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РЕЗЮМЕ 
Актуальность. Настоящее исследование является одним из первых в мировой практике, в котором с помощью количественного  
Т2-картирования была объективно оценена способность низкодозной лучевой терапии (НДЛТ) влиять на биохимическую структуру 
суставного хряща при остеоартрите.  
Цель: в рамках ранее проведённого рандомизированного исследования ретроспективно оценить методом Т2-картирования измене-
ния состояния хряща через год после курса НДЛТ у пациентов с остеоартритом (ОА) коленного сустава.  
Материалы и методы. В анализ включены данные 148 пациентов с ОА коленных суставов (рентгенологические стадии 0–2 по Kellgren-
Lawrence) из рандомизированного исследования. Пациенты контрольной группы (n=73) получали стандартную терапию SYSADOA 
(глюкозамин + хондроитин), основной группы (n=75) – ту же терапию плюс НДЛТ (суммарная доза 4,5 Гр, 10 фракций). Пациенты обеих 
групп получали нестероидные противовоспалительные препараты (НПВП) по требованию для купирования болевого синдрома. МРТ с 
Т2-картированием (1,5 Тл) выполнена до и через 12 месяцев после лечения. Проводилось количественное сравнение времени Т2-
релаксации в сегментах хряща по протоколу WORMS. Статистический анализ использовал критерий Манна – Уитни.  
Результаты. В группе НДЛТ зафиксирован достоверно меньший прирост времени Т2-релаксации через год по сравнению с контролем, 
что указывает на замедление деградации хряща. Например, в латеральном отделе надколенника ΔТ2 составила 1,9 мс [1,1; 3,2] против  
12,5 мс [12,1; 12,9] в группе только SYSADOA (p<0,001). Аналогичные значимые различия выявлены в латеральном отделе большебер-
цовой кости (ΔТ2 1,7 мс против 2,9 мс) и медиальном отделе бедренной кости (ΔТ2 3,9 мс против 6,8 мс).  
Заключение. Добавление низкодозной лучевой терапии к стандартному лечению ОА статистически значимо замедляет прогрессиро-
вание дегенеративных изменений в суставном хряще, что объективно подтверждается количественной динамикой Т2-релаксации. 
НДЛТ демонстрирует протективный эффект, потенциально модулируя воспаление и создавая условия для стабилизации хрящевого 
матрикса. 
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ABSTRACT 
Relevance. This study is the first in the world to use quantitative T2 mapping to objectively assess the ability of low-dose radiation therapy (LDRT) 
to directly influence the biochemical structure of articular cartilage in osteoarthritis.  
Objective: To retrospectively assess changes in the structural and functional state of cartilage using T2 mapping one year after a course of low-
dose radiation therapy (LDRT) in patients with knee osteoarthritis (OA).  
Materials and Methods. The analysis included data from 148 patients with knee OA (radiographic stages 0–2 according to the Kellgren-Lawrence 
classification) from a randomized study. Patients in the control group (n=73) received standard therapy with SYSADOA (glucosamine + chon-
droitin), while those in the main group (n=75) received the same therapy plus LDRT (total dose 4.5 Gy in 10 fractions). Patients in both groups 
received nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) on demand for pain relief.MRI with T2 mapping (1.5 T) was performed before and 12 
months after treatment. A quantitative comparison of T2 relaxation time in cartilage segments was conducted according to the WORMS proto-
col. Statistical analysis utilized the Mann-Whitney U test.  
Results. The LDRT group demonstrated a significantly smaller increase in T2 relaxation time after one year compared to the control group, indi-
cating slowed cartilage degradation. For example, in the lateral facet of the patella, ΔT2 was 1.9 ms [1.1; 3.2] versus 12.5 ms [12.1; 12.9] in the 
SYSADOA-only group (p<0.001). Similar significant differences were found in the lateral tibial plateau (ΔT2 1.7 ms vs. 2.9 ms) and the medial 
femoral condyle (ΔT2 3.9 ms vs. 6.8 ms).  
Conclusion. The addition of low-dose radiation therapy to standard OA treatment significantly slows the progression of degenerative changes in 
articular cartilage, as objectively confirmed by quantitative T2 relaxation dynamics. LDRT demonstrates a protective effect, potentially by modu-
lating inflammation and creating conditions for the stabilization of the cartilage matrix. 
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ВВЕДЕНИЕ 
Остеоартрит (ОА) представляет собой гетеро-

генное дегенеративно-воспалительное заболевание 
суставов, характеризующееся прогрессирующей 
потерей гиалинового хряща с сопутствующими из-
менениями в субхондральной кости, синовиальной 
оболочке и периартикулярных тканях [1]. Согласно 
современным представлениям, в патогенезе ОА 
ключевую роль играет нарушение баланса между 
анаболическими и катаболическими процессами в 
хрящевой ткани. На биохимическом уровне это 
проявляется активацией матриксных металлопро-
теиназ (MMP-1, MMP-3, MMP-13), повышением экс-
прессии аггреканаз (ADAMTS-4, ADAMTS-5), сниже-
нием синтеза коллагена II типа и протеогликанов 
хондроцитами [2]. Эти изменения приводят к про-
грессирующей деградации внеклеточного матрик-
са, что на морфологическом уровне проявляется 
фибрилляцией поверхностного слоя хряща, обра-
зованием вертикальных трещин, истончением хря-
щевого покрова, обнажением субхондральной ко-
сти [2]. 

