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Остеоартроз (ОА) представляет собой

важную социально-медицинскую проблему,

значение которой возрастает в связи с повы-

шением его распространенности за счет уве-

личения продолжительности жизни населе-

ния и частоты ожирения [1]. Эксперты Все-

мирной организации здравоохранения (ВОЗ)

признали ожирение новой хронической

«эпидемией» нашего времени. По последним

оценкам ВОЗ, более миллиарда человек

в мире имеют избыточную массу тела [2].

Ожирение является одним из важных факто-

ров риска возникновения и прогрессирова-

ния ОА [3], поэтому снижение массы тела

больных имеет первостепенное значение

в лечении ОА [4].

Остеоартроз :  эпидемиология 
и факторы риска
ОА – гетерогенная группа заболеваний

различной этиологии со сходными биологи-

ческими, морфологическими, клиническими

проявлениями и исходом, в основе которых

лежит поражение всех компонентов сустава,

в первую очередь хряща, а также субхондраль-

ной кости, синовиальной оболочки, связок,

капсулы, околосуставных мышц [5].

По влиянию на состояние здоровья ОА

занимает среди всех заболеваний 4-е место

у женщин и 8-е у мужчин. В западных стра-

нах рентгенологические признаки ОА встре-

чаются у большинства лиц старше 65 лет.

В 2002 г. в США ОА страдали 13,2 млн чело-

век, в Европе – 14,5 млн, в Японии –

6,6 млн. В России ОА выявлен у 15 млн чело-

век, причем распространенность этого забо-

левания за последние годы возросла на 35%

[6]. По последним данным ФГБНУ НИИР

им. В.А. Насоновой, распространенность ОА

среди населения России составила 13%

(13 тыс. больных на 100 тыс. населения), что

значительно выше результатов официальной

статистики Минздравсоцразвития Россий-

ской Федерации от 2008 г., в которой зареги-

стрировано в 5 раз меньше больных ОА (2720

на 100 тыс. населения) [7, 8].

ОА оказывает существенное влияние на

качество жизни. Пациентам с ОА требуется

больше времени на повседневную деятель-

ность. Они в значительной степени зависят от

помощи семьи и друзей, тратят больше фи-

нансовых средств на лечение и обследования,

чем население в целом [4].

ОА – одна из главных причин тотально-

го эндопротезирования коленного (КС) и та-

зобедренного (ТБС) суставов. В Европе каж-

дые 1,5 мин проводятся оперативные вмеша-

тельства по замене пораженного сустава.

В США ежегодно производится приблизи-

тельно 500 тыс. операций эндопротезирова-

ния суставов [9].

ОА рассматривается как мультифактор-

ное заболевание (табл. 1). На его развитие

и прогрессирование влияет множество факто-

ров, среди них принято выделять эндогенные

(пол, возраст, наследственность) и экзоген-

ные (чрезмерная механическая нагрузка

и ожирение) [10, 11].

Ожирение
В большинстве стран Европы ожирени-

ем страдает более 20% населения. Эпидемия

ожирения в США растет с угрожающей ско-

ростью, зафиксировано 75% увеличение рас-

пространенности избыточной массы тела

с 1980 г. На основании последних данных,
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34 млн взрослых американцев страдают ожирением, и 13 млн

из них – клинически выраженным ожирением. В послед-

нее время во всем мире наблюдается рост частоты ожире-

ния у детей и подростков: в развитых странах мира 25%

подростков имеют избыточную массу тела, а 15% страдают

ожирением. Избыточная масса тела в детстве – значимый

предиктор ожирения во взрослом возрасте: 50% детей,

имевших избыточную массу тела в 6 лет, становятся тучны-

ми в зрелом возрасте [12]. В США заболеваемость детей

ожирением за последние 25 лет выросла в 4 раза, среди де-

тей от 6 до 19 лет 16% имеют избыточную массу тела, а 31%

подвержены риску ожирения [4]. Женщины ожирением

страдают чаще (9–45%), чем мужчины (7–11%). Избыточ-

ную массу тела в индустриально развитых странах, кроме

Японии и Китая, имеют около половины населения.

По прогнозам, к 2025 г. примерно 2,3 млрд взрослых людей

будут иметь избыточную массу тела, а более 700 млн –

страдать ожирением [2, 13]. 

Все чаще в мировой медицинской литературе ожи-

рение определяется как национальная проблема. В Ку-

вейте проведено сплошное исследование среди мужчин

и женщин старше 50 лет. По данным обследования, 81%

респондентов имели избыточную массу тела, и у 46% из

них индекс массы тела (ИМТ) был >30 кг/м2. Было пока-

зано, что в возрасте 50–59 лет риск прогрессирования

ожирения выше, чем у людей 70 лет и старше. У женщин

риск развития ожирения в 3,6 раза выше, чем у мужчин,

причем если ожирение начинает прогрессировать в тру-

доспособном возрасте, то происходит инвалидизация па-

циентов молодого возраста [14], снижается общая про-

должительность жизни в связи с развитием тяжелых со-

путствующих заболеваний, к которым относятся сахар-

ный диабет (СД) 2-го типа, артериальная гипертензия

(АГ), дислипидемия, атеросклероз и связанные с ним за-

болевания, синдром ночного апноэ, гиперурикемия, ре-

продуктивная дисфункция, желчнокаменная болезнь,

ОА, некоторые онкологические заболевания (у жен-

щин — рак эндометрия, шейки матки, яичников, молоч-

ных желез, у мужчин — рак предстательной железы; рак

прямой кишки у лиц обоего пола), варикозное расшире-

ние вен нижних конечностей, геморрой [15]. В Испании

в 2006 г. проведено исследование по изучению влияния

избыточной массы тела на риск возникновения инвалид-

ности среди населения. Обследованы пациенты в возрас-

те 35–79 лет. Избыточная масса тела (ИМТ=25–29 кг/м2)

обнаружена у 45,7% населения. Риск развития ОА соста-

вил 60%. Показано, что избыточная масса тела связана

с риском для здоровья, который обусловлен развитием

различных заболеваний и угрозой инвалидности [16].

Ожирением называется избыточное отложение жира

в организме [17]. 

ИМТ часто используется для оценки массы тела.

Индекс рассчитывается как отношение массы тела в ки-

лограммах к квадрату роста в метрах (кг/м2). ИМТ явля-

ется наиболее удобным показателем для выявления ожи-

рения и избыточной массы тела у населения, поскольку

соответствующие пограничные значения ИМТ одинако-

вы для всех возрастных категорий взрослых людей, как

мужчин, так и женщин. Однако ИМТ рассматривают

в качестве приблизительного критерия, поскольку он

может зависеть, например, от степени развития скелет-

ной мускулатуры [2]. 

Клиническая классификация значений ИМТ, разра-

ботанная Национальным институтом здоровья США

и одобренная ВОЗ [17, 18], приведена в табл. 2.

Для оценки ожирения используются и другие антро-

пометрические показатели: окружность талии (ОТ),

окружность бедер (ОБ) и соотношение ОТ/ОБ. ОТ/ОБ

≥1,0 у мужчин и >0,85 у женщин указывает на избыточ-

ную массу тела. Однако наиболее информативной являет-

ся оценка ОТ, который отражает тип ожирения: ОТ у жен-

щин >80 см и у мужчин >94 см указывает на избыточное

количество висцерального жира. При нарастании висце-

рального ожирения повышается риск развития заболева-

ний костно-мышечной системы, сердечно-сосудистых

заболеваний, СД 2-го типа, некоторых форм рака, преж-

девременной смерти [2].

Ожирение оказывает влияние не только на развитие,

но и на прогрессирование заболеваний опорно-двигатель-

ного аппарата, включая ОА, воспалительные заболевания

суставов, боли в нижней части спины [19]. 

Многочисленные работы последовательно проде-

монстрировали связь ожирения с распространенностью

и тяжестью ОА КС [9, 20, 21], ТБС [22–25], суставов кис-

тей [26–29].

Ожирение и риск  развития остеоартроза 
коленных суставов
Проведенные исследования доказывают, что ожире-

ние часто предшествует развитию ОА КС и увеличивает

риск прогрессирования рентгенологических изменений

в них [30].

По данным метаанализа, проведенного L. Jiang и со-

авт. [20], увеличение ИМТ на каждые 5 единиц вызывает

увеличение риска развития ОА КС на 35%.

Канадскими учеными в большом исследовании в те-

чение 22 лет было установлено, что риск развития ОА КС

у лиц с ИМТ >30 кг/м2 был в 7 раз выше, чем при ИМТ

<25 кг/м2 [31]. В Швеции L. Lohmander и соавт. [32], обсле-

довав 27 960 человек, установили, что риск развития ОА

Таблица 1 Факторы риска развития ОА

Эндогенные Экзогенные

1. Возраст

2. Пол

3. Дефекты развития

4. Наследственная 
предрасположенность

5. Мышечная слабость

6. Минеральная плотность кости

1. Ожирение

2. Травма

3. Профессиональная 
деятельность

4. Занятия спортом

Таблица 2 Классификация ожирения (ВОЗ, 1997)

Типы массы тела ИМТ, кг/м2 Риск сопутствующих 
заболеваний

Дефицит массы тела <18,5 Низкий 

Нормальная масса тела 18,5–24,9 Обычный

Избыточная масса тела 25,0–29,9 Повышенный
(предожирение)

Ожирение I степени <30,0–34,9 Высокий

Ожирение II степени <35,0–39,9 Очень высокий

Ожирение III степени >40 Чрезвычайно высокий
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КС у пациентов с ожирением в 8 раз выше, чем при нор-

мальных значениях ИМТ.

F. Cicuttini и соавт. [33] при исследовании женщин-

близнецов среднего возраста обнаружили, что ожирение

является важным фактором риска развития ОА КС.

При росте массы тела на каждый килограмм риск возник-

новения данного заболевания у больных с ожирением уве-

личивается на 9–13%.

По результатам 10-летнего исследования в Норве-

гии у людей с ИМТ > 30 кг/см2 заболеваемость ОА КС на

7,3% выше, чем при нормальных значениях этого пока-

зателя [26]. В Великобритании D. Coggon и соавт. [34]

проведя обследование 525 мужчин и женщин старше 45 лет,

выяснили, что при ИМТ >36 кг/м2 риск развития гонар-

троза в 13,6 раза выше, чем у людей с нормальной мас-

сой тела.

Ожирение и прогрессирование остеоартроза 
коленных суставов
В большом Роттердамском когортном исследовании

M. Reijman и соавт. [11] изучили влияние ожирения на тя-

жесть ОА КС. Проведя обследование 3585 человек в воз-

расте старше 55 лет в течение 6 лет, они обнаружили, что

ИМТ >27 кг/м2 в значительной степени связан с прогрес-

сированием рентгенологических проявлений гонартроза

в виде сужения суставной щели на 1,5 мм и увеличения ста-

дии рентгенологических изменений ОА по

Kellgren–Lawrence.

Исследования, проведенные в Великобритании, по-

казывают тесную взаимосвязь между ожирением (ИМТ

>30 кг/м2) и рентгенологическими проявлениями ОА КС

[35]. Были изучены рентгенограммы КС 785 пар женщин-

близнецов (средний возраст 54,5±7,8 года). Тибиофемо-

ральный ОА рентгенологически оценивался по классифи-

кации Kellgren–Lawrence. Обнаружена положительная

связь между высоким ИМТ и ОА КС [21].

M. Davis и соавт. [36], обследовав 3905 человек в воз-

расте от 45 до 74 лет, установили, что ожирение ассоцииру-

ется как с двусторонним, так и односторонним ОА КС.

Известно, что варусная деформация КС в 4 раза

увеличивает риск развития и прогрессирования ОА

в медиальной области тибиофеморального сочлене-

ния, а вальгусная деформация в 5 раз увеличивает на-

грузку на латеральные отделы КС [37]. L. Sharma и со-

авт. [38], обследовав 154 пациента с варусной и 115

с вальгусной деформацией, показали, что ИМТ корре-

лирует с тяжестью повреждения медиальной тибиофе-

моральной области у пациентов с варусной деформа-

цией (p=0,0009).

Ожирение и остеоартроз 
тазобедренных суставов
Норвежскими исследователями была изучена связь

ожирения (ИМТ >30 кг/м2) с ОА ТБС в общей популяции

в течение 10 лет. Данная работа продемонстрировала, что

при ожирении частота развития коксартроза на 5,8% вы-

ше, чем при нормальной массе тела [26]. Систематиче-

ский обзор, включавший 12 исследований, продемонст-

рировал ассоциацию между ожирением и ОА ТБС, при-

чем сильнее эта зависимость проявлялась в работах, где

оценивались и рентгенологические проявления, и кли-

нические признаки коксартроза [22]. В США R. Marks

и соавт. [23], обследовав мужчин и женщин (n=1021)

в возрасте от 23 до 94 лет с IV стадией ОА ТБС обнаружи-

ли, что 70% из них страдают ожирением. При этом самый

высокий процент больных ожирением и коксартрозом

наблюдался в группе среднего трудоспособного возраста

(50–59 и 60–69 лет). Отмечено, что высокий ИМТ корре-

лировал как с односторонним, так и с двусторонним

коксартрозом. В Швеции E. Vingard и соавт. [24], прове-

дя обследование 239 мужчин, перенесших артропластику

по поводу первичного ОА ТБС, тоже показали положи-

тельную взаимосвязь между тяжелым коксартрозом и вы-

соким ИМТ.

Вместе с тем существует ряд работ, в которых не об-

наружена связь ожирения с коксартрозом. Это продемон-

стрировали S. Tepper и M. Hochberg [25] при обследовании

2490 пациентов в возрасте 55–74 лет. Такие же результаты

получены в Австралии на основании обследования 562 па-

циентов с коксартрозом [39]. В Роттердамском когортном

исследовании авторы не нашли влияния высокого ИМТ на

развитие и прогрессирование ОА ТБС [11].

Ожирение и остеоартроз суставов кистей
Результаты работ, в которых оценивалось влияние

ожирения на ОА суставов кистей, противоречивы. Ряд ис-

следователей не нашли связи между ними, другие – наобо-

рот, рассматривают ожирение в качестве фактора риска

развития и прогрессирования ОА суставов кистей.

В Норвегии в 10-летнем исследовании у пациентов

с высоким ИМТ заболеваемость ОА суставов кистей была

на 5,6% выше, чем при нормальных его значениях, причем

женщины заболевали достоверно чаще, чем мужчины. По-

казано, что ожирение – это значимый независимый пре-

диктор развития ОА суставов кистей [26]. В США при ис-

следовании 134 женщин 20–89 лет тоже обнаружена поло-

жительная корреляция ожирения и развития ОА суставов

кистей [27]. В Мичигане при обследовании в течение 23 лет

1276 человек в возрасте от 50 до 74 лет было обнаружено,

что ожирение в значительной степени связано как с забо-

леваемостью ОА суставов кистей, так и с его тяжестью [28].

В систематическом обзоре E. Yusuf и соавт. [29] проанали-

зировали 25 исследований взаимосвязи избыточной массы

тела и ОА суставов кистей, среди которых два исследова-

ния когортных, три – случай–контроль и 20 – сплошных.

В 16 из них обнаружена положительная связь между ожи-

рением и ОА суставов кистей, в 12 – наличие ожирения

коррелировало с рентгенологическими и клиническими

признаками ОА запястно-пястных суставов. В остальных

9 исследованиях связь либо не выявлялась, либо ассоциа-

ция была слабой.

В другом исследовании, которое проводилось в Бал-

тиморе, в течение 23 лет наблюдались более 800 мужчин.

В этой группе авторы не обнаружили связи между избы-

точной массой тела, заболеваемостью и тяжестью ОА сус-

тавов кистей [40]. Такие же данные получены при обследо-

вании женщин с ожирением в США. Тяжесть ОА суставов

кистей была связана в значительной степени с возрастом,

а не с ИМТ [41].

Проблема связи ОА суставов кистей и ожирения ос-

тается спорной и требует дальнейшего изучения [29].

Ожирение и эндопротезирование суставов
Ожирение является важным фактором риска эн-

допротезирования КС. Y. Wang и соавт. [42] в проспек-

тивном когортном исследовании, проведенном в Авст-
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ралии, с включением 39 023 здоровых лиц обнаружили,

что риск первичной артропластики КС при ОА связан

с избыточной массой тела и центральным типом ожи-

рения. В работе, проведенной в Великобритании, по-

казано, что, если бы каждый пациент с ожирением или

с избыточной массой тела снизил ее на 5 кг, эндопро-

тезирования КС можно было бы избежать в 24% случа-

ев [34].

В исследовании Nurses Health, проведенном в США

с участием 568 женщин с первичным ОА ТБС, показано,

что высокий ИМТ (>35 кг/м2) повышает риск эндопроте-

зирования сустава в 2 раза по сравнению с низким ИМТ

(<22 кг/м2). Кроме того, высокий ИМТ в возрасте 18 лет

повышает риск эндопротезирования ТБС в более старшем

возрасте [43]. 

Ожирение не только повышает риск эндопротезиро-

вания, но и влияет на частоту послеоперационных ослож-

нений, в том числе инфекционных. При эндопротезирова-

нии КС или ТБС у 7181 пациента в Финляндии частота пе-

рипротезной инфекции в течение первого года после опе-

рации составила 4,66% у пациентов с ожирением и 0,37%

при нормальном ИМТ [44].

Таким образом, многочисленные данные медицин-

ской литературы подтверждают взаимосвязь ОА и ожире-

ния, свидетельствуют о том, что ожирение является факто-

ром риска развития и прогрессирования ОА.

Влияние ожирения на клинические проявления
остеоартроза
Ожирение способствует усугублению клинических

проявлений ОА, в частности усилению боли в КС.

Исследования, проведенные в Италии, продемонстри-

ровали взаимосвязь ожирения и интенсивности боли

при ОА КС. В данной работе участвовало 2764 врача об-

щей практики, каждый из которых набирал последова-

тельно 10 пациентов с симптоматическим ОА, диагноз

соответствовал критериям Американской коллегии рев-

матологов (ACR), а интенсивность боли определялась по

визуальной аналоговой шкале. Она была максимальной

у пациентов с ОА КС и ожирением. При коксартрозе

и ОА суставов кистей в сочетании с ожирением боль бы-

ла менее выраженной [45]. В работе R. Marks [46] тоже

установлено, что у пациентов с ОА КС и ожирением от-

мечалась большая интенсивность боли, чем у лиц с низ-

ким ИМТ (р<0,05).

В Австралии обследовано 250 больных ОА КС в тече-

ние 2 лет. В этой группе увеличение массы тела за период

наблюдения более чем на 5% сопровождалось повышени-

ем всех компонентов индекса WOMAC: боль увеличилась

в среднем на 27,1 мм, скованность – на 18,4 мм и функци-

ональная недостаточность – на 99,3 мм [47].

Патогенетические взаимосвязи ожирения 
и остеоартроза
Взаимосвязь ожирения и ОА рассматривается с не-

скольких позиций. Во-первых, избыточная масса тела ме-

няет биомеханику сустава, увеличивая механическую на-

грузку. Недавно на поверхности хондроцитов обнаружены

механорецепторы, чувствительные к давлению и связан-

ные с внеклеточным матриксом сигнальным каскадом.

На хондроцитах обнаружено три типа сигнальных рецеп-

торов: активируемые растяжением каналы (stretch-activat-

ed channels), α5β1-интегрин и CD44. Сжатие и растяжение

стимулируют интегрин и активируемые растяжением ка-

налы, приводя к активации сигнального каскада реакций

(митоген-активированная протеинкиназа, NFκB) и про-

дукции вторичных мессенджеров (кальция, трифосфати-

нозита и циклического аденозинмонофосфата). После ак-

тивации механорецепторов могут синтезироваться цито-

кины, матриксные металлопротеиназы (ММП), про-

стагландины или оксид азота. Как показали эксперимен-

тальные исследования, при определенных условиях пере-

грузка может служить триггером ингибиции синтеза ком-

понентов матрикса и хрящевой деградации. В свою оче-

редь можно предположить, что ожирение может индуци-

ровать повреждение хряща посредством активации меха-

норецепторов [35].

Влияние ожирения на хрящ
Появление магнитно-резонансной томографии

(МРТ) дало возможность более детально изучать патоло-

гию хряща. В Австралии проведено исследование, целью

которого было изучить влияние изменения ИМТ на

структуру хряща КС за 10-летний период. Наблюдались

142 женщины среднего возраста (от 30 до 49 лет) без кли-

нических признаков ОА. В начале и в конце исследова-

ния определялся ИМТ, и в конце проводилась МРТ КС.

В начале исследования 62% пациентов имели нормаль-

ный ИМТ (<25 кг/м2), 26% – избыточную массу тела

(ИМТ 25–29,9 кг/м2) и 12% страдали ожирением (ИМТ

>30 кг/м2). Через 10 лет уже 27% пациентов имели ожире-

ние, 27% – избыточную массу тела и только 44% – нор-

мальный ИМТ. Авторами показано, что прогрессирова-

ние ожирения у лиц среднего возраста без клинических

и рентгенологических признаков ОА приводит к потере

объема хряща и развитию дефектов хрящевой ткани, что

в свою очередь повышает риск развития более тяжелого

течения ОА [48].

M. Laberge и соавт. [49] анализировали данные МРТ

КС, которая проводилась в начале исследования и через

36 мес у 137 лиц среднего возраста с факторами риска ОА

КС, но без рентгенологических и клинических проявлений

заболевания. Авторы обнаружили, что ожирение в значи-

тельной степени было связано с высокой распространен-

ностью и тяжестью дегенеративных изменений КС и про-

грессированием поражения хряща. В начале исследования

распространенность и тяжесть изменений хряща коррели-

ровали с ИМТ, при его повышении риск повреждения ме-

ниска был увеличен в 4 раза по отношению к лицам с нор-

мальным ИМТ. За 36-месячный период последующего на-

блюдения число новых случаев поражения хряща и увели-

чения имеющихся изменений было значительно выше

у пациентов с ожирением [49].

Рост числа больных с ожирением повышает интерес

к более углубленному изучению биологии жировой ткани

во всем мире [50]. 

Жировая ткань
Жировая ткань – это вид соединительной ткани, ко-

торая состоит из разветвленной сети сосудов, коллагено-

вых волокон, фибробластов и клеток иммунной системы,

окруженных липидными клетками, так называемыми ади-

поцитами [51].

По классификации жировая ткань разделяется на

два вида: белая и бурая. Они характеризуются различной

анатомической локализацией, структурой и функцией

[52]. Белая жировая ткань широко распространена у че-

ловека; в частности, она находится в подкожной жиро-
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вой клетчатке, в сальнике, в жировых отложениях вок-

руг внутренних органов. Практически весь объем адипо-

цита белой жировой ткани занимает одна большая жи-

ровая капля, при этом ядро оттеснено к периферии.

Функции белой жировой ткани разнообразны: во-пер-

вых, это депонирование жира и создание теплоизоляци-

онного слоя, а во-вторых – механическая защита. Од-

ним из значимых свойств белой жировой ткани является

эндокринная функция. Бурая жировая ткань распро-

странена в значительно меньшей степени. В основном

она встречается у новорожденных в области шеи, лопа-

ток, в подмышечных впадинах, за грудиной. Адипоцит

бурой жировой ткани имеет ряд особенностей. Он со-

держит много мелких жировых капель, поэтому его ядро

остается в центре клетки, в цитоплазме очень много ми-

тохондрий, которые придают характерный бурый цвет.

Благодаря обилию митохондрий, жиры, мобилизуемые

из жировых капель, расщепляются до конечных продук-

тов (углерод и вода) в самих бурых адипоцитах, причем

основная часть высвобождающейся при этом энергии

просто рассеивается в виде теплоты. В этом заключается

основная функция бурой жировой ткани – теплопродук-

ция и обогрев тела [53].

Одна из наименее изученных функций жировой

ткани – эндокринная. Жировая ткань вырабатывает

множество биологически активных веществ [54, 55],

среди которых важное место занимают адипокины

и адипоцитокины [51]. Известно более 50 адипокинов,

в том числе лептин, адипонектин, резистин, висфатин

и др., которые могут секретировать провоспалительные

цитокины, такие как фактор некроза опухоли α
(ФНОα), интерлейкин 6 (ИЛ6), ингибитор активатора

плазминогена 1 и др. [55].

Адипокины
Адипокины представляют собой биологически ак-

тивные вещества, которые продуцируются белой жировой

тканью и обладают плейотропными эффектами, участвуют

в широком спектре обменных процессов, включая не толь-

ко углеводный и липидный обмен, но и модуляцию им-

мунных и воспалительных реакций [56].

Адипокины способствуют хроническому воспали-

тельному процессу, действуя совместно с другими цитоки-

нами, что в совокупности увеличивает процессы дегенера-

ции в суставе. Адипокины могут посредством синергиче-

ских связей с ИЛ1 увеличивать катаболические процессы

в хряще и повышать синтез провоспалительных медиато-

ров в тканях сустава [54].

Проводятся исследования по изучению действия

адипокинов на ткани сустава. Так, голландские ученые

изучали содержание в сыворотке адипонектина, лепти-

на и резистина у 172 пациентов с IV стадией гонартроза,

направленных на эндопротезирование КС, и 132 здоро-

вых лиц (группа контроля) без рентгенологических при-

знаков ОА КС. Уровни адипокинов у пациентов с ОА

были заметно выше, чем в группе контроля (p<0,001).

Особенно высокие уровни адипонектина и лептина бы-

ли ассоциированы с женским полом и высоким ИМТ

(p<0,001). При гистохимическом исследовании хряща

и синовиальной оболочки после эндопротезирования

не обнаружено связи сывороточных уровней адипоки-

нов со степенью повреждения хряща, но отмечена сла-

бая положительная корреляция с синовиальным воспа-

лением [57].

Рассмотрим некоторые адипокины и адипоцитоки-

ны в отдельности.

Лептин
Лептин – один из основных адипокинов, участвую-

щих в метаболических процессах при ОА [58]. Он является

белковым продуктом гена, который был идентифицирован

в 1994 г. Лептин в основном производится клетками белой

жировой ткани, и его циркуляция напрямую связана с ко-

личеством жира в организме. Лептин считается основным

регулятором массы тела, подавляя аппетит и стимулируя

расход энергии через гипоталамические рецепторы. Про-

дукция лептина в основном регулируется приемом пищи

и гормонами, а также медиаторами воспаления, такими

как ФНОα, ИЛ1, ИЛ6. Воспалительный процесс усилива-

ет синтез лептина, в то время как голод и ограничение по-

требления животных жиров снижают его концентрацию

[59, 60].

Недавние исследования показали, что лептин спо-

собен вызывать синтез ММП, участвующих в поврежде-

нии хряща при ОА [61]. Различные ММП, в том числе

коллагеназа, стромелизин, желатиназа, мембранные про-

теиназы и металлоэластазы, обнаруживают в хряще при

ОА в повышенной концентрации по сравнению с нормой,

причем степень повышения активности этих ферментов,

как правило, коррелирует со степенью повреждения хря-

щевой ткани [62]. В Великобритании при исследовании

культур бычьих хрящей показано, что в хондроцитах леп-

тин индуцирует повышенный синтез ММП, которые спо-

собствуют дегенерации хряща и поддержанию воспале-

ния. Экспрессию ММП исследовали с помощью полиме-

разной цепной реакции, а сигнальные пути активации

изучали методом иммуноблоттинга. Было показано, что

лептин действует как провоспалительный адипокин на

метаболизм хрящевой ткани, модулируя активность

ММП [63].

Лептин также влияет на функцию остеобластов при

ОА. Изучение субхондральной кости у 64 пациентов

с гонартрозом различной степени тяжести после эндопро-

тезирования показало, что в остеобластах при ОА выраба-

тывается в 5 раз больше лептина по сравнению с группой

контроля (16 образцов субхондральных костей, взятых при

аутопсиях у погибших без признаков ОА). Повышенная

продукция лептина, в свою очередь, вызывает повышение

уровня щелочной фосфатазы, остеокальцина, коллагена

I типа и трансформирующего фактора роста β1 (ТФРβ1),

что способствует нарушению регуляции остеобластов [64]. 

У больных с ОА КС лептин содержится в большом

количестве в синовиальной жидкости и в синовиальной

оболочке КС [65].

В 10-летнем исследовании в Мичиганском универси-

тете показана взаимосвязь уровня лептина с рентгенологи-

ческими признаками ОА у женщин. Авторы установили,

что повышение уровня лептина на 5 нг/мл в сыворотке

крови ассоциируется с прогрессированием рентгенологи-

ческих признаков ОА на 38% и повышением риска возник-

новения ОА КС на 31% [66].

Другие адипокины: адипонектин, резистин, висфатин
Адипонектин оказывает свое воздействие через

рецепторы, которые обнаруживаются в основном в ске-

летной мускулатуре (AdipoR1), а также в печени

(AdipoR2) [67].

Адипонектин имеет широкий диапазон действия при

заболеваниях с воспалительным компонентом, например
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при сердечно-сосудистых заболеваниях, СД 2-го типа, ме-

таболическом синдроме (МС) и ОА [68]. Однако роль ади-

понектина при ОА остается до конца не ясной. В исследо-

вании, проведенном E. Distel и соавт. [69], обнаружено по-

вышение продукции адипонектина при ОА КС. В то же

время в другой работе была показана обратная корреляция

между уровнем адипонектина в плазме и синовиальной

жидкости и тяжестью заболевания по рентгенологическим

признакам [70].

Адипоциты производят лишь небольшую часть рези-

стина. Основным источником циркулирующего резистина

являются макрофаги [71]. Сведения о том, что уровни ре-

зистина увеличиваются при ожирении, противоречивы.

Одни исследования показывают положительную корреля-

цию [72, 73], другие – не обнаруживают связи между этим

адипокином и высоким ИМТ [74].

Имеются данные об увеличении уровня висфатина

при ожирении. Основными производителями висфатина

являются гранулоциты и моноциты. Показано, что коли-

чество висфатина у пациентов с ожирением выше, чем при

нормальном ИМТ [75]. Висфатин повышает синтез ИЛ1β,

ММП3 и ММП13 в хондроцитах [76].

Инфрапателлярная жировая ткань
Инфрапателлярная жировая ткань (ИЖТ) больных

ОА содержит не только адипоциты, но и высокие уровни

макрофагов, лимфоцитов и гранулоцитов. Она способна

производить и выделять большое количество лептина

и адипонектина, а также синтезировать воспалительные

медиаторы (ФНОα, ИЛ6) в более высоких концентраци-

ях, чем подкожный жир [77]. Кроме того, ИЖТ при ОА

очень хорошо иннервируется малыми С-волокнами ней-

ронов, содержащими нейровоспалительные медиаторы

и вазодилататор – субстанцию Р, которая не только спо-

собствует формированию ощущения боли, но и непо-

средственно действует на различные клетки иммунной

системы, эндотелий, провоцируя синтез провоспали-

тельных цитокинов (ИЛ1, ФНОα) [78]. Секреция лепти-

на в ИЖТ достаточна, чтобы вызвать синтез ММП1

и ММП13 в хондроцитах, что способствует поддержанию

хронического воспаления [79]. ИЖТ больных ОА синте-

зирует также большое количество висфатина, который

способен индуцировать синтез ММП, опосредующих де-

струкцию хряща при ОА [77]. В исследованиях M. Rai,

L. Sandell [80] тоже показана важная роль ИЖТ как ис-

точника адипокинов, цитокинов и хемокинов, которые

обладают катаболическими и провоспалительными свой-

ствами.

Таким образом, ожирение представляет собой слабо-

выраженный воспалительный процесс, вызывающий сис-

темную метаболическую дисфункцию. При ОА с ожирени-

ем повышается выработка адипокинов, обладающих про-

воспалительной активностью, что способствует прогресси-

рованию заболевания.

Остеоартроз и метаболический синдром 
По прогнозам Центра по контролю и профилактике

заболеваний (CDC), к 2030 г. ожидается, что 20% населе-

ния США будет старше 65 лет, и 86% будут иметь избы-

точную массу тела или ожирение. В связи с этой тенден-

цией предполагается увеличение распространенности за-

болеваний, связанных с возрастом и ожирением, таких,

например, как ОА и МС [81]. Возрастание частоты ОА

в постменопаузальном периоде у женщин свидетельству-

ет в пользу участия метаболических факторов в патогене-

зе ОА. Существуют данные о том, что такие факторы, как

АГ, гиперлипидемия и гипергликемия, ассоциированы

как с односторонним, так и с двусторонним ОА у жен-

щин [82].

В настоящее время в литературе встречается понятие

«метаболический ОА», который связан как с отдельными

компонентами МС, так и с МС в целом [83].

Основным критерием МС является наличие абдоми-

нального ожирения, к дополнительным относятся: артери-

альное давление (АД) ≥140/90 мм рт. ст., липопротеины

низкой плотности (ЛПНП) >3,0 ммоль/л, липопротеины

высокой плотности (ЛПВП) <1,0 ммоль/л для мужчин

и <1,2 ммоль/л для женщин, триглицериды >1,7 ммоль/л,

гипергликемия натощак ≥6,1 ммоль/л, нарушение толе-

рантности к глюкозе (глюкоза плазмы через 2 ч после при-

ема 75 г глюкозы внутрь ≥7,8 и ≤11,1 ммоль/л). Сочетание

основного и двух дополнительных критериев указывает на

наличие МС [84].

Возникновение и прогрессирование ОА зависит от

количества компонентов МС у пациента. В Японии при

исследовании 1690 человек (596 мужчин, 1094 женщин)

в течение 3 лет обнаружено, что частота ОА КС значитель-

но возрастает с увеличением компонентов МС, а прогрес-

сирование ОА также зависит от их числа [85].

Гипергликемия и ОА взаимодействуют как на ло-

кальном, так и на системном уровне; локальные эффек-

ты окислительного стресса и гликирования конечных

продуктов усугубляют поражение хрящевой ткани, а на-

копление токсичных продуктов гликолиза может спо-

собствовать прогрессированию ОА [84]. S. Dahaghin

и соавт. [86] исследовали роль СД в развитии ОА суста-

вов кистей у пациентов с избыточной массой тела. Нако-

пление продуктов гликолиза в суставном хряще ведет

к нарушению структуры коллагена и появлению призна-

ков старения хряща. Авторы выявили ассоциацию СД

с ОА суставов кистей у людей в возрасте 55–62 лет, при-

чем более высокая частота ОА суставов кистей была от-

мечена в подгруппе пациентов с сочетанием избыточной

массы тела, СД и АГ. В большом популяционном иссле-

довании, проведенном в США с участием 76 542 человек

старше 18 лет, оценили распространенность заболева-

ний сустава (в том числе ОА) и СД. Сравнивались груп-

пы пациентов с СД (1-го и 2-го типа) – 7489 человек

и без СД – 69 073 человека. У больных с СД частота за-

болеваний сустава составила почти 50%, в группе без

СД – 20% [87].

СД 2-го типа утяжеляет деструктивные процессы

в тканях КС. В исследовании, проведенном в Ярославле,

изучались две группы пациентов: с ОА (n=224) и ОА и с СД

2-го типа (n=162). Оказалось, что при наличии СД 2-го ти-

па в 2 раза чаще выявляется III стадия ОА (р=0,001), в 1,4

раза более выражен остеофитоз в латеральном (р<0,001)

отделе тибиофеморального сочленения [88].

Сердечно-сосудистые заболевания выявляются более

чем у 50% пациентов с ОА. Анализ публикаций в Medline

с 1966 по 2004 г. показал, что у 48–65% больных ОА сочета-

ется с АГ, а у пациентов с ОА старше 80 лет, нуждающихся

в артропластике КС, она встречается в 65% случаев [89].

В исследование, проведенное Л.Н. Денисовым и В.А. На-

соновой в 2010 г., были включены 298 пациентов с манифе-

стным ОА КС и ТБС. Изучалась взаимосвязь между ожире-

нием и частотой развития других заболеваний, а также
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прогрессированием ОА различных локализаций. Выявлено

увеличение распространенности сердечно-сосудистых за-

болеваний и СД по мере увеличения ИМТ. В группе с ожи-

рением (ИМТ >30 кг/м2) преобладал ОА II–III стадии

(у 97%), у 80% пациентов с ИМТ >40 кг/м2 установлена

III–IV стадия ОА [19].

Таким образом, ОА можно рассматривать как систем-

ное заболевание, которое патогенетически связано с ожи-

рением, сердечно-сосудистой патологией и другими мета-

болическими нарушениями.

Лечение ожирения у больных остеоартрозом
Влияние снижения массы тела на клинические проявле-

ния остеоартроза
Лечение ОА, как правило, комплексное, включаю-

щее нефармакологические, фармакологические и хирурги-

ческие методы. Среди нефармакологических методов

большое внимание уделяется снижению массы тела при

различных формах ОА. Систематический обзор литерату-

ры показал значимость методов лечения ожирения при ОА

и влияние снижения массы тела на прогрессирование за-

болевания [90].

Поддержание нормальной массы тела снижает риск

возникновения ОА, а снижение ИМТ у пациентов с уста-

новленным диагнозом позволяет добиться уменьшения

клинических проявлений заболевания [91–93].

В исследовании, проведенном в Дании, показано,

что снижение массы тела оказывает благоприятное влия-

ние на боль в КС. В исследовании участвовало 89 пациен-

тов с ОА КС, которые наблюдались в течение года, 89% из

них составили женщины (средний возраст 63 года). Паци-

енты находились на низкокалорийной диете (810 кал/день)

в течение первых 8 нед исследования и с 32-й по 36-ю не-

делю. На фоне снижения массы тела отмечено уменьшение

боли в КС по WOMAC на 7 мм [92].

В 4-летнем исследовании, проведенном в США

и включавшем 1410 пациентов в возрасте от 45 до 79 лет,

продемонстрировано, что снижение массы тела уменьшает

боль и улучшает функциональные показатели по WOMAC

[93].

Аналогичные данные были получены в Австралии,

где было показано, что при снижении массы тела на 5%

и более за 2 года уменьшаются клинические проявления

ОА КС. Боль по WOMAC уменьшилась на 22,4 мм, скован-

ность – на 15,3 мм, функциональная недостаточность – на

73,2 мм [47].

В другом исследовании показано влияние физиче-

ских упражнений и диеты на клинические проявления

ОА КС у лиц с избыточной массой тела и ожирением

в течение 18 мес. Включено 316 пациентов с избыточной

массой тела и ожирением в возрасте старше 60 лет,

с ИМТ >28 кг/м2, с болью в КС, рентгенологическими

признаками гонартроза. Все пациенты были разделены

на 4 группы: группа контроля (ведущие здоровый образ

жизни, с которыми проводилась просветительная работа

по соблюдению диеты и выполнению физических уп-

ражнений); группа, соблюдающая диету (проводились

консультации диетолога); группа, выполняющая физи-

ческие упражнения, и группа, в которой пациенты со-

блюдали диету и выполняли физические упражнения.

В группе больных, соблюдавших диету и выполнявших

физические упражнения, масса тела снизилась на 5,7%,

в группе соблюдающих только диету – на 4,9%. В группе

контроля потеря массы тела составила 1,2%. Таким об-

разом, при соблюдении диеты и выполнении физиче-

ских упражнений удается достичь снижения массы тела

только на 5%. По завершении исследования в группе,

соблюдавшей диету и выполнявшей физические упраж-

нения, были получены более благоприятные результаты,

чем в группе, пациенты которой находились только на

диете (снижение WOMAC на 24 и 18% соответственно).

В группе контроля и группе выполнявших только физи-

ческие упражнения отмечено незначительное снижение

WOMAC [94].

В исследовании, проведенном в США, показано,

что существует зависимость выраженности клинических

проявлений от степени потери массы тела. В работе были

проанализированы данные 3-летнего исследования OAI

(Osteoarthritis Initiative) и 30 месячного MOST

(Multicenter Osteoarthritis) c участием 1410 пациентов

с клиническими проявлениями ОА КС. Изменения мас-

сы тела были распределены на 5 категорий: 1-я категория

(n=82) – снижение массы тела на 10% и более, 2-я кате-

гория (n=176) – на 5–9,9%, 3-я категория (n= 953) – сни-

жение на 4,9% и менее или увеличение на 4,9%; 4-я кате-

гория (n=148) – увеличение массы тела на 5–9,9% и 5-я

категория (n=51) – увеличение веса на 10% и более. По-

казано, что снижение массы тела более чем на 10% дос-

товерно улучшает индекс WOMAC по сравнению с поте-

рей на 5% и менее. У пациентов с увеличением массы те-

ла эти показатели стали хуже, чем были на исходном

уровне [95].

Национальный институт здоровья (NIH) опублико-

вал клинические рекомендации по идентификации, оцен-

ке и лечению избыточной массы тела у взрослых. Основ-

ной принцип этих рекомендаций заключается в следую-

щем: «Первоначальная цель лечения ожирения должна за-

ключаться в сокращении массы тела на 10% по сравнению

с исходной». Хотя данные рекомендации не предназначе-

ны конкретно для пациентов с ОА, они, с учетом выявлен-

ных закономерностей, должны применяться и у больных

ОА с ожирением [95].

Вышеприведенные данные свидетельствуют о том,

что для снижения массы тела больных ОА часто недоста-

точно только соблюдения диеты и выполнения физиче-

ских упражнений, что требует подключения дополнитель-

ных методов лечения ожирения. 

Помимо соблюдения диеты и выполнения физиче-

ских упражнений, существуют другие методы лечения

ожирения, включающие медикаментозную терапию и ба-

риатрическую хирургию [95].

Хотя непродолжительного уменьшения массы тела

можно добиться с помощью диеты и физической нагрузки,

сохранить полученный результат в течение длительного

времени не удается большинству людей [96]. До 75% паци-

ентов, соблюдающих диету (особенно очень низкокало-

рийную – около 400–800 ккал/сут), набирают большую

часть от потерянного в течение 1 года [55, 80].

Добавление медикаментозной терапии к гипокало-

рийной диете не только облегчает потерю массы тела,

но и может предотвращать ее повторное увеличение, кото-

рое наблюдается при использовании только гипокалорий-

ной диеты [6, 10].

Назначение фармакотерапии показано тем паци-

ентам с ожирением (ИМТ >30 кг/м2), которые не могут

достигнуть или удержать клинически значимую степень
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снижения массы тела при использовании диеты и физи-

ческих нагрузок, включая пациентов с факторами риска

развития СД 2-го типа. Медикаментозная терапия пока-

зана и пациентам с ИМТ >27 кг/см2 и висцеральным ти-

пом ожирения при наличии факторов риска или заболе-

ваний, связанных с ожирением. Среди препаратов, заре-

гистрированных в России в качестве лекарственного

средства, для лечения ожирения в указанных группах

больных рекомендуется орлистат.

Механизм действия орлистата основан на подавле-

нии активности желудочно-кишечных липаз, что приво-

дит к уменьшению всасывания жира в кишечнике. В соче-

тании с гипокалорийной диетой орлистат вызывает значи-

мое снижение массы тела [97].

Исследования показали, что орлистат в комбинации

с умеренно гипокалорийной диетой значительно уменьша-

ет массу тела и ее повторную прибавку, улучшает течение

сопутствующих ожирению заболеваний и повышает каче-

ство жизни по сравнению с применением только диетоте-

рапии. Эффективность орлистата при ожирении показана

в большом числе рандомизированных и плацебоконтроли-

руемых исследований [98, 99].

В Германии было проведено крупное исследование

XXL (Xenical Extra Large Study), в которое было включено

15 549 пациентов с ожирением (средний возраст 48 лет)

с различными сопутствующими заболеваниями (около

половины пациентов имели два-три, а треть пациентов –

три и более коморбидных заболеваний). АГ выявлена

у 41%, дислипидемия – у 34% и СД 2-го типа – у 16% па-

циентов. Большинство больных (15 201 человек) наблю-

дались в амбулаторных условиях терапевтами, 348 – вра-

чами стационаров. Длительность терапии орлистатом со-

ставила в среднем 7,1 мес. Большинство пациентов ранее

пытались снизить массу тела, однако менее 10% из них

сумели достичь 5% ее уменьшения и сохранить этот ре-

зультат. В конце исследования среднее снижение массы

тела составило 10,7%, ИМТ уменьшился на 3,76 кг/м2.

В ходе исследования 87% пациентов потеряли более 5%,

а 51% – более 10% от исходной массы тела. Наряду со

снижением массы тела отмечались и другие благоприят-

ные эффекты орлистата. В первую очередь наблюдалась

положительная динамика гемодинамических показате-

лей. Так, снижение систолического и диастолического АД

в конце исследования составило в среднем 8,7 и 5,1 мм рт. ст.

соответственно. У пациентов с АГ систолическое АД сни-

зилось в среднем на 12,9 мм рт. ст., а диастолическое – на

7,6 мм рт. cт [100].

В 4-летнем исследовании орлистата у 3304 больных

с ожирением (XENDOS) препарат обеспечил снижение

относительного риска прогрессирования СД 2-го типа на

37% по сравнению с плацебо. В отчете Европейской ис-

следовательской группы сообщается о снижении массы

тела на 10,2% от исходной и уменьшении числа всех

факторов риска сердечно-сосудистых заболеваний пос-

ле 2 лет терапии орлистатом в сочетании с изменением

образа жизни [101].

Заключение
Ожирение определяется как хроническое слабовос-

палительное состояние, которое диктует необходимость

длительного лечения, направленного на достижение ста-

бильного уменьшения массы тела, предотвращение или

уменьшение выраженности серьезных сопутствующих за-

болеваний. 

Снижение массы тела у больных ОА способствует

уменьшению боли и улучшению функционального статуса

пациентов, а также оказывает положительное влияние на

течение коморбидных заболеваний (СД 2-го типа, АГ

и др.). 

Попытки снизить массу тела и сохранить ее на бо-

лее низком уровне с помощью только диеты и физиче-

ской активности часто разочаровывают. Это диктует не-

обходимость поиска новых подходов к лечению ожире-

ния, в том числе лекарственной терапии. Для любого

лекарственного препарата, который ляжет в основу

программы контроля массы тела, крайне важны дока-

занная эффективность и безопасность. Медикаментоз-

ная терапия в конечном итоге должна привести к дли-

тельному снижению массы тела, которое значительно

уменьшит выраженность сопутствующих ожирению за-

болеваний, в том числе и ОА, и вместе с тем ей не дол-

жен сопутствовать риск тяжелых неблагоприятных ре-

акций.

В терапии ОА у лиц с высоким ИМТ следует исполь-

зовать как нефармакологические методы снижения массы

тела (диета, физические упражнения), так и лекарствен-

ные препараты, направленные на ее уменьшение. 
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