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Аннотация 

Цель. Эффективность и безопасность хитозанового скаффолда BST-CarGel® для восстановления суставного хряща 

коленного сустава сравнивались с отдельным применением техники микрофрактурирования на протяжении 1 года в ходе 

многоцентрового рандомизированного контролируемого исследования. Целью настоящего отчета является исследование 

структурных и клинических результатов в течение 5 лет. План. Международное рандомизированное контролируемое 

исследование включало 80 пациентов в возрасте от 18 до 55 лет с очаговыми повреждениями мыщелка бедренной кости 

III или IV степени. Пациентов случайным образом распределили по группам для лечения с помощью хитозанового 

скаффолда BST-CarGel® или одним только методом микрофрактурирования, после лечения следовали стандартные 12 

недель реабилитации. Совместные с первичными конечными точками объем и качество восстановленной ткани 

оценивались количественно по МРТ-изображениям с трехмерной реконструкцией с точки зрения степени заполнения 

повреждения в процентах и времени релаксации Т2. Вторичными конечными точками являлись клиническая польза, 

измеряемая по шкале оценки индекса выраженности остеоартроза университетов Западного Онтарио и Макмастера 

(WOMAC), и безопасность. Обобщенные оценочные уравнения использовались для продольного статистического 

анализа повторных измерений. Результаты. Ослепленный анализ МРТ-данных показало, что у пациентов, которых 

лечили с помощью хитозанового скаффолда BST-CarGel®, наблюдался значительно лучший лечебный эффект с точки 

зрения степени заполнения повреждения (P = 0,017) в течение 5 лет по сравнению с группой, где лечение проводилось 

только методом микрофрактурирования. Значительно лучший лечебный эффект в результате применения хитозанового 

скаффолда BST-CarGel® также наблюдался в отношении времени релаксации Т2 восстановленной ткани (P = 0,026), 

которое было ближе к нативному суставному хрящу, по сравнению с группой, где лечение проводилось методом 

микрофрактурирования. В группах хитозанового скаффолда BST-CarGel® и техники микрофрактурирования 

наблюдались значительные улучшения через 5 лет по всем подшкалам оценки индекса выраженности остеоартроза 

университетов Западного Онтарио и Макмастера (P <0,0001) по сравнению с исходными показателями до начала 

лечения, и в этом отношении различия между группами отсутствовали. Безопасность была сопоставимой в обеих 

группах. Выводы. Хитозановый скаффолд BST-CarGel® показал свою эффективность в качестве среднесрочного лечения 

по восстановлению суставного хряща. За 5 лет результаты лечения с помощью хитозанового скаффолда BST-CarGel® 

сохранились и значительно превышали результаты, полученные при лечении одним только методом 

микрофрактурирования, с точки зрения объема и качества восстановленной ткани. Клиническая польза после лечения с 

использованием хитозанового скаффолда BST-CarGel® и метода микрофрактурирования была очень значительной, если 

сравнивать с исходными показателями.      
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Введение 
Поиск решения проблемы повреждений суставного хряща 

продолжается, несмотря на десятилетия ортопедического 

опыта в области коленного сустава. Ни один из текущих 

методов восстановления, которые включают 

стимулирование костного мозга, терапию на основе 

культивируемых клеток и трансплантацию, не был 

достаточно изучен, особенно в среднесрочной и 

долгосрочной перспективе (5–10 лет), для глубокого 

понимания того, какие факторы предопределяют 

долгосрочные результаты этой представляющей трудности 

патологии. 1–3 Тем не менее, фундаментальной целью 

любого метода лечения по реконструкции суставного 

хряща является предотвращение прогрессирования 

заболевания до стадии вторичного остеоартрита 4, 5 путем 

достижения структурного восстановления, сопоставимого 

с нативным гиалиновым хрящом, и обеспечения 

долговечности, функционирования сустава и облегчения 

боли.   

Техника микрофрактурирования, фактически являющаяся 

терапевтическим стандартом и наиболее 

распространенным хирургическим методом лечения 

первой линии 6, 7 для небольших повреждений суставного 

хряща, представляет собой преднамеренную перфорацию 

субхондральной кости под повреждением хряща с целью 

вызвать кровотечение и последующее восстановление, 

обусловленное свойствами костного мозга.  8, 9 

Повсеместно заявляется, что в результате 

микрофрактурирования у восстановленной волокнистой 

хрящевой ткани отсутствует структура гиалинового 

суставного хряща, 6, 8, 10, 11 а клинический эффект длится 2–

3 года. 6, 12, 13 Это несоответствие и неоптимальные объем и 

качество восстановленной ткани могут быть вызваны 

нестабильностью фибринового сгустка, образованного в 

месте повреждения из крови, поступающей из костного 

мозга, 6, 11, 14–16 который сокращается и отслаивается после 

операции как результат обусловленной тромбоцитами его, 

сгустка, ретракции. 14, 17–19  

Хитозановый скаффолд BST-CarGel® («Пирамал Лайф 

Сайенсез» (Piramal Life Sciences), отдел биоортопедии) 

был разработан с целью стабилизировать сгусток крови, 

образовавшийся в результате выполнения 

микрофрактурирования, путем распространения 

растворимого полимерного матрикса, содержащего 

хитозан, по цельной крови и имплантации смеси над 

отверстиями доступа к костному мозгу в поврежденной 

области суставного хряща. Хитозан – это широко 

распространенный аминополисахарид, содержащийся в 

экзоскелете ракообразных, который обладает множеством 

свойств, необходимых биоматериалу. 20–22 Хитозановый 

скаффолд BST-CarGel® разработан как цитосовместимый 

жидкий раствор хитозана с физиологическим уровнем 

pH, 23 который не мешает нормальной коагуляции цельной 

крови, но измеримо укрепляет имплантированный сгусток, 

препятствуя его ретракции. 19 Физически сохраняя 

критически важные факторы крови над отверстиями 

доступа к костному мозгу, 14, 19, 24 хитозановый скаффолд 

BST-CarGel® демонстрирует увеличение объема и 

качества восстановленного хряща 14, 19, 25, 26 в результате 

специфических изменений последовательности этапов 

процесса регенерации по сравнению со стимулированием 

костного мозга, выполняемым отдельно. 24, 27, 28 

Было проведено международное многоцентровое 

рандомизированное контролируемое исследование по 

сравнению результатов лечения клинически 

проявляющихся повреждений суставного хряща мыщелка 

бедренной кости с помощью хитозанового скаффолда 

BST-CarGel® и одного только метода 

микрофрактурирования. 26 Анализ первичной 

эффективности основывался на совместного с первичной 

конечной точкой восстановления объема и качества 

суставного хряща через 1 год, которые оценивались 

количественно по МРТ-изображениям с трехмерной 

реконструкцией. Вторичной конечной точкой являлась 

клиническая польза, измеряемая по шкале оценки индекса 

выраженности остеоартроза университетов Западного 

Онтарио и Макмастера (WOMAC; версии визуальной 

аналоговой шкалы (ВАШ)). 29 Однолетнее 
рандомизированное контролируемое исследование было 

взято за основу для получения разрешения на продажу 

хитозанового скаффолда BST-CarGel® в Канаде и Европе 

и продлено по дополнительному протоколу на 5 лет в 

рамках последующего наблюдения.         

 

Материалы и методы 
Полное описание методики, использованной в исходном 

однолетнем многоцентровом рандомизированном 

контролируемом исследовании (https://clinicaltrials.gov; 

№ NCT00314236), было представлено ранее 26 с указанием 

критериев включения пациентов, описанием процесса 

рандомизации, хирургического лечения и реабилитации, а 

также критериев эффективности, включая подробную 

информацию о проведении количественной оценки МРТ-

изображений с трехмерной реконструкцией и об 

опросниках для самостоятельного заполнения. 

Аналогичные процедуры последующего наблюдения и 

методы оценки результатов использовались в 5-летнем 

дополнительном протоколе (https://clinicaltrials.gov; 

№ NCT012-46895) и проводились в соответствии с 

руководством по надлежащей клинической практике.  

 

План исследования и участники 
Исходное однолетнее исследование 26 включало 80 

пациентов в 26 местах проведения клинического 

исследования. Отвечающие критериям пациенты мужского 

и женского пола в возрасте от 18 до 55 лет имели 

единичное очаговое повреждение суставного хряща 

мыщелка бедренной кости и умеренную боль в коленном 

суставе (>4 по 10-сантиметровой визуальной аналоговой 

шкале). Пациентов случайным образом распределили по 

группам (1:1) для лечения с помощью хитозанового 

скаффолда BST-CarGel® или только метода 

микрофрактурирования. Пациенты согласились на участие 

в стандартной 12-недельной программе реабилитации 

после лечения.       

Исследование было односторонне маскированным, 

поскольку независимая третья сторона, проводившая 

оценку первичных конечных точек, не была 

информирована о методах лечения пациентов. Для 

исследователей и пациентов исследование не было 

слепым, поскольку разница в размере хирургического 

разреза была связана с методом лечения. Дополнительный 

протокол изначально был рассчитан на проведение более 

длительного последующего наблюдения в течение 2, 3, 4 и 

5 лет с соблюдением идентичных критериев 

эффективности. Всех субъектов, участвовавших в 

исходном однолетнем исследовании, просили 

предоставить письменное информированное согласие до 

начала мероприятий в рамках исследования, чтобы 

продолжить участие в дополнительном исследовании, 
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утвержденном экспертными советами медицинских 

учреждений в каждом из мест проведения клинического 

исследования до начала мероприятий.         

 

Критерии эффективности 
Первичный исход. В качестве первичного исхода 

оценивалась структура восстановленной ткани, 

определяемая как объем и качество новой ткани. Для 

каждого пациента были получены стандартные МРТ-

изображения на томографах с напряженностью магнитного 

поля 1,5 Тесла, оборудованных коленными катушками для 

приема и передачи и установленных в предварительно 

оцененных на соответствие техническим условиям 

специализированных клиниках. Оценка с помощью МРТ в 

рамках исходного исследования проводилась до начала 

лечения, через 1 месяц и 1 год после лечения, а в рамках 

дополнительного исследования – при включении и через 2, 

3, 4 и/или 5 лет, в зависимости от статуса отдельного 

пациента за период последующего наблюдения. 

Использовались оптимизированные импульсные 

последовательности с высоким пространственным 

разрешением, характерные для морфологической оценки 

или оценки времени релаксации Т2 исследуемых областей. 

Для морфологической оценки суставного хряща, 

повреждений хряща и кости использовались трехмерные 

последовательности градиентного эха с очищением и 

жироподавлением с получением изображений во 

фронтальной и сагиттальной плоскостях, а также 
трехмерные последовательности градиентного эха с 

получением изображений в сагиттальной плоскости. Для 

оценки времени поперечной релаксации (T2) 

использовались последовательности «двойное эхо» и 

«быстрое спин-эхо» с жироподавлением и получением 

изображений в сагиттальной плоскости. Все 

маскированные изображения отправляли в центральные 

лаборатории визуализации для централизованного анализа 

качества изображений и хранения («ВерчуалСкопикс» 

(VirtualScopics), Рочестер, Нью-Йорк), а также 

ослепленного количественного анализа («Кьюметрикс 

Текнолоджиз» (Qmetrics Technologies), Рочестер, Нью-

Йорк) с использованием утвержденных методов. При 

количественной оценке повреждения и биомаркеров 

регенерации использовалась полуавтоматическая 

(корректируемая рентгенологом) морфологическая 

сегментация собственной разработки с программируемым 

анатомическим атласом всех костей коленного сустава и 

структур суставного хряща. Рентгенолог, 

специализирующийся на опорно-двигательном аппарате, с 

опытом в восстановлении суставных хрящей 

самостоятельно определял границы повреждения на 

изображении, полученном через 1 месяц после лечения, 

тем самым создавая эталон для сравнения при 

автоматическом совмещении с изображениями, 

полученными через 1, 2, 3, 4 и 5 лет. Количественная 

оценка прошедших хирургическую обработку 

повреждений проводилась с использованием изображений, 

полученных через 1 месяц после лечения. Полученные 

результаты представляли собой исходные показатели 

площади поверхности и объема повреждения. 

Сегментированный объем новой ткани в трехмерной 

реконструкции в каждой временной точке затем 

оценивался с точки зрения степени заполнения в 

процентах и времени релаксации T2. (Остальные 

подробности и иллюстрации представлены в статье 

Стэниша и соавт. 26) Выбранная рентгенологом область 

заднего отдела медиального мыщелка бедренной кости 

одного и того же коленного сустава анализировалась по 

каждому пациенту в качестве контрольного нативного 

суставного хряща. 

 

Вторичные и третичные исходы. Клиническая польза 

оценивалась в качестве вторичного исхода в начале 

исследования, через 2, 3, 4 и 5 лет после лечения с 

помощью шкалы оценки индекса выраженности 

остеоартроза университетов Западного Онтарио и 

Макмастера, состоящей из 3 подшкал: болевых ощущений, 

скованности и физического функционирования.  

Безопасность оценивалась путем регистрирования всех 

нежелательных явлений (НЯ) в течение 5 лет после 

лечения. Понятийно-терминологическая база по 

безопасности, использованная в ходе настоящего 

исследования, соответствовала международным 

регулятивным нормам для клинических исследований, 

посвященных оценке медицинских изделий.  

Третичной конечной точкой являлась краткая форма 

оценки состояния здоровья по 36 пунктам на основании 

исследования исходов заболеваний версии 2 (SF-36), 30 

которая включает 2 совокупных показателя (физическая и 

психологическая составляющие), получаемых из 8 

подшкал. 

Все опросные листы предоставлялись пациентам в ходе 

визитов, предусмотренных исследованием, или, при 

необходимости, по электронной почте. 

 

Статистический анализ 
Об определении объема выборки для однолетнего 

исследования сообщалось ранее. 26 Всех пациентов, 

прошедших лечение и участвовавших в дополнительном 

исследовании, включили в оценку эффективности, которая 

проводилась в соответствии с предварительно одобренным 

планом статистического анализа. Обобщенные оценочные 

уравнения использовались для продольного анализа 

повторных коррелирующих измерений, при этом 

исходный объем повреждения (определенный через 1 

месяц после лечения) рассматривался в качестве 

предварительно заданной ковариаты для параметров 

степени заполнения в процентах и времени релаксации T2 

на МРТ-изображениях. В продольных моделях изменений 

в сравнении с исходными показателями по шкале оценки 
индекса выраженности остеоартроза университетов 

Западного Онтарио и Макмастера и по краткой форме 

оценки состояния здоровья по 36 пунктам на основании 

исследования исходов заболеваний сделали поправку на 

исходные значения. 

Чтобы учесть потенциальное смещение выборки, 

пациентов, не включенных в дополнительное 

исследование, сравнивали с включенными в него 

пациентами, рассматривая исходные демографические 

переменные пола, статуса курения, ранее проведенной 

артроскопии, степени активности, возраста, индекса массы 

тела (ИМТ), количества сеансов физиотерапии после 

лечения в рамках исследования и объема вылеченного 

повреждения, а также переменные результатов МРТ через 

1 год после лечения (степень заполнения дефекта в 

процентах и средние показатели времени релаксации T2 на 

МРТ-изображениях). Метод размножения выборок 

(бутстреп) использовался для учета разницы в объеме 

выборки. 

Анализ данных проводился с помощью программного 

обеспечения «Система статистического анализа» (версия 
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9.3, «Эс-Эй-Эс Инститьют» (SAS Institute), Кэри, Северная 

Каролина). Все зафиксированные P-значения были 

двусторонними. P-значения менее 0,05 расценивались как 

статистически значимые.           

 

Результаты 

 
Включение в исследование и исходные 

характеристики пациентов 
Скрининговые исследования и включение в исходное 

однолетнее исследование проводились с мая 2006 г. по 

январь 2009 г., а последующее наблюдение в течение 1 

года завершилось в феврале 2010 г. Скрининговые 

исследования и включение в дополнительное 

исследование проводились с марта 2011 г. по октябрь 

2013 г., а последующее наблюдение в течение 5 лет 

завершилось в феврале 2014 г. В дополнительном 

исследовании определенное количество пациентов 

выбывало в ходе последующего наблюдения во всех 

установленных временных точках вследствие нескольких 

факторов, в том числе чрезвычайно затянутых сроков 

включения как у исходного 12-месячного исследования, 

так и у дополнительного исследования, усугубленных 

финансовым банкротством спонсора исходного 

исследования («БайоСинтек Канада Инк.» (BioSyntech 

Canada Inc.)) и переходным периодом для спонсора 

текущего исследования («Пирамал Лайф Сайенсез», отдел 

биоортопедии). Отсроченное начало дополнительного 

исследования не позволило 4 пациентам преодолеть 

временную точку последующего наблюдения, равную 2 

годам, а многим другим – преодолеть временные точки, 

равные 3, 4 и 5 годам, до включения в дополнительное 

исследование. В итоге, всего 67 (84 %) из изначально 

включенных 80 пациентов дали согласие на участие в 

дополнительном исследовании, но их включение 

осуществлялось постепенно в течение 5-летнего периода 

исследования, и через 2 года последующего наблюдения 

были доступны данные только по 4 пациентам (5 %), через 

3 года – по 32 пациентам (40 %), через 4 года – по 47 

(59 %) пациентам, а через 5 лет – по 60 (75 %) пациентам. 

Только по 2 пациентам были получены полные данные за 

1, 2, 3, 4 и 5 лет. Из-за чрезвычайно малого объема 

групповых выборок анализ в настоящем отчете 

ограничивается пациентами, по которым имеются данные, 

полученные через 5 лет последующего наблюдения. 

Результаты в группах хитозанового скаффолда BST-

CarGel® и микрофрактурирования соответственно 

составили 33/41 и 26/39 по степени заполнения в 

процентах, 29/41 и 22/39 по времени релаксации T2, 33/41 

и 26/39 по всем 3 подшкалам оценки индекса 

выраженности остеоартроза университетов Западного 

Онтарио и Макмастера. Статистическое сравнение 

исходных характеристик пациентов, не включенных и 

включенных в дополнительное исследование, показало, 

что у включенных пациентов был значительно более 

высокий индекс массы тела, больше площадь вылеченного 

повреждения и пройдено больше сеансов физиотерапии 

после лечения, чем у не включенных пациентов. По всем 

остальным параметрам результаты сравнения были 

схожими. 

Исходные демографические характеристики пациентов с 

имеющимися данными за 5 лет были, в целом, схожими 

между лечебными группами (Таблица 1), за исключением 

того, что пациенты в группе, где использовался 

хитозановый скаффолд BST-CarGel®, по сравнению с 

пациентами из группы, где проводилось одно только 

микрофрактурирование, были значительно моложе (34,3 ± 

9,7 в сравнении с 40,0 ± 10,0 лет; P = 0,03), имели 

значительно более высокий индекс массы тела (27,6 ± 2,8 в 

сравнении с 25,7 ± 2,9 кг/м2; P = 0,01) и на 68 % больший 

(P = 0,08) исходный (после хирургической обработки) 

объем повреждений, как показали результаты 

количественной оценки МРТ-изображений. В группе, где 

использовался хитозановый скаффолд BST-CarGel®, было 

короче медианное время с появления симптомов, чем в 

группе, где проводилось одно только 

микрофрактурирование (1,4 в сравнении с 3 годами; P = 

0,047).      

              

Первичные исходы 
У пациентов, которых лечили с помощью хитозанового 

скаффолда BST-CarGel®, наблюдался значительно лучший 

лечебный эффект с точки зрения степени заполнения 

дефекта в процентах (P = 0,017) в течение 5 лет 

последующего наблюдения по сравнению с группой, где 

лечение проводилось одним только методом 

микрофрактурирования. В результате через 5 лет степень 

заполнения дефектов в процентах составила 93,79 % ± 

1,16 % в сравнении с 86,96 % ± 2,85 % (средние значения, 

полученные методом наименьших квадратов ± 

среднеквадратическая погрешность) соответственно (см. 

Рис. 1 и Таблицу 2), что было почти идентично степени 

заполнения в процентах, наблюдавшейся через 1 год 

(P = 0,011). 

Значительно лучший лечебный эффект за 5 лет 

последующего наблюдения (P = 0,026) также наблюдался в 

отношении времени релаксации Т2 восстановленной ткани 

в группе применения хитозанового скаффолда BST-

CarGel®, по сравнению с группой, где лечение 

проводилось только методом микрофрактурирования (см. 

Рис. 1 и Таблицу 2). Это согласуется со значимой 

разницей, выявленной через 1 год (P = 0,033). 26 

Показатели времени релаксации Т2 через 5 лет составили 

75,7 ± 3,2 и 90,4 ± 6,6 мс (средние значения, полученные 

методом наименьших квадратов ± среднеквадратическая 

погрешность) в группах хитозанового скаффолда BST-

CarGel® и микрофрактурирования соответственно, при 

этом показатели времени релаксации Т2 в группе 

хитозанового скаффолда BST-CarGel® всегда были ниже и 

ближе к показателям времени релаксации Т2 

ипсилатерального нативного суставного хряща, 

составлявшим 51,5 ± 7,5 мс (средние значения ± 

среднеквадратическое отклонение; количество пациентов 

n = 59), определенным у пациентов через 5 лет 

последующего наблюдения. 

 

Вторичные и третичные исходы 
В группах хитозанового скаффолда BST-CarGel® и 

техники микрофрактурирования наблюдались 

значительные улучшения через 5 лет по всем 3 подшкалам 

оценки индекса выраженности остеоартроза университетов 

Западного Онтарио и Макмастера (P <0,0001) по 

сравнению с исходными показателями до начала лечения 

(см. Рис. 2). Между лечебными группами за период 1–5 

лет не выявлено разницы по подшкалам болевых 

ощущений (P = 0,47), скованности (P = 0,24) или 

функционирования (P = 0,33) оценки индекса 

выраженности остеоартроза университетов Западного 

Онтарио и Макмастера (см. Рис. 3 и Таблицу 2). 
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Таблица 1. Исходные характеристики пациентов, по которым имелись данные за 5 лет а 

 

WOMAC = шкала оценки индекса выраженности остеоартроза университетов Западного Онтарио и Макмастера; ВАШ = визуальная 

аналоговая шкала длиной 10 см  
a Если нет иных указаний, значения представляют собой средние ± среднеквадратические отклонения. 
b P-значения получены с помощью t-критерия Стьюдента для двух выборок, критерия Уилкоксона, критерия Хи-квадрат Пирсона или 

точного критерия Фишера.  
c Шкала оценки WOMAC включает 3 подшкалы: «болевые ощущения», «скованность», «функционирование» в формате визуальной 

аналоговой шкалы: 0–10 см. Максимальные значения: по болевым ощущениям – 50, по скованности – 20, по функционированию – 170.  
d Число пациентов n = 33 из группы хитозанового скаффолда BST-CarGel®.  
e Площадь и объем повреждения определялись после хирургической обработки с помощью количественной оценки МРТ-изображений 

через 1 месяц после лечения. 
 

Что касается оценки качества жизни, улучшение 

физической и психологической составляющих по 

опроснику SF-36 после лечения с помощью хитозанового 

скаффолда BST-CarGel® сохранялось свыше 5 лет, и 

между группами хитозанового скаффолда BST-CarGel® и 

микрофрактурирования не выявлено статистически 

значимой разницы за период 1–5 лет (Таблица 2). Однако 

у пациентов из группы микрофрактурирования отмечались 

худшие результаты оценки психологической 

составляющей, которые упали ниже исходного уровня 

через 5 лет, по сравнению с пациентами из группы 
хитозанового скаффолда BST-CarGel® (P = 0,125). 

 

Безопасность 
В целом, оба вида лечения в рамках исследования хорошо 

переносились, их профили безопасности были признаны 

сопоставимыми. За 5 лет последующего наблюдения 

отмечено 54 нежелательных явления у 31 отдельного 

пациента, 13 (19,4 %) из них находились в группе 

хитозанового скаффолда BST-CarGel®, а 18 (26,9 %) – в 

группе микрофрактурирования. Большая часть 

нежелательных явлений (>90 %) находилась в диапазоне 

от незначительной до умеренной степени тяжести. 

Наиболее распространенными нежелательными явлениями 

в обеих группах была боль в коленном суставе (11 % по 

сравнению с 17 % в группах хитозанового скаффолда BST-

CarGel® и микрофрактурирования соответственно). В 

группе хитозанового скаффолда BST-CarGel® отмечено 2 

непредвиденных нежелательных явления, связанных с 

процедурой, у 1 пациента (1,5 %) и 1 ожидаемое 

нежелательное явление у 1 пациента (1,5 %), все они были 

от незначительной до умеренной степени тяжести и 

сохранялись через 5 лет последующего наблюдения. В 

группе микрофрактурирования отмечено 2 ожидаемых 

нежелательных явления, связанных с процедурой, у 2 

пациентов (3 %), они были от незначительной до 

умеренной степени тяжести и сохранялись через 5 лет 

последующего наблюдения. В группе 

микрофрактурирования непредвиденных нежелательных 

явлений не отмечено. В группе хитозанового скаффолда 

BST-CarGel® отмечено 2 непредвиденных нежелательных 

явления, связанных с процедурой, у 1 пациента (1,5 %), 

которые были от незначительной до умеренной степени 

тяжести и сохранялись через 5 лет последующего 

наблюдения. В группе хитозанового скаффолда BST-

CarGel® не отмечено ожидаемых нежелательных явлений, 

связанных с изделием. В группе микрофрактурирования не 

отмечено ни непредвиденных, ни ожидаемых 

нежелательных явлений, связанных с изделием. Одно (1) 

серьезное нежелательное явление (СНЯ) отмечено у 1 

субъекта в группе микрофрактурирования, которое было 

умеренным по степени тяжести и никак не было связано с 

лечением в рамках исследования и индексом 

выраженности остеоартроза коленного сустава, но 

потребовало проведения хирургического вмешательства и 

лучевой терапии. Пациент сообщил ограниченное 

количество информации, но отметил, что серьезное 

нежелательное явление сохранялось через 5 лет 

последующего наблюдения. Ни один пациент ни в одной 

Характеристики 
BST-CarGel® 

(n = 34) 

Микрофрактурирование  

(n = 26) 
P-значение b 

Возраст, лет 

Пол, число пациентов n (%) 
Мужской 

Женский 

Индекс массы тела, кг/м2 
Степень активности, число пациентов n (%) 

Высокая 

Средняя 
Низкая 

Статус курения, число пациентов n (%) 

Никогда не курили 
Раньше курили 

Сейчас курят 

Время, прошедшее с появления симптомов, лет (медианное, диапазон) 
Показатели по ВАШ при скрининге, см 

Показатели по подшкалам WOMAC (исходные) c, d 

Болевые ощущения 

Скованность 

Функционирование 
Индекс повреждения e 

Площадь, см2 (максимальная) 

Объем, включая отсутствующую костную ткань (см3) 
Реабилитация 

Число сеансов на пациента за 12-недельный период 

34,3 ± 9,7 

 
22 (64,7) 

12 (35,3) 

27,6 ± 2,7 
 

16 (47,1) 

16 (47,1) 
2 (5,8) 

 

20 (58,8) 
6 (17,7) 

8 (23,5) 

1,4 (0,1–19,6) 
6,7 ± 1,3 

 

21,2 ± 11,0 

10,2 ± 4,6 

76,9 ± 38,7 
 

2,41 ± 1,50 (6,77) 

0,99 ± 0,87 
 

29,0 ± 7,4 

40,1 ± 10,1 

 
14 (53,8) 

12 (46,2) 

25,7 ± 2,9 
 

15 (57,5) 

11 (42,3) 
0 (0) 

 

14 (53,9) 
5 (19,2) 

7 (26,9) 

3,0 (0,3–27,8) 
6,9 ± 1,2 

 

22,8 ± 8,7 

8,7 ± 4,3 

73,3 ± 38,2 
 

2,08 ± 1,22 (4,46) 

0,67 ± 0,47 
 

27,9 ± 7,4 

0,030 

0,395 
 

 

0,013 
0,520 

 

 
 

0,939 

 
 

 

0,047 
0,496 

 

0,544 

0,224 

0,721 
 

0,373 

0,076 
 

0,588 
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из лечебных групп не был исключен из исследования из-за 

нежелательного явления, серьезного нежелательного 

явления или несчастного случая. За 5-летний период 

исследования не было случаев смерти.    

 

 
 

Рисунок 1. Продольный анализ повторных измерений объема и качества восстановленного хряща с помощью обобщенных оценочных 

уравнений в течение 5 лет после лечения. Значения представляют собой средние, полученные методом наименьших квадратов, с 

поправкой на объем повреждения и среднеквадратическое отклонение. (A) Степень заполнения повреждения в процентах: 

статистически значимое улучшение в группе хитозанового скаффолда BST-CarGel® по сравнению с группой микрофрактурирования 

(P = 0,017). Степень заполнения повреждения в процентах рассчитывается от объемного отношения новой восстановленной ткани до 

исходного (после хирургической обработки) объема повреждения суставного хряща через 1 месяц после лечения. (B) Время 

релаксации Т2 восстановленной ткани: статистически значимое улучшение в группе хитозанового скаффолда BST-CarGel® по 

сравнению с группой микрофрактурирования (P = 0,026). Среднее время релаксации T2 получено из общего объема восстановленного 

суставного хряща. Прерывистая линия обозначает средний показатель времени релаксации T2 ипсилатерального нативного суставного 

хряща. 

 

Обсуждение результатов 
Настоящее исследование показало, что через 1 год 26 после 

лечения изолированных полнослойных повреждений 

суставного хряща с помощью хитозанового скаффолда 

BST-CarGel® наблюдалась более обширная и 

высококачественная регенерация суставного хряща, 

сохранявшаяся на протяжении 5 лет, подтверждая 

гипотезу, что хитозановый скаффолд BST-CarGel® 

повышает стойкость восстановления суставного хряща и 

усиливает долговременное структурное превосходство в 

сравнении с техникой микрофрактурирования. Улучшения 

с точки зрения болевых ощущений, скованности и 

функционирования были очень значительными по 

сравнению с исходными (P <0,0001) на протяжении 5 лет 

последующего наблюдения в обеих лечебных группах, и 

использование хитозанового скаффолда BST-CarGel® 

показало профиль безопасности, эквивалентный технике 

микрофрактурирования.  

Исходные характеристики пациентов, включенных в 

анализ за 5 лет, были, в целом, сбалансированными, за 

исключением нескольких существенных исключений. 

(1) Пациенты в группе, где использовался хитозановый 

скаффолд BST-CarGel®, по сравнению с пациентами из 

группы, где проводилось только микрофрактурирование, 

имели более высокий исходный индекс массы тела (P = 

0,013) и больший общий объем повреждений (P = 0,076). 

(2)  Пациенты в группе, где использовался хитозановый 

скаффолд BST-CarGel®, по сравнению с пациентами из 

группы, где проводилось микрофрактурирование, были 

значительно моложе (P = 0,03) и имели более короткое 

медианное время с появления симптомов (P = 0,047). Более 

высокий исходный индекс массы тела и больший объем 

повреждений могли расцениваться как погрешности 

результатов в группе, где использовался хитозановый 

скаффолд BST-CarGel®, а более молодой возраст и более 

короткое время с появления симптомов могли быть 

преимуществами хитозанового скаффолда BST-CarGel®. 

Ни одна из характеристик не была признана значимой 

ковариатой, приводящей к погрешности, в ходе анализа 

чувствительности, несмотря на сообщения о том, что 

клинические результаты после проведения 

микрофрактурирования зависят от возраста. 31 Кроме того, 

вопрос хронического течения (или времени с появления 

симптомов до проведения хирургической операции) и 

восстановления с помощью микрофрактурирования все 

еще обсуждается в публикациях, при этом в некоторых из 

них сообщается об улучшении результатов при 

повреждениях, появившихся менее 1 года назад, 6, 32 а в 

других говорится об отсутствии влияния хронического 

течения. 33 Результаты проведения микрофрактурирования 

были одинаково хорошими как при недавно возникших 

повреждениях, так и при давно появившихся в 

исследовании, где имплантация дифференцированных 

хондроцитов привела к лучшим результатам при недавно 

возникших повреждениях (то есть время с появления 

симптомов составило <3 лет). 34 Схожим образом, в 

настоящем исследовании отмечалось, что результаты в 

группе микрофрактурирования не зависели от времени 

появления симптомов по всем 3 подшкалам оценки 

индекса выраженности остеоартроза университетов 

Западного Онтарио и Макмастера и степени заполнения 

повреждения в процентах, хотя показатели времени 

релаксации Т2 были хуже в группе 

микрофрактурирования, когда время с момента появления 

симптомов составляло ≥3 лет (статистическое 

взаимодействие P = 0,008). С введением поправки на время 
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с появления симптомов с трехлетним пределом в модель 

обобщенных оценочных уравнений настоящего 

исследования результаты времени релаксации Т2 не 

изменились, и группа хитозанового скаффолда BST-

CarGel® сохранила преимущество над группой 

микрофрактурирования, хотя результаты стали более 

статистически значимыми (P = 0,009). Время с момента 

появления симптомов (≥3, <3 лет) не оказало 

существенного влияния ни на структурные, ни на 

клинические результаты в группе хитозанового скаффолда 

BST-CarGel®, возможно потому, что хитозановый 

скаффолд BST-CarGel® оказывает влияние на 

подлежащую костную ткань в значительно большей 

степени, чем микрофрактурирование, тем самым усиливая 

репаративные процессы, берущие начало в костном мозге. 
24, 27   

Уникальным для настоящего исследования был новый 

уровень доказательности благодаря проведению 

утвержденной количественной оценки МРТ-изображений 

с трехмерной реконструкцией с точки зрения структурных 

результатов в виде объема и качества восстановленной 

ткани за 5 лет с высоким уровнем стандартизации и 

точности, ранее не достижимым в рандомизированном 

контролируемом исследовании по восстановлению 

суставного хряща, соответствующем принципам 

надлежащей клинической практики. Преимущество в 

группе хитозанового скаффолда BST-CarGel® по объему 

новой восстановленной ткани суставного хряща на месте 

повреждения через 5 лет (93,79 %) сохранилось по 

сравнению с преимуществом группы хитозанового 

скаффолда BST-CarGel® над группой 

микрофрактурирования (P = 0,011) через 1 год. 26 

Достаточная степень заполнения дефекта хряща 

критически важна из-за того, что целью любого 

восстановления поверхности сустава является 

восстановление механического гомеостаза и 

анатомической формы с единой поверхностью, особенно 

учитывая, что запускаемый хондроцитами биосинтез, 

ремоделирование и восстановление или разрушение ткани 

с течением времени зависят от условий механической 

нагрузки на суставной хрящ. 35 Предполагается, что 

нормальная морфология поверхности и нормальная 

подвижность сустава улучшают биомеханические условия, 

препятствуют разрушению поврежденных и прилежащих к 

ним тканей, а также замедляют прогрессирование 

вторичного остеоартрита. 4, 5       

 

Таблица 2. Основанные на модели первичные, вторичные и третичные результаты за 5 лет а 

Переменная BST-CarGel®  Микрофрактурирование P-значение b 

Сопервичные конечные точки с 
Степень заполнения повреждения в процентах 

1 год (число пациентов n) 

5 лет (число пациентов n) 
Время релаксации Т2 (мс) регенерирующего суставного хряща 

1 год (число пациентов n) d 

5 лет (число пациентов n) d 

Вторичная конечная точка 

Подшкалы WOMAC (изменение по сравнению с исходными показателями) e 

Болевые ощущения 
1 год (число пациентов n) 

5 лет (число пациентов n) 

Скованность 
1 год (число пациентов n) 

5 лет (число пациентов n) 

Физическое функционирование 
1 год (число пациентов n) 

5 лет (число пациентов n) 
Третичная конечная точка 

Баллы по опроснику SF-36 вер. 2 (изменение по сравнению с исходными показателями) f 

Физическая составляющая 
1 год (число пациентов n) 

5 лет (число пациентов n) 

Психологическая составляющая 
1 год (число пациентов n) 

5 лет (число пациентов n) 

 
 

92,37 ± 1,04 (41) 

93,79 ± 1,16 (33) 
 

70,78 ± 3,15 (39) 

75,68 ± 5,25 (29) 
 

 

 
-15,85 ± 1,24 (40) 

-15,37 ± 1,47 (33) 

 
-5,68 ± 0,69 (40) 

-5,63 ± 0,72 (33) 

 
-55,03 ± 4,59 (40) 

-56,52 ± 4,57 (33) 
 

 

 
13,01 ± 1,43 (36) 

13,12 ± 1,63 (34) 

 
3,38 ± 1,42 (36) 

2,72 ± 1,30 (34) 

 
 

85,54 ± 2,74 (37) 

86,96 ± 2,85 (26) 
 

85,51 ± 5,95 (33) 

90,41 ± 6,56 (22) 
 

 

 
-17,03 ± 0,95 (37) 

-16,56 ± 1,19 (26) 

 
-6,73 ± 0,52 (37) 

-6,68 ± 0,58 (26) 

 
-60,62 ± 2,90 (36) 

-62,10 ± 3,43 (26) 
 

 

 
14,37 ± 1,35 (26) 

14,48 ± 1,42 (27) 

 
0,49 ± 1,42 (26) 

-0,17 ± 1,76 (27) 

 
0,017 

 

 
0,026 

 

 
 

 

0,474 
 

 

0,236 
 

 

0,326 
 

 
 

 

0,478 
 

 

0,125 

 

Т2 = время поперечной релаксации; WOMAC = шкала оценки индекса выраженности остеоартроза университетов Западного Онтарио 

и Макмастера; SF-36 вер. 2 = краткая форма оценки состояния здоровья по 36 пунктам на основании исследования исходов 

заболеваний версии 2   
a Значения представляют собой скорректированные оценки со множеством переменных, выраженные в виде средних, полученных 

методом наименьших квадратов ± среднеквадратические отклонения. 
b P-значения получены с помощью обобщенных оценочных уравнений продольного анализа повторных коррелирующих измерений.  
c В средние значения, полученные методом наименьших квадратов, вводилась поправка на исходный объем дефекта.  
d Из-за выпадающих результатов наблюдений (время релаксации >200 мс) 2 пациентов из группы хитозанового скаффолда BST-

CarGel® и 4 пациентов из группы микрофрактурирования исключили из данных за 1-й год, а 3 пациентов из группы хитозанового 

скаффолда BST-CarGel® и 3 пациентов из группы микрофрактурирования исключили из данных за 5-й год. 
e Шкала оценки WOMAC включает 3 подшкалы: «болевые ощущения», «скованность», «функционирование» в формате визуальной 

аналоговой шкалы: 0–10 см. В средние значения, полученные методом наименьших квадратов, введена поправка на исходные 

значения. Максимальные изменения значений: по болевым ощущениям – 50, по скованности – 20, по функционированию – 170. Более 

низкие отрицательные значения указывают на лучшие результаты.  
f Опросник SF-36 вер. 2 включает 2 совокупных показателя (физическая и психологическая составляющие), получаемых из 8 подшкал. 

В средние значения, полученные методом наименьших квадратов, введена поправка на исходные значения. Более высокие 

положительные значения указывают на лучшие результаты. 
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Количественная оценка МРТ-изображений показывала 

более высокое качество восстановленной ткани по 

времени релаксации Т2 в группе хитозанового скаффолда 

BST-CarGel® на протяжении 5 лет в рамках настоящего 

исследования. Хорошо известно о чувствительности и 

высокой зависимости времени (поперечной) релаксации 

Т2 от внеклеточного матрикса суставного хряща, и в 

частности, от структуры коллагеновой сетки, ориентации 

коллагеновых волокон, а также макромолекулярной 

концентрации и увлажнения тканей. 36–40 Поскольку 

качество суставной ткани можно оценить по близости 

измеренных значений времени релаксации Т2 к значениям, 

наблюдаемым в нормальном суставном хряще той же 

суставной капсулы, 41 значительно отличающиеся и более 

низкие средние значения времени релаксации Т2 в группе 
хитозанового скаффолда BST-CarGel®, полученные через 

1 и 5 лет, по сравнению с группой микрофрактурирования 

указывают на улучшение степени качества ткани, 

сохраняемое с течением времени. Такая интерпретация 
времени релаксации Т2 и его взаимосвязи с организацией 

коллагеновых волокон по МРТ-изображениям 

подкрепляется предыдущей статистической корреляцией 

между временем релаксации Т2 и результатом оценки 

методом поляризационной микроскопии 38 образцов 

восстановленной ткани, взятых для биопсии через 1 год 

после лечения в рамках настоящего исследования. 42 

Результаты этой оценки показали значительно лучшую 

зональную организацию и характеристики коллагеновых 

волокон биопсийного материала в группе хитозанового 

скаффолда BST-CarGel® по сравнению с группой 

микрофрактурирования. 43, 44 Более высокое содержание 

коллагена и улучшенная зональная организация являются 

необходимыми компонентами долговечности 

восстановленного суставного хряща, поскольку 

расщепление коллагена считается критически важным 

этапом прогрессирования остеоартрита. 45, 46 

Улучшения с точки зрения болевых ощущений, 

скованности и функционирования были очень значимыми 

по сравнению с исходными показателями (P <0,0001) на 

протяжении 5 лет последующего наблюдения в обеих 

лечебных группах. Эквивалентные клинические 

улучшения между группами были ожидаемым результатом 

по двум прогнозируемым причинам. Во-первых, 

клиническая польза не являлась конечной точкой 

исследования. Во-вторых, в обеих группах строго 

соблюдались оптимальные условия проведения техники 

микрофрактурирования. Эквивалентные клинические 

улучшения, отмеченные в настоящем исследовании, 

служат лишним подтверждением того, что при 

надлежащем проведении 9 микрофрактурирование 

способно эффективно улучшать клиническое состояние с 

точки зрения болевых ощущений и функционирования в 

среднесрочной или долгосрочной перспективе, несмотря 

на широко распространенное мнение о вероятной 2–3-

летней продолжительности клинического эффекта в связи 

с механически низким качеством волокнистой хрящевой 

восстановленной ткани и патологическим внутриочаговым 

разрастанием костной ткани. 6, 13, 32, 47 Клиническая 

эквивалентность техники микрофрактурирования 

передовым методам терапии убедительно подтверждается 

настоящим рандомизированным контролируемым 

исследованием и другими исследованиями с периодом 

последующего наблюдения в 1 год, 26, 48, 49 5 лет 34, 50 и даже 

11 лет. 33, 51 Более того, Шайв и соавт. 52 впервые показали 

с помощью стандартизированной количественной оценки 

МРТ-изображений с трехмерной реконструкцией, что при 

восстановлении после микрофрактурирования происходит 

минимальное патологическое разрастание костной ткани. 

Если же оно имело место, то это было связано с 

предрасполагающими факторами (например, аномалиями 

костной ткани в анамнезе, ранее проведенными 

операциями), а не непосредственно с техникой 

микрофрактурирования. Возможным объяснением 

отмечаемой кратковременной эффективности техники 

микрофрактурирования является тот факт, что хирурги-

ортопеды, практикующие метод микрофрактурирования, 

часто не выполняют критически важные этапы методики, 

первоначально опубликованной Стедманом и соавт., 9 и 

могут не знать о потенциальных факторах, влияющих на 

результаты, таких как индекс массы тела, возраст и 

реабилитация. В опросе практикующих хирургов-

ортопедов только 69 % из 131 хирурга указали, что до 

создания перфораций они удалили обызвествленный слой 

суставного хряща, 53 хотя это, вероятно, самый основной 

из критически важных этапов техники 

микрофрактурирования. 54 Это говорит о том, что сама 

техника может быть единственным фактором, 

определяющим успех или неудачу микрофрактурирования 

с точки зрения клинических результатов. 

Для более глубокого понимания эквивалентности, 

выявленной между подшкалами оценки индекса 

выраженности остеоартроза университетов Западного 

Онтарио и Макмастера в обеих группах через 5 лет, был 

проведен ретроспективный анализ чувствительности, 

чтобы определить степень влияния специфических 

характеристик пациента, структурных переменных 

степени заполнения в процентах или времени релаксации 

Т2 на клинические результаты за 5 лет. Не было выявлено 

ни одного фактора, коррелирующего с подшкалами оценки 

«болевые ощущения», «скованность» и 

«функционирование» индекса выраженности остеоартроза 

университетов Западного Онтарио и Макмастера. Таким 

образом, определение того, какие факторы являются 

прогностическими в отношении клинических результатов 

восстановления суставного хряща, будет 

многопеременным, учитывая множество переменных, 

специфичных для пациента и повреждения суставного 

хряща. И возраст пациента, 31, 50, 55, 56 и индекс массы тела, 
32, 57 и время с момента появления симптомов, 34, 56 и пол, и 

объем повреждения, и локализация – все имеет значение, 58 

хотя прочие связанные с процедурой параметры, такие как 

технические аспекты хирургического лечения и 

послеоперационная реабилитация, 58, 59 могли также играть 

критически значимую роль. Соответственно, имеется 

слабая корреляция между структурой восстановленной 

ткани и клиническими результатами. В нескольких 

исследованиях отмечались взаимосвязи между 

структурными оценками и долговременными 

клиническими результатами, но недостатками этих 

исследований являются малые объемы выборок, 

статистическая строгость и субъективная оценка 

структурного и клинического компонентов. 50, 56, 60, 61 В 

недавнем когортном исследовании, в котором 

рассматривалось лечение методом имплантации матрикс-

индуцированных аутологичных хондроцитов, для оценки 

прогностических факторов использовались многомерные 

модели, включая суммарный балл субъективной оценки 

МРТ-изображений, но корреляции с оценкой исходов 

травм колена и остеоартрита при занятиях 

спортом/реабилитации или с опросником SF-36 
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обнаружено не было. 58 Обзоры на эту тему сходятся в 

наличии серьезных несоответствий между структурными 

исходами при оценке МРТ-изображений, методами 

восстановления и получаемой клинической пользой, 62, 63 а 

также в том, что анализ более продолжительных 

исследований затрудняется потенциальным 

прогрессированием дегенеративных изменений в коленном 

суставе или новой патологией коленного сустава иного 

генеза. Ранее проведенные исследования ограничивались 

субъективным полуколичественным анализом МРТ-

изображений с помощью шкалы оценки в рамках 

магнитно-резонансного наблюдения восстановленной 

ткани суставного хряща (MOCART) 64 или шкалы оценки 

по модели Хендерсон, 65 но ни в одном из них не 

использовался количественный анализ МРТ-изображений 

с трехмерной реконструкцией для оценки структуры, как 

описано в настоящем исследовании.  

 

 

 
Рисунок 2. Улучшение клинических результатов после лечения с помощью (A) хитозанового скаффолда BST-CarGel® и (B) техники 

микрофрактурирования, определяемое по результатам оценки индекса выраженности остеоартроза университетов Западного Онтарио 

и Макмастера (WOMAC) (визуальной аналоговой шкале). Изменения по сравнению с исходными показателями были статистически 

значимыми по всем подшкалам (P <0,0001) через 1 и 5 лет в группах хитозанового скаффолда BST-CarGel® и микрофрактурирования. 

Значения представляют собой средние значения и среднеквадратические отклонения. Более низкие значения представляют лучшие 

результаты. 

 

Критически важной целью лечения с помощью 

хитозанового скаффолда BST-CarGel® является снижение 

болевых ощущений и симптомов на длительный период 

времени, что позволяет пациенту вернуться к нормальному 

образу жизни, который возможно оценить только с 

помощью средств, где пациент самостоятельно оценивает 

результаты. На текущий момент отсутствует единое 

мнение касательно оптимальных средств оценки 

результатов восстановления суставного хряща 

пациентами. Некоторые из них прошли валидацию, но 

являются нечувствительными и неполными. 66 В 

настоящем исследовании с использованием шкалы оценки 
индекса выраженности остеоартроза университетов 

Западного Онтарио и Макмастера не удалось показать 

клиническую разницу между двумя группами, и хотя эта 

шкала оценки прошла валидацию и разработана для 

пациентов с остеоартритом, три имеющиеся в ней 

подшкалы – болевых ощущений, скованности и 

функционирования – могут быть недостаточно 

чувствительными для определения важных изменений 

между этими группами. Несомненно, требуется 

проведение большего количества более продолжительных 

исследований с использованием средств оценки структуры 

и отмечаемой пациентами клинической эффективности, 

которые достаточно специфичны для выявления 

улучшений после лечения по восстановлению суставного 

хряща до проявления взаимосвязи между клиническими и 

структурными результатами. Таким образом, поскольку 

выяснилось, что клиническая польза находится на 

приемлемом уровне у большинства методов 

восстановления суставного хряща 33, 34, 67, 68 и сохраняется 

на протяжении достаточно длительных периодов 

последующего наблюдения, преимущество одного метода 

или техники лечения определяется по структуре 

замещенного или регенерировавшего суставного хряща в 

области повреждения, что и было сделано в настоящем 

исследовании. Можно возразить, что достаточный объем 

восстановленного суставного хряща с гиалиновыми 

характеристиками обеспечивает надлежащую 

подвижность, биомеханическую нагрузку и обмен веществ 

в тканях, которые необходимы для долговечности и 

длительного функционирования. Более того, структура 

восстановленной ткани представляет собой надежную 

конечную точку клинического исследования, поскольку 

гиалиновый хрящ обладает совершенной структурой с 

характерными особенностями, включая содержание 

коллагена и зональную организацию, наличие 

гликозаминогликанов и популяцию клеток, 69 которые 

легко определить при использовании высокоточных 

средств количественной оценки, чувствительных к ранним 

изменениям структуры суставного хряща в разумных 

временных рамках клинического исследования. 

Основным ограничением настоящего исследования было 

количество пациентов, выбывших в ходе последующего 

наблюдения (25 %). Как описывалось выше, причиной 

тому послужили несколько факторов, в том числе 

финансовое банкротство, продолжительные временные 

рамки и усталость пациентов от исследования, хотя 

настоящее исследование было схоже с другими, где 

результаты за 5 лет наблюдений опубликовывались по 

77 % 50 и 79 % 34 участвующих в исследовании пациентов. 

Кроме того, описанные здесь результаты исследования за 5 
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лет, вероятно, являются заниженными оценками, 

поскольку 2 отрицательных прогностических фактора, 

более высокий индекс массы тела и больший объем 

повреждений были обнаружены у включенных пациентов 

по сравнению с не включенными в дополнительное 

исследование, хотя ни один из этих факторов не являлся 

статистически значимой ковариатой.  

 
 
Рисунок 3. Продольный анализ повторных измерений индекса 

выраженности остеоартроза университетов Западного Онтарио и 

Макмастера с помощью обобщенных оценочных уравнений в 

течение 5 лет после лечения. Значения представляют собой 

средние изменения в сравнении с исходными показателями с 

поправкой на исходные показатели и среднеквадратические 

отклонения. Схожие улучшения в группах хитозанового 

скаффолда BST-CarGel® и микрофрактурирования наблюдались 

по подшкалам (A) болевых ощущений (P = 0,474), (B) 

скованности (P = 0,236) и (C) функционирования (P = 0,326). 

 
Таким образом, результаты исследования показали, что у 

пациентов, которых лечили с помощью хитозанового 

скаффолда BST-CarGel®, наблюдались значительные 

структурные преимущества по объему и качеству 

восстановленной ткани по сравнению с техникой 

микрофрактурирования за 5 лет последующего 

наблюдения. Клиническая польза от хитозанового 

скаффолда BST-CarGel® является очень значительной с 

учетом исходных показателей при оценке по подшкалам 

болевых ощущений, скованности и функционирования, и 

это подтверждает, что хитозановый скаффолд BST-

CarGel® является безопасным и эффективным методом 

лечения полнослойных повреждений суставного хряща с 

клиническими проявлениями.                   
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