Современные методы визуализации, в частности 
магнитно-резонансная томография (МРТ), позволя-
ют выявлять структурные изменения хряща на до-
клинической стадии [3]. Однако стандартные прото-
колы МРТ (T2-FSE, PD-FSE, SPGR) обладают рядом 
ограничений, включающих качественный, а не коли-
чественный характер оценки, субъективность интер-
претации результатов, невозможность раннего выяв-
ления биохимических изменений. Т2-картирование – 
неинвазивный метод, отражающий изменения со-
держания воды и дезорганизацию коллагеновой 
матрицы задолго до появления макроскопических 
повреждений при ОА. Сложность количественного 
анализа ограничивает его широкое клиническое 
применение [4]. 

В настоящее время существует широкий выбор 
методов лечения остеоартрита коленного сустава.  
К консервативной терапии относят нестероидные 
противовоспалительные препараты (НПВП), симп-
томатические медленно-действующие препараты 
при остеоартрозе (Symptomatic Slow-Acting Drugs for 
OsteoArthritis, SYSADOA). В случае низкой эффек-
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тивности консервативного лечения применяют хи-
рургические методы, а на поздних стадиях заболе-
вания – эндопротезирование коленного сустава (ча-
стичное или тотальное). 

Одним из альтернативных неинвазивных методов 
лечения остеоартрита коленного сустава является 
низкодозная лучевая терапия (НДЛТ). Эффектив-
ность и безопасность метода были ранее подтвер-
ждены в рамках протокола рандомизированного 
исследования при лечении остеоартрита. Проведе-
ние НДЛТ способствует значительному и длитель-
ному (не менее трёх лет) снижению интенсивности 
болевого синдрома, что косвенно указывает на 
наличие биохимических механизмов, препятствую-
щих повреждению хрящевой ткани [5–7], однако 
влияние НДЛТ на структуру хряща до настоящего 
времени не изучалось. 

 
ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ: провести ретроспек-

тивную количественную эксплоративную оценку из-
менений структурно-функционального состояния 
суставного хряща коленного сустава методом  
Т2-картирования у пациентов с остеоартритом че-
рез 12 месяцев после курса низкодозной лучевой 
терапии в рамках рандомизированного клиническо-
го исследования. 

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Исследование было одобрено этическим коми-

тетом Северного государственного медицинского 
университета (протокол № 10 от 21.12.2011). В него 
включали пациентов с клинически подтверждённым 
ОА коленных суставов (критерии Altman, 1991), 
имевших рентгенологические стадии 0-2 по 
Kellgren-Lawrence, которые обращались в лечебные 
учреждения г. Архангельска в период 2012–2014 гг. 

При первичном обращении пациентам разъясня-
ли суть исследования и после получения информи-
рованного согласия проводили обследование, 
включавшее рентгенографию и МРТ коленных су-
ставов, для определения критериев включе-
ния/исключения. Соответствующие критериям 
включения (по данным рентгенографии и МРТ) па-
циенты были рандомизированы в соотношении 1:1 
в группу низкодозной лучевой терапии или кон-
трольную группу. Генерация последовательности 
случайных чисел выполнялась с помощью специали-
зированного программного обеспечения независи-
мым статистиком, не принимавшим участия в набо-
ре пациентов. Информация о распределении была 
скрыта (allocation concealment) от исследователей, 
проводивших первичный отбор и подписание ин-
формированного согласия: данные о принадлежно-
сти к группе помещались в последовательно прону-
мерованные непрозрачные конверты, которые 

вскрывались только после окончательного включе-
ния пациента в исследование». 

Все пациенты получали стандартную терапию в 
соответствии с клиническими рекомендациями, ко-
торая включала приём НПВП по требованию для 
купирования болевого синдрома. Пациенты кон-
трольной группы (SYSADOA, n=146) получали стан-
дартную терапию SYSADOA (глюкозамина сульфат 
500 мг и хондроитина сульфат 400 мг) по схеме: 
первые 3 недели по 1 капсуле 3 раза в день, затем 
до 12 недель по 1 капсуле 2 раза в день, с повтор-
ным курсом через 2 месяца. Пациентам основной 
группы (SYSADOA+НДЛТ, n=146) дополнительно 
проводили низкодозную лучевую терапию на аппа-
рате Xstrahl-200 при физико-технических условиях: 
фильтр со слоем половинного ослабления 1,0 мм 
меди, мощность 200 кВ, сила тока 15 мА с площадью 
аппликатора 10×10 см2 при расстоянии источник–
кожа 50 см с разовой очаговой дозой 0,45 Гр, рