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Оценка эффективности 
комбинированной терапии 
препаратом глюкозамина сульфата 
кристаллического (ДОНА) у пациентов 
с остеоартритом коленного сустава

Цель исследования: оценить эффективность и переносимость комбинированной 
терапии препаратом ДОНА (внутримышечные инъекции и пероральный 
прием) у пациентов с остеоартритом (ОА) коленного сустава.
Материал и методы. В исследование включено 200 пациентов с ОА коленного сустава 
первой – третьей степени согласно классификации Kellgren – Lawrence. 
Общая продолжительность исследования составила 146 дней (90 дней – период лечения, 56 дней – 
динамическое наблюдение). Все пациенты получали комбинированную терапию препаратом ДОНА.
Результаты. Через 90 дней от начала терапии отмечалось статистически значимое увеличение 
индекса здоровья – с 0,26 ± 0,03 до 0,52 ± 0,03 (p ≤ 0,01). Изменение индекса здоровья на фоне проводившейся 
терапии соответствовало удовлетворительному терапевтическому эффекту (Δ EQ-5D – 0,26). 
Аналогичное соотношение сохранилось и через восемь недель после завершения терапии. 
Кроме того, через 90 дней наблюдалось статистически достоверное улучшение суммарного 
индекса Лекена (с 12,4 ± 0,4 до 8,8 ± 0,3 балла, p ≤ 0,001) и снижение боли (с 5,6 ± 0,2 до 4,2 ± 0,2 балла, 
p ≤ 0,01). По остальным показателям (средняя дистанция ходьбы, функциональные нарушения) 
статистически значимых различий не получено (3,2 ± 0,1 vs 2,4 ± 0,2, p = 0,05 и 3,6 ± 0,3 vs 2,2 ± 0,1, 
p = 0,05). Через восемь недель после окончания лечения показатели оставались стабильными.
На фоне проводившейся терапии нежелательных реакций зафиксировано не было.

Ключевые слова: остеоартрит, боль, воспаление, функциональная активность, 
симптом-модифицирующие препараты медленного действия, кристаллический глюкозамина сульфат 
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Клинические исследования

Введение
Остеоартрит (ОА) – одно из наи-
более распространенных ревма-
тических заболеваний, особенно 
среди лиц старшей возрастной 
группы. 
В связи с  увеличением продол-
жительности жизни населения 
заболеваемость ОА в  XXI в. до-
стигла масштабов эпидемии 
[1, 2]. По данным разных авто-
ров, встречаемость ОА в популя-
ции колеблется от 5 до 18%. Так, 
в США патология диагностиро-
вана у 20 млн взрослых, при этом 
рентгенологические признаки 
заболевания наблюдались прак-
тически у 70% лиц старше 65 лет. 
В Российской Федерации, соглас-
но данным статистики, зарегист-
рировано 3 млн 700 тыс. боль-
ных. Первичная заболеваемость 
возросла более чем на 20%, что 
составляет 745 тыс. новых случа-
ев ежегодно. 
В последние годы сустав приня-
то рассматривать не как анато-
мическую совокупность сустав-
ных поверхностей, хрящевых 
структур, суставной капсулы 
и связочного аппарата, а как еди-
ный орган с  воспалительными, 
иммунными, метаболическими 
и функциональными составляю-
щими [2]. В этой связи представ-
ления о  патогенезе ОА претер-
пели значительные изменения. 
Если ранее патологию хряща 
считали следствием возраст-
ных дегенеративных изменений 
и повышенной статико-динами-
ческой нагрузки на сустав, в на-
стоящее время ключевая роль 
в развитии и прогрессировании 
ОА отводится воспалению и на-
рушению метаболизма хряща 
и  субхондральной кости, что 
приводит к нарушению баланса 
между анаболическими и  ката-
болическими процессами в пос-
ледних с формированием хонд-
рита, синовита и остеита [3]. При 
этом делается акцент на том, что 
ОА – это группа патогенетичес-
ки близких заболеваний, имею-
щих разную этиологию, факторы 
риска, клинические проявления, 
приводящих к  прогрессирую-
щей потере гиалинового хряща, 

а также патологическому ремо-
делированию субхондральной 
кости [4]. 
Многообразие механизмов воз-
никновения и  течения забо-
левания позволяет обсуждать 
существование определенных 
фенотипических вариантов, от-
личающихся патофизиологичес-
кими процессами и клинической 
картиной. На сегодняшний день 
выделено семь фенотипов ОА: 
посттравматический, генетичес-
ки детерминированный, метабо-
лический, возраст-зависимый, 
эстроген-зависимый, кристал-
лический и  болевой [2, 4]. Так, 
возраст-зависимый фенотип 
ОА обусловлен повреждением 
хондроцитов и  внеклеточного 
матрикса, уменьшением толщи-
ны и плотности субхондральной 
кости, саркопенией и снижени-
ем репаративной способности 
хряща, жесткостью сухожилий, 
повышением нестабильности 
суставов с  возрастом. Наличие 
генов, ассоциированных с  раз-
витием ОА, низка я костна я 
масса и  особенности формы 
скелета связаны с  генетически 
детерминированным феноти-
пом заболевания. Необходимо 
отметить, что от определен-
ных генов также зависят объем 
хряща и степень прогрессии ОА. 
Известно, что снижение уровня 
эстрогенов вследствие менопау-
зы обусловливает интенсивный 
костный обмен в  субхондраль-
ной кости, снижение костной 
массы, уменьшение мышечной 
массы и  ее силы, повреждение 
хондроцитов и  экстрацеллю-
лярного матрикса. Дефицит 
эстрогенов способствует повы-
шению нестабильности суста-
вов и  увеличению массы тела, 
а  повышенная жировая масса 
в  свою очередь ассоциируется 
с  высоким уровнем адипоки-
нов. Вследствие указанных из-
менений развивается эстроген-
зависимый ОА. Возникновение 
и прогрессирование кристалли-
ческого ОА может быть связано 
с  нарушениями врожденного 
иммунитета, а также кристалл-
индуцированным воспалением. 

Метаболический ОА развива-
ется у  пациентов с  ожирением, 
атеросклерозом и  другими ме-
таболическими расстройства-
ми. В  большинстве случаев он 
отражает системные нарушения 
метаболизма. Одним из вариан-
тов метаболического ОА явля-
ется диабет-индуцированный 
ОА. Вследствие высокой глю-
козотоксичности происходят 
накопление конечных продук-
тов гликирования и  активация 
оксидативного потенциала на 
локальном уровне. Эти факторы 
обусловливают патологическое 
ремоделирование костной, сус-
тавной и синовиальной тканей, 
а также биохимические измене-
ния, которые впоследствии при-
водят к  клиническим проявле-
ниям ОА [4]. 
Необходимо отметить, что при 
ОА значительно повышается 
риск развития коморбидных со-
стояний. Как правило, у  паци-
ентов с ОА одновременно имеют 
место пять-шесть заболеваний. 
Так, U.T. Kadam и соавт., изучив 
данные общей практики в отно-
шении пациентов старше 50 лет 
и сопоставив данные 11 375 боль-
ных с клиническими признаками 
ОА с данными 11 780 пациентов, 
не страдавших ОА, установили, 
что количество сопутствующих 
заболеваний существенно выше 
у  пациентов с  ОА. В  основной 
группе преимущественно вы-
сокие (шесть и  более болезней) 
и  средние (четыре-пять болез-
ней) показатели индекса болезни 
зафиксированы у 31 и 25% паци-
ентов, в контрольной – у 21 и 22% 
соответственно [5]. 

Применение симптом-модифицирующих 
средств медленного действия является 
перспективным для долгосрочного 
контроля симптомов ОА. Установлено, 
что SYSADOA эффективны в отношении 
симптомов заболевания, а также обладают 
болезнь-модифицирующим потенциалом
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В связи с многообразием клини-
ко-фенотипических вариантов 
лечение ОА остается актуальной 
проблемой. Несомненно, оно 
должно быть комплексным. При 
выборе терапии следует учиты-
вать локализацию и распростра-
ненность процесса, выражен-
ность клинических проявлений, 
степень деструкции сустава, 
функциональной активности па-
циента, наличие коморбидных 
состояний [6].
В настоящее время при ОА при-
меняют два класса препаратов: 
симптом-модифицирующие быс-
трого действия (анальгетики, 
нестероидные противовоспали-
тельные препараты, глюкокор-
тикостероиды внутрисуставно, 
трансдермальные терапевтичес-
кие системы) и симптом-модифи-
цирующие медленного действия 
(Symptomatic Slow-Acting Drugs 
in Osteoarthritis  – SYSADOA) 
(хондроитина сульфат, глюко-
замина сульфат, неомыляемые 
соединения авокадо, диацереин, 
препараты гиалуроновой кис-
лоты). Первые уменьшают вы-
раженность болевого синдрома 
и воспаления, вторые замедляют 
прогрессирование дегенератив-
ных изменений в суставе [3]. 
Применение симптом-модифи-
цирующих средств медленного 
действия является перспектив-
ным для долгосрочного контроля 
симптомов ОА. Установлено, что 
SYSADOA эффективны в  отно-
шении симптомов заболевания, 
а также обладают болезнь-моди-
фицирующим потенциалом [4, 7]. 
Наиболее изучено действие глю-
козамина сульфата (ГС), который 

является классическим предста-
вителем семейства гликозами-
ногликанов. 
В настоящее время существу-
ет несколько международных 
руководств по управлению ОА. 
Представленные в  них реко-
мендации основаны на данных 
доказательной медицины. Тем 
не менее приходится констати-
ровать, что между руководства-
ми отсутствует согласованность 
подходов к применению разных 
методов лечения. Основная при-
чина разногласий  – гетероген-
ность лекарственных форм и мар-
кировки препаратов в  разных 
странах и регионах мира. В част-
ности, существуют рецептурный 
запатентованный кристалличес-
кий ГС (компании Rottapharm/
Meda), а также его генерики, без-
рецептурные препараты ГС и ди-
етические добавки, содержащие 
соли глюкозамина гидрохлорида. 
Генерические препараты глюко-
замина, безрецептурные лекарст-
венные средства и  диетические 
добавки существенно отличают-
ся от кристаллического ГС. Речь 
прежде всего идет о  различии 
в молекулярной структуре, фар-
макокинетических свойствах 
и схеме дозирования. 
Эксперты Европейского обще-
ства по клиническим и  эконо-
мическим аспектам остеопороза 
и  остеоартрита, исходя из по-
лученных в  ходе клинических 
исследований данных, рекомен-
дуют отличать кристаллический 
ГС от других препаратов глюко-
замина [7].
На данный момент времени на-
коплена обширная доказатель-
ная база в отношении симптом-
модифициру ющего действия 
кристаллического ГС [6, 8–11]. 
Его эффективность в  отноше-
нии снижения экспрессии мар-
керов воспаления подтвержде-
на результатами клинических 
исследований. Клинически это 
проявлялось уменьшением вы-
раженности боли и улучшением 
функции суставов, рентгеноло-
гически  – сужением суставной 
щели. Анализ трех основных 
подгрупп Кокрановского обзо-

ра, включавшего 16 рандомизи-
рованных плацебоконтролируе-
мых исследований глюкозамина 
сульфата, показал, что только 
кристаллический ГС достовер-
но превосходит плацебо по ку-
пированию боли, оцениваемой 
по индексу выраженности ОА 
Ун и в е р с и т е т о в  З а п а д н о г о 
Онтарио и МакМастера и индек-
су Лекена [7, 8, 11]. Метаанализ 
двух долгосрочных клиничес-
ких исследований, включавший 
428 больных ОА с  гиперхолес-
теринемией и  гипергликемией, 
продемонстрировал отсутствие 
негативного влияния кристалли-
ческого ГС в дозе 1500 мг/сут на 
артериальное давление, уровень 
липидов и глюкозы в крови [12].
Широкое применение в  клини-
ческой практике получил препа-
рат ДОНА (кристаллический ГС). 
Он представлен в  трех формах: 
раствор для внутримышечной 
инъекции, порошок для приго-
товления раствора и таблетки.
Целью данного исследования 
стала оценка эффективности 
и переносимости комбинирован-
ной терапии препаратом ДОНА 
(внутримышечные инъекции 
и пероральный прием) у пациен-
тов с ОА коленного сустава.

Материал и методы
В исследование было включе-
но 200 больных с ОА коленного 
сустава первой  – третьей сте-
пени согласно классификации 
Kellgren – Lawrence. Диагноз был 
подтвержден результатами рен-
тгенологического исследования.
Критериями включения в иссле-
дование стали: 

 ✓ пациенты мужского и  женс-
кого пола в  возрасте от 18 до 
70 лет включительно;

 ✓ ОА коленного сустава первой – 
третьей степени с  клинически 
выраженной симптоматикой 
(боль, нарушение функции);

 ✓ общее удовлетворительное са-
мочувствие или отсутствие со-
путствующей патологии/тера-
пии, которая могла бы повлиять 
на интерпретацию результатов;

 ✓ отрицательный тест на бере-
менность у  женщин с  сохра-

Клинические исследования

Эксперты Европейского общества 
по клиническим и экономическим 
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исходя из полученных в ходе клинических 
исследований данных, рекомендуют 
отличать кристаллический глюкозамина 
сульфат от других препаратов глюкозамина
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ненным репродуктивным по-
тенциалом.

Критерии невключения:
 ✓ наличие любых реакций гипер-
чувствительности к  препарату 
и его компонентам, аллергия на 
морепродукты (креветки, мол-
люски);

 ✓ тяжелая хроническая почеч-
ная недостаточность;

 ✓ фенилкетонурия;
 ✓ беременность или период лак-
тации;

 ✓ женщины с сохраненным реп-
родуктивным потенциалом, не 
использующие адекватные ме-
тоды контрацепции;

 ✓ нарушение сердечной проводи-
мости и острая сердечная недо-
статочность, эпилептиформные 
судороги в  анамнезе, тяжелые 
нарушения функции печени.

Критериями исключения боль-
ных из исследования служили 
нежелательные явления или се-
рьезные нежелательные явления, 
развившиеся на фоне проводив-
шегося лечения, значительные 
нарушения протокола, наступле-
ние беременности, потеря паци-
ента из-под наблюдения, а также 
административные причины. 
Общая длительность исследова-
ния составила 146 дней, из них 
90 дней – период лечения, 56 дней 
динамического наблюдения. 
Дизайн исследования предпола-
гал три визита: первый  – скри-
нинг и начало терапии, второй – 
через 90 дней от начала терапии, 
третий  – через восемь недель 
после завершения курса лечения. 
На всех этапах исследования про-
водилась оценка качества жизни 
и функционального статуса.
Все пациенты получали комбини-
рованную (инъекционную и пе-
роральную) терапию препаратом 
кристаллического ГС (ДОНА) по 
следующей схеме: внутримышеч-
ные инъекции в дозе 400 мг три 
раза в неделю в течение первых 
четырех недель, на третьей и чет-
вертой неделе от начала терапии 
прием порошка в  дозе 1500 мг/
сут в дни, когда инъекции ДОНЫ 
не проводились, применение по-
рошка продолжалось до окон-
чания восьми недель терапии, 

после чего пациентов переводили 
на прием таблеток по 750 мг два 
раза в день. 
Для оценки качества жизни ис-
пользовали Европейский оп-
росник оценки качества жизни 
по пяти компонентам (European 
Quality of Life Questionnaire  – 
EQ-5D). Данный опросник со-
стоит из двух частей. Первая 
часть предназначена для опре-
деления состояния здоровья по 
пяти критериям: подвижность 
(передвижение в пространстве), 
самообслуживание, активность 
в повседневной жизни, боль/дис-
комфорт и беспокойство/депрес-
сия. Каждый компонент оцени-
вается по трехбалльной системе: 
один балл – отсутствие наруше-
ний, два балла – умеренные нару-
шения, три балла – выраженные 
нарушения.
Эффективность терапии опре-
деляли с  помощью альго-фун-
кционального индекса Лекена. 
Данный индекс рекомендован 
экспертами Европейской анти-
ревматической лиги для оцен-
ки эффективности SYSADOA 
при проведении клинических 
исследований у  больных ОА 
(Всемирная организация здра-
воохранения, 1985). Он позво-

