
LECHASCHI VRACH, VOL. 28, № 11, 2025, https://journal.lvrach.ru/ 85

https://doi.org/10.51793/OS.2025.28.11.011
Оригинальная статья / Original article

Оценка эффективности 
использования импланта на основе 
перекрестно-сшитого гиалуроната 
натрия в терапии гонартроза
С. В. Рябинин1 

М. В. Мякушев2

Е. И. Рябинина3

1  Клиника семейной медицины, Воронеж, Россия, Воронежский государственный медицинский университет 
имени Н. Н. Бурденко, Воронеж, Россия, stanislav.ryabinin@mail.ru, https://orcid.org/0000-0001-7175-5687

2  Клиника семейной медицины, Воронеж, Россия, janys2002@mail.ru, https://orcid.org/0009-0006-9942-4947
3  Воронежский государственный медицинский университет имени Н. Н. Бурденко, Воронеж, Россия, 

ryabinina68@mail.ru, https://orcid.org/0000-0002-2158-1268

Резюме
Введение. Гонартроз является прогрессирующим заболеванием, которое сопровождается постоянной болью в суставах 
и функциональными ограничениями, что значительно снижает качество жизни пациентов и приводит к инвалидности. 
В лечении данной патологии важное место занимают препараты гиалуроновой кислоты. Ассортимент препаратов гиал-
уроновой кислоты достаточно широк: они отличаются молекулярной структурой, способом синтеза, объемом инъекции, 
количеством процедур, а также комбинацией с другими активными веществами. Традиционно большинство препаратов 
содержит линейную молекулу гиалуроновой кислоты. В настоящее время на фармацевтическом рынке предлагаются 
импланты на основе сшитой гиалуроновой кислоты. Одним из самых передовых следует считать процесс сшивки с при-
менением BDDE посредством инновационной патентованной технологии Crosslinked Hyaluronic Acid Platform (платформа 
со сшивкой гиалуроновой кислоты). 
Цель работы. Оценка эффективности кросс-линк-препарата гиалуроновой кислоты в терапии гонартроза. 
Материалы и методы. Выполнено обследование и лечение двадцати пациентов с диагнозом «гонартроз II стадии». Пациентам 
однократно внутрисуставно вводили препарат перекрестно-сшитого гиалуроната натрия (2%), бионический кросс-линк, 
в объеме 3 мл. Состояние пациентов оценивали с использованием общепринятых шкал и опросников до начала лечения, 
через 7 и 40 дней после применения препарата. 
Результаты. В ходе исследования установлено, что имплант на основе перекрестно-сшитого гиалуроната натрия не дает 
быстрого симптоматического эффекта, но значительно увеличивает все эффекты через 40 дней после введения. Уменьшение 
боли по сравнению с исходными значениями составило 46%, а динамика индекса WOMAC – 36%. Через 40 дней улучше-
ние и значительное улучшение отметили 93% больных. Осложнений, связанных с внутрисуставным введением препарата, 
отмечено не было. 
Заключение. Результаты работы свидетельствуют о долгосрочной и длительной эффективности и безопасности препарата 
перекрестно-сшитого гиалуроната натрия в лечении гонартроза. 
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Г онартроз – полиэтиологическое заболевание с раз-
личными фенотипическими проявлениями. При 
обращении к врачу пациенты жалуются на боль и нару-
шение функции коленных суставов. Отсутствие свое-

временного лечения гонартроза приводит к инвалидизации 
пациентов [1]. Современный подход к терапии гонартроза 
включает системное медикаментозное лечение и локальные 
методы. Особое место занимает внутрисуставное введение 
гиалуроновой кислоты (ГК), признанное международными 
профессиональными ассоциациями эффективным способом 
снижения боли и улучшения функционального состояния 
суставов [2]. 

Ассортимент препаратов ГК достаточно широк: они отли-
чаются молекулярной структурой, способом синтеза, объ-
емом инъекции, количеством процедур, а также комбинацией 
с другими активными веществами. Традиционно большин-
ство препаратов содержат линейную молекулу ГК.

В настоящее время на фармацевтическом рынке предлага-
ются импланты на основе сшитой ГК [2, 7]. Одним из самых 
передовых следует считать процесс сшивки с применением 
BDDE посредством инновационной патентованной техноло-
гии Crosslinked Hyaluronic Acid Platform (CHAP), в переводе 
с английского – платформа со сшивкой ГК [2]. ГК получается 

из культуры Streptococcus zooepidemicus путем ферментации, 
затем происходит ее скручивание в клубки, и далее эти клуб-
ки поперечно сшиваются с использованием 1,4-бутандиол-
диглицидилового эфира. Однако в литературе недостаточно 
информации о применении и оценке эффективности кросс-
линк-модифицированной ГК в терапии гонартроза в отличие 
от линейной ГК.

Целью данного исследования было оценить клиническую 
эффективность кросс-линк-препарата ГК в терапии паци-
ентов с гонартрозом.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Дизайн исследования
В постмаркетинговое проспективное исследование было 

включено двадцать пациентов с длительностью заболева-
ния от двух до девяти лет с диагнозом «гонартроз II стадии 
по Келлгрену – Лоуренсу (Kellgren – Lawrense)». Возрастная 
группа – 40-50 лет. Пациенты были преимущественно жен-
ского пола (70%). Исходный уровень боли по визуальной ана-
логовой шкале (ВАШ) превышал 40 мм (табл. 1). 

В группу для исследования не были включены пациенты 
с заболеваниями сердца и сосудов, крови и желудочно-кишеч-
ного тракта, сахарным диабетом, раком, а также принима-
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Abstract 
Relevance. Gonarthrosis is a progressive disease accompanied by constant joint pain and functional limitations significantly reducing the 
patients’ quality of life and leading to disability. Hyaluronic acid preparations play an important role in the treatment of this pathology. 
The range of hyaluronic acid preparations is quite wide: they differ in molecular structure, method of synthesis, injection volume, number 
of procedures, and combination with other active substances. Traditionally, most preparations contain a linear hyaluronic acid molecule. 
Currently, implants based on cross-linked hyaluronic acid are available on the pharmaceutical market. One of the most advanced processes 
is cross-linking with BDDE using the innovative patented Crosslinked Hyaluronic Acid Platform (CHAP) technology.
Objective. The aim of the study is to assess the effectiveness of cross-linked sodium hyaluronate hydrogel in gonarthrosis treatment.
Materials and methods. Twenty patients diagnosed with stage II gonarthrosis have been examined and treated. 2% cross-linked sodium 
hyaluronate preparation, 3 ml bionic crosslink, was administered to the patients intraarticularly. The patients' condition was assessed 
using generally accepted scales and questionnaires: before the treatment start, and in seven and in forty days after the drug administration.
Results. It has been established that cross-linked sodium hyaluronate does not provide a quick symptomatic effect, but significantly 
increases all the possible effects in 40 days after its administration. The decrease in pain compared to baseline values was 46%, and the 
dynamics of the WOMAC index was 36%. 40 days later, 93% of patients observed significant improvement. No complications associated 
with intra-articular administration of the drug have been revealed.
Conclusion. The results of the research indicate the long-term efficacy and safety of cross-linked sodium hyaluronate in the treatment 
of gonarthrosis.
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ющие антикоагулянты и другие препараты ГК и не давшие 
согласие на осмотр и лечение.

Пациентам однократно вводили бионический кросс-линк-
препарат ГК (SciVision Biotech Inc., Тайвань, 60 мг/мл) внутри-
суставно в объеме 3 мл. Чтобы не допустить параартикулярно-
го введения препарата, инъекцию осуществляли с помощью 
ультразвуковой навигации. Данные условия позволяют избе-
жать осложнений, связанных непосредственно с техникой 
внутрисуставного введения ГК. Процедура выполнялась 
в условиях строгой асептики. После инъекции проводились 
упражнения для распределения геля в суставе, а затем накла-
дывалась асептическая повязка на сутки. 

Оценка результатов
Результаты оценивали с использованием ВАШ и шкалы 

WOMAC. На основании данных опросников проводилась 
оценка боли и выраженности функциональных нарушений 
во время трех запланированных визитов: до начала лечения, 
через 7 и 40 дней после внутрисуставного введения препара-
та. Дополнительно фиксировалась потребность пациентов 
в приеме нестероидных противовоспалительных препаратов 
(НПВП), и с помощью модернизированной шкалы вербаль-
ной оценки оценивали удовлетворенность пациентов исхо-
дами лечения [25]. 

Статистический анализ
Статистическую обработку результатов исследования 

проводили с использованием методов математической ста-
тистики. Полученные данные обрабатывали в программе 
Excel 2019, Office XP (Microsoft Corp., США) с привлечени-
ем возможностей компьютерного приложения Statistica 10.0 
(Statsoft, США). Данные были выражены как среднее зна-
чение ± стандартное отклонение. Изменение показателей 
результата между исходным визитом, через 7 и 40 дней после 
инъекции исследуемого препарата оценивалось с использова-
нием однофакторного дисперсионного анализа с повторными 
изменениями (ANOVA). Различия считались статистически 
значимыми при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ 
Всем двадцати пациентам был введен препарат ГК. 

Восемнадцать пациентов закончили исследование. Два паци-
ента выбыли из-за неявки на третий визит. В ходе лечения 
были зарегистрированы нежелательные явления, которые 
ограничивались кратковременным ощущением дискомфорта 
и распирания в области инъекции, проходившим самосто-
ятельно в течение 1-2 дней. Серьезных осложнений зареги-
стрировано не было.

Таблица 1.  Характеристика пациентов [таблица составлена 
авторами] / Patient characteristics [table compiled 
by the authors]

Показатель Величина

Мужчины/женщины 6/14

Возраст, годы 49,1

Рентгенологическая стадия II по Келлгрену — Лоуренсу 20

Целевой сустав (правый/левый) 14/6

Длительность заболевания, годы 5,7 ± 2,0

Исходная оценка боли по ВАШ, мм 45,0 ± 5,2

Поскольку боль является основным признаком манифе-
стации гонартроза, а ее уменьшение служит показанием 
к внутрисуставному применению препарата и критерием 
эффективности терапии, то оценивали в большей степе-
ни анальгетический эффект препарата. В табл. 2 пред-
ставлены результаты оценки показателей у пациентов 
по опросникам WOMAC и ВАШ. Установлено, что на седь-
мой день после инъекции препарата интенсивность боли 
по ВАШ уменьшилась на 9%. Через сорок дней по сравнению 
с исходным значением анальгетический эффект нарастал 
и достиг статистически значимого уменьшения, составив 
46% (р = 0,031). Можно отметить, что за весь период наблю-
дения происходило явное улучшение по всем параметрам, 
оцениваемым опросником WOMAC: боль, скованность 
и функция коленного сустава на сороковой день стати-
стически значимо уменьшились на 39% (р = 0,029), 45% 
(р = 0,025) и 33% (р = 0,021) соответственно. К седьмому дню 
суммарный индекс WOMAC уменьшился на 18%, а через 
сорок дней наблюдения – на 36% (р = 0,027).

По субъективной оценке с использованием пятиуровневой 
вербальной шкалы во время второго визита значительное 
улучшение отметили 66% пациентов, а через сорок дней 
на значительное улучшение и улучшение указали уже 93%. 
Следует отметить, что через семь дней после внутрисустав-
ного введения препарата полностью отказались от приема 
НПВП пять пациентов, что составляет 25%, через сорок 
дней – двенадцать (66,7%).

ОБСУЖДЕНИЕ
В литературе имеется большое количество публикаций, 

доказывающих эффективность внутрисуставной инъекции 
препаратов ГК при лечении гонартроза [8-11]. Гиалуронану 
свойственны противовоспалительный, антиноцицептивный 
и анаболический эффекты [12]. Установлено, что высокомо-
лекулярная ГК по сравнению с ГК с низкой и средней моле-
кулярной массой обеспечивает большую биологическую 
активность и продолжительность действия, повышает эффек-
тивность восстановления тканей у пациентов с гонартрозом 
[1, 13]. Однако следует отметить, что чрезвычайно большие 
молекулы не всегда могут иметь оптимальный биологический 
эффект. Слишком большие полипептидные цепи способны 
ограничивать доступность свободных рецепторов на поверх-
ности клеток, что приводит к более слабым биологическим 
эффектам, в частности меньшему синтезу эндогенной ГК [10]. 

Таблица 2.  Динамика оцениваемых параметров 
у пациентов [таблица составлена авторами] / 
Dynamics of assessed parameters in patients [table 
compiled by the authors]

Показатели Результаты

исходно через 
7 дней

через 
40 дней

Боль по ВАШ, мм 45,0 ± 4,2 40,8 ± 3,9 24,3 ± 5,3*

Боль по WOMAC, баллы 12,1 ± 1,4 10,9 ± 0,2 7,4 ± 0,2*

Скованность по WOMAC, 
баллы

6,0 ± 1,3 5,8 ± 0,7 3,3 ± 0,9*

Функция по WOMAC, баллы 34,7 ± 1,3 26,3 ± 3,1 23,3 ± 2,2*

Примечание. * — значимые различия (р ≤ 0,05).
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Повышение эффективности препаратов ГК во многом 
обусловлено применением технологий конъюгации и синтеза 
полимеров с перекрестными сшивками [1, 14].

Наиболее полноценно изученным с позиции доказатель-
ной медицины является Синвиск I (GF-20, США) [8, 15]. 
Установлено, что данный препарат эффективно уменьша-
ет боль и улучшает функциональный статус, обеспечивая 
более продолжительное клиническое улучшение [8, 16, 17]. 
Однако в одной работе [18] отмечалось, что в силу своих био-
логических свойств препарат GF-20 может вызывать гра-
нулематозное воспаление, эозинофильную инфильтрацию 
и значительное увеличение количества клеток в синови-
альной жидкости. Предлагаемый кросс-линк-препарат 
Флексотрон® Кросс благодаря новой технологии сшивания 
обеспечивает более высокую плотность ГК (3 мл, 20 мг/мл), 
меньший объем инъекции при большем количестве вводи-
мой ГК (60 мг на инъекцию), чем Синвиск I (6 мл, 8 мг/мл). 
Причем применение технологии CHAP при получении пре-
парата Флексотрон® Кросс повышает устойчивость к дегра-
дации ГК, росту ее молекулярной массы и, как следствие, 
эффективность препарата. 

Из полученных данных видно, что внутрисуставное вве-
дение бионической кросс-линк ГК при терапии гонартроза 
способствует улучшению состояния больного, наблюдается 
положительная динамика показателя боли. Анальгетический 
эффект препаратов ГК давно известен и подтверждается 
во многих исследованиях [19, 20]. Показатель скованности 
(WOMAC) также свидетельствует в пользу лечения гонар-
троза данным препаратом. В исследовании показано, что 
исследуемый препарат не дает быстрого симптоматического 
эффекта, но значительно увеличивает его через сорок дней 
после введения, оказывая стабильное длительное действие. 
Запутанная в клубок ГК, прошитая связями кросс-линк 
по технологии CHAP, более резистентна к деградации 
в суставной полости [2]. 

Со временем после введения препарата происходят акти-
визация механизмов восстановления и метаболическая кор-
рекция синовиального гомеостаза [13]. Полученные данные 
хорошо согласуются с результатами других исследователей. 
В работах [21, 22] показано, что препарат Флексотрон® Кросс 
обладает эффективностью в отношении купирования боли 
и скованности сустава в течение 52 недель наблюдения 
по сравнению с линейной ГК, а также с ее препаратами, сши-
тыми с применением устаревших технологий. Деградация 
тканей сустава происходит медленнее, а его подвижность 
при использовании бионического геля выше [12, 22].

Таким образом, кросс-линк-препарат ГК подтвердил 
клиническую эффективность и безопасность в терапии 
гонартроза у пациентов среднего возраста (40-50 лет), 70% 
из которых женщины в пременопаузе и менопаузе, что явля-
ется значимым фактором риска развития гонартроза, так
как в этот период происходят гормональные измене-
ния, ухудшающие состояние хрящевой ткани [23, 24]. 
Применение препарата Флексотрон® Кросс способствовало 
облегчению боли, восстановлению двигательной активности 
и снижению приема НПВП. Хорошая и отличная перено-
симость препарата и отсутствие побочных явлений позво-
ляют рекомендовать кросс-линк-препарат ГК для лечения 
гонартроза. 

Ограничения исследования 
К ограничениям выполненного исследования следует отне-

сти небольшое количество пациентов, отсутствие группы 
плацебо.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Полученные данные терапии пациентов с гонартрозом пре-

паратом Флексотрон® Кросс убедительно показали эффек-
тивность и безопасность данного метода лечения. Значимое 
уменьшение болевого синдрома, улучшение функции сустава 
и, как следствие, качества жизни пациентов подтверждают 
целесообразность использования бионической кросс-линк 
ГК в лечении пациентов с гонартрозом.
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