий 
риск повреждения почек при приеме НПВП [14]. 
Приведенный анализ позволил авторам сформули-
ровать положение, свидетельствующее о  том, что 
побочные эффекты при применении НПВП у па-
циентов с ОА и болью в спине существенно огра-
ничивают их преимущества у этих пациентов.

Частота новых случаев ХБП составила 23,46 
(21,84–25,08), а  частота прогрессирования ХБП 
267,12 (189,93–344,32) на  10000 пациенто-лет. 
Риск ХБП при использовании НПВП на  протя-
жении 1–3 лет — 1,32 (1,12–1,54), 3–5 лет — 1,38 
(1,04–1,84) при сравнении с пациентами, получаю-
щими препараты менее 1  года. Отметим, что речь 
идет не о постоянном приеме, а о приеме в режиме 
«по потребности». Причем риск указанных эффек-
тов был отмечен, в  том числе, и  при применении 
местных форм. Авторы отмечают, что пожилые 
пациенты и  пациенты с  диабетом, гипертонией 
и  другими сердечно-сосудистыми заболеваниями 
подвержены повышенному риску развития почеч-
ных событий при приеме НПВП.

Более того, следует напомнить, что клиниче-
ский алгоритм ESCEO (2019 г.) [6] по  терапии 
ОА коленного сустава также ограничивает исполь-
зование НПВП у пациентов с ХБП. 

Основываясь на  представленных клинических 
рекомендация и обзорах, можно заключить, что па-
циенты с ОА и ХБП нуждаются в дополнительных 
опциях стратегии комплексной терапии, ключевы-
ми аспектами которой являются:

• оптимальная кардио- и  нефропротекция пу-
тем управления артериальной гипертензией (АГ), 
сахарным диабетом (СД), дислипидемией и  други-
ми сердечно-сосудистыми (СС) факторами риска;

• безопасное лечение хронического болевого 
синдрома;

• управление системным субклиническим 
воспалением.

Таблица 2. 
Резюме обновленной версии клинических рекомендаций по управлению  

артериальным давлением у пациентов с ХБП



85

РОССИЙСКИЙ ЖУРНАЛ ГЕРИАТРИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ        № 01'2021Обзоры

Безопасное лечение хронического болевого 
синдрома подразумевает взвешенное решение 
о риске/пользе использования любых анальгетиче-
ских интервенций. Особое внимание стоит уделять 
решению о  назначении НПВП. Формально СКФ 
менее 60  мл/мин/1,73 м2 уже должна вызывать 
опасения в  отношении риска прогрессирования 
ХБП при выборе НПВП. Однако значение этого 
показателя 30 мл/мин/1,73 м2 и менее должно пол-
ностью ограничивать их  использование [15]. Это 
положение также отражено в  клинических реко-
мендация МЗ РФ «Хроническая боль у пациентов 
пожилого и старческого возраста» [16]. 

Центральную роль в  развитии ренальных по-
бочных эффектов занимают способность НПВП 
уменьшать синтез вазодилататорных почечных 
простагландинов, а  также иммунные ответы 
на  лекарственные препараты [17]. В  почках гене-
рируются преимущественно ПГE2 и  ПГI2 (про-
стагландины Е2 и  I2) и  в меньшей мере  — ПГF2. 
Вазодилататорный эффект ПГI2 и  ПГE2 играет 
ведущую роль в  регуляции почечного кровотока 
и  скорости клубочковой фильтрации, концентра-
ционных процессов, освобождении ренина и  экс-
креции натрия, воды и калия [18].

Кроме того, ХБП и особенности фармакокине-
тики НПВП могут способствовать риску нежела-
тельных эффектов внепочечного характера. Сами 
НПВП, а  также их  метаболиты экскретируются 
преимущественно почками за  счет клубочковой 
фильтрации и  проксимальной канальцевой секре-
ции. При снижении функции почек повышаются 
уровни НПВП в  сыворотке крови и  их метаболи-
тов, а следовательно, риск развития целого ряда по-
бочных эффектов.

Риск прогрессирования ХБП поднимает 
сложный клинический вопрос о  поиске  аль-
тернативных стратегий обезболивания 
в данной группе пациентов. 

Напомним, что немедикаментозные методы ле-
чения боли в суставах, включающие контроль веса, 
комплексы лечебных упражнений, достаточный 
уровень физической активности, использование 
ортопедических приспособлений с позиции опти-
мизации управления болью при ОА представляют 
собой вмешательства с  высоким уровнем доказа-
тельности и эффективности при ОА [19, 20]. 

Обновленный клинический алгоритм по  ве-
дению больных с  ОА коленного сустава [6] на-
стоятельно рекомендует использовать фарма-
цевтические субстанции хондроитина сульфата 
и  глюкозамина сульфата, в  качестве первого шага 
терапии боли у пациентов с ОА. 

Несомненно, остается клиническая потребность 
в  скорости наступления клинического эффекта 
обезболивания при использовании симптоматиче-
ских препаратов замедленного действия. Тем бо-
лее в группе коморбидных пациентов, где наличие 
болевого синдрома всегда связано с  увеличением 

риска дестабилизации соматических заболеваний 
и  увеличением риска смерти [21]. Большая часть 
ХС  выпускается в  виде форм для перорального 
применения, биодоступность которых, по данным 
клинических исследований, составляет 13–38% из-
за разрушения молекул ХС в желудочно-кишечном 
тракте [22].

В  данном случае целесообразно обсуждать воз-
можность назначения парентеральной формы 
хондроитина сульфата, позволяющей быстро до-
стигать терапевтических концентраций препарата 
в сыворотке крови и тканях сустава. 

В  представленном недавно метаанализе кли-
нических исследований эффективности лечения 
остеоартрита препаратом Хондрогард (ХГ) [23] 
подтверждены достоверные ассоциации между 
применением ХГ и снижением боли по ВАШ при 
ОА  (восемь исследований, n=771; ХГ: снижение 
на –28,3 мм; контроль: –11,6; p=0,042), в т.ч. ВАШ 
ночью в покое (три исследования, n=436; ХГ: –20,1, 
контроль: –9,9; p=0,05018), ВАШ сидя или лежа 
(три исследования, n=201; ХГ: –15,5, контроль: 

–7,6; p=0,01656) и ВАШ при ходьбе (три исследова-
ния, n=436; ХГ:–28,2; контроль: –17,0; p=0,04957). 
Метаанализ также подтвердил статистическую 
значимость клинических эффектов применения 
препарата по  индексу Лекена (четыре исследова-
ния, n=329; ХГ: –4,3; контроль: –1,4; p=0,0349) и по 
WOMAС (пять исследований, n=560; ХГ: –338,4; 
контроль: –219,8; p=0,004).

Более того, еще один новейший метаанализ 
вновь продемонстрировал пользу хондроитина 
сульфата в  терапии боли при ОА. Как в  отноше-
нии боли, так и  в отношении функций суставов 
терапия ХС  оказалась наиболее эффективной ин-
тервенцией на протяжении шести месяцев, наряду 
с в/с введением стероидов, гиалуроновой кислоты 
и  восполнением недостаточности или дефицита 
витамина D [24]. 

Отметим, что что ХС  оказывает положитель-
ное влияние и на структуру сустава, оцениваемую 
по  данным, полученным с  помощью магнитно-ре-
зонансной томографии [25]. 

Более того, систематический обзор безопасно-
сти терапии ОА  коленного и  тазобедренного су-
става [26] надежно доказал, что лишь использова-
ние фармацевтических субстанций хондроитина 
сульфата и  глюкозамина сульфата, наряду с  эндо-
протезированием суставов, связано с достоверным 
снижением смертности пациентов с  ОА и  лишь 
указанные лекарственные средства находятся 
в  «зеленой» зоне безопасности длительных интер-
венций, т.е. их применение не связано с риском не-
желательных эффектов. 

Следует напомнить, что большинство накопив-
шихся исследований с  препаратом Хондрогард 
также продемонстрировали высокий профиль бе-
зопасности данной формы ХС. Редкие упоминания 
местных нежелательных эффектов подтверждают 
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возможность использования последнего у  паци-
ентов и  с ХБП [27]. Целенаправленное изучение 
безопасности парентеральной формы хондроити-
на сульфата у  пациентов с  болью в  спине и  высо-
ким кардиоваскулярным риском также не выявило 
рисков, связанных с  увеличением общего сердеч-
но-сосудистого риска, повреждения почек и риска 
тромбообразования [28]. 

В  собственном исследовании [29] оценки эф-
фективности и безопасности интермиттирующей 
схемы парентерального введения хондроитина 
сульфата и  глюкозамина сульфата при болях в  су-
ставе у  пациентов с  ОА на  протяжении всего па-
рентерального курса не отмечено достоверных из-
менений креатинина и СКФ, хотя в исследование 
были включены коморбидные больные. 

Пациенты с  ХБП также часто демонстриру-
ют низкие показатели концентрации витамина D 
(25(OH) D3) в  сыворотке крови, что не  может 
не  увеличивать риск прогрессирования болевого 
синдрома [30]. Следует помнить, что адекватное 
восполнение концентрации витамина D  является 
стратегической задачей купирования боли в суста-
вах у пациентов с ОА и ХБП. 

Таким образом, альтернативной стратеги-
ей терапии боли  в суставах при ОА у пациентов 
с ХБП может служить использование рецептурной 
формы хондроитина сульфата. Особое внимание 
следует уделить возможности использования па-
рентеральной формы препарата, имеющей надеж-
ные доказательные данные, более быстрые сроки 
наступления клинического эффекта анальгезии, 
с потенциальным протекторным эффектом в отно-
шении структуры тканей суставов. Это достаточно 
безопасная стратегия, позволяющая добиться от-
четливого обезболивающего эффекта при ОА у па-
циентов с  такими коморбидными состояниями, 
как сердечно-сосудистые заболевания, сахарный 
диабет и  другие патологии, связанные с  риском 
прогрессирования хронической болезни почек. 
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