ляет установить не только выра-
женность болевого синдрома, но 
и  тяжесть состояния пациента. 
С  помощью опросника пациен-
ты сами могут установить выра-
женность симптомов гонартрита 
(функциональности). В опросни-
ке содержится десять вопросов, 
распределенных по трем раз-
делам. Первая субшкала (пять 
вопросов) позволяет оценить 
болевую симптоматику, вторая 
(один вопрос)  – максимальную 
дистанцию ходьбы, третья суб-
шкала (четыре вопроса) – функ-
циональную активность и огра-
ничение подвижности коленного 
сустава. Каждый признак оцени-
вается в баллах, тяжесть состоя-
ния – по сумме баллов.
Оценка безопасности осущест-
влялась на протяжении всего ис-
следования. При возникновении 
нежелательных реакций опреде-
ляли их выраженность (легкая, 
средняя, выраженная), связь 
с назначенной терапией и необ-
ходимость приема сопутствую-
щих препаратов.
Полученные результаты обра-
батывали с  помощью непара-
метрических и  параметричес-
ких методов статистики. При 
этом использовали критерии 
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Таблица 1. Оценка качества жизни по EQ-5D исходно и через 90 дней терапии 

Показатель Первый визит Второй визит р* 
n % n %

Передвижение в пространстве: 
 ■ нет проблем
 ■ есть некоторые проблемы
 ■ прикован к кровати

33
167
0

16,5
83,5
0

103
97
0

51,5
48,5
0

0,001
0,02
–

Самообслуживание:
 ■ нет проблем
 ■ есть некоторые проблемы
 ■ не может сам мыться и одеваться

35
164
1

17,5
82,0
0,5

104
96
0

52,0
48,0
0

0,001
0,01
0,96

Повседневная активность:
 ■ нет проблем
 ■ есть некоторые проблемы
 ■ не может выполнять повседневные дела

13
187
0

6,5
93,5
0

112
87
1

56,0
43,5
0,5

0,001
0,01
0,12

Боль и дискомфорт:
 ■ нет боли и дискомфорта
 ■ есть небольшая боль и дискомфорт
 ■ есть сильная боль и дискомфорт

5
172
23

2,5
86,0
11,5

76
115
9

38,0
57,5
4,5

0,001
0,05
0,01

Тревога и депрессия: 
 ■ нет тревоги и депрессии
 ■ есть небольшая тревога и депрессия
 ■ есть выраженная тревога и депрессия

163
36
1

81,5
18,0
0,5

193
7
0

96,6
3,5
0

0,12
0,10
0,43

* р – различие между первым и вторым визитами.
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Вилкоксона и  Манна  – Уитни. 
Различия считали статистически 
значимыми при р ≤ 0,05. 
Результаты наблюдений обраба-
тывали с  использованием про-
граммы Statistica 7.0.

Результаты
Согласно данным опроса, про-
веденного во время первого ви-
зита (EQ-5D), наличие проблем 
со здоровьем отметили все боль-
ные ОА. Таковые были охарак-
теризованы как средней степе-
ни тяжести. На момент первого 
визита сильную боль и диском-
форт испытывали 23 (11,5%) 
пациента, небольшую тревогу 
и  депрессию  – 36 (18%), отсут-
ствие тревоги и депрессии – 163 
(81,5%), проблемы с  передви-
жением в  пространстве  – 167 
(83,5%), с самообслуживанием – 

164 (82%) больных. Среди опро-
шенных только пятеро (2,5%) не 
испытывали боли или диском-
форта (табл. 1).
При расчете количественного ин-
декса здоровья по показателям 
EQ-5D установлено, что исходно 
показатель индекса здоровья со-
ставил 0,26 ± 0,03. Через 90 дней 
от начала терапии отмечалось 
статистически значимое увели-
чение данного показателя  – до 
0,52 ± 0,03 (p ≤ 0,01). Изменение 
индекса здоровья на фоне прово-
димой терапии соответствовало 
удовлетворительному терапев-
тическому эффекту (Δ EQ-5D  – 
0,26). Аналогичное соотношение 
сохранилось и  через восемь не-
дель после завершения терапии 
(рисунок).
Оценка функциональной спо-
собности проводилась у  всех 

включенных в  исследование. 
Пациенты самостоятельно за-
полняли опросники во время 
первого и  последующих визи-
тов. На момент первого визита 
суммарный индекс Лекена со-
ставил 12,4 ± 0,4 балла, выра-
женность боли  – 5,6 ± 0,2 балла, 
средняя дистанция ходьбы  – 
3,2 ± 0,1 балла, ограничение 
подвижности  – 3,6 ± 0,3 балла. 
Через 90 дней терапии отмеча-
лось статистически достоверное 
улучшение суммарного индекса 
Лекена (8,8 ± 0,3 балла, p ≤ 0,001) 
и снижение боли (4,2 ± 0,2 балла, 
p ≤ 0,01). По остальным показате-
лям (средняя дистанция ходьбы, 
функциональные нарушения) 
статистически значимых раз-
личий не получено (3,2 ± 0,1 vs 
2,4 ± 0,2 балла, p = 0,05, и 3,6 ± 0,3 vs 
2,2 ± 0,1 балла, p = 0,05). Через во-
семь недель после окончания 
лечения показатели оставались 
практически такими же, как во 
время второго визита (табл. 2). 
Нежелательных эффектов на 
фоне такой схемы терапии не за-
регистрировано.

Заключение
Результаты исследования проде-
монстрировали эффективность 
комбинированной терапии пре-
паратом ДОНА при лечении ОА. 
В  частности, у  пациентов улуч-
шились показатели суммарного 
альго-функционального индекса 
Лекена, EQ-5D. При этом кли-
нический эффект сохранялся 
в  течение восьми недель после 
за вершения ку рса лечения. 
Нежелательные реакции зарегис-
трированы не были. Полученные 
данные согласуются с  данными 
других исследований, которые 
продемонстрировали благопри-
ятные ближайшие и отдаленные 
эффекты применения кристал-
лических ГС [6, 8, 9, 11, 12].  
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Таблица 2. Значения альго-функционального индекса Лекена у больных ОА исходно и через 90 дней 
терапии, балл

Показатель Первый визит Второй визит р* 

Суммарный индекс Лекена 12,4 ± 0,4 8,8 ± 0,3 0,001
Оценка боли 5,6 ± 0,2 4,2 ± 0,2 0,01
Средняя дистанция ходьбы 3,2 ± 0,1 2,4 ± 0,2 0,05
Функциональная активность и ограничение 
подвижности коленного сустава 

3,6 ± 0,3 2,2 ± 0,1 0,05

* р – различие между первым и вторым визитами.

Динамика индекса здоровья (EQ-5D) у больных ОА
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Evaluation of the Combination Therapy E� ectiveness with Glucosamine Crystalline Sulfate (DONA)
 in Patients with Knee Osteoarthritis
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Research objective: to evaluate the e�  cacy and tolerability of combination therapy with DONA 
(intramuscular injection and oral administration) in patients with osteoarthritis (OA) of the knee joint.
Material and methods. � e study included 200 patients with OA of the knee joint of the � rst-third degree 
according to the classi� cation of Kellgren-Lawrence. 
� e total duration of the study was 146 days (90 days – the period of treatment, 56 days – 
dynamic observation). 
All patients received combination therapy with DONA.
Results. A� er 90 days from the start of therapy, statistically signi� cant increase in the health index – 
from 0.26 ± 0.03 to 0.52 ± 0.03 (p ≤ 0.01) was observed. � e change in the health index during therapy 
corresponded to a satisfactory therapeutic e� ect (Δ EQ-5D – 0.26). A similar ratio remained eight weeks 
a� er the therapy end.
In addition, a� er 90 days there was statistically signi� cant improvement in the total Leken index (from 12.4 ± 0.4 
to 8.8 ± 0.3 points, p ≤ 0.001) and the  decrease in pain (from 5.6 ± 0.2 to 4.2 ± 0.2 points, p ≤ 0.01). For the other 
indicators (average distance walk, functional impairment) statistically signi� cant di� erences were not obtained 
(3.2 ± 0.1 vs 2.4 ± 0.2, p = 0.05 and 3.6 ± 0.3 vs 2.2 ± 0.1, p = 0.05). Eight weeks a� er the end of treatment, 
the indicators remained stable.
No adverse reactions were recorded against the background of the therapy.
Key words: osteoarthritis, pain, in� ammation, functional activity, symptom-modifying drugs of slow action, 
crystal glucosamine sulfate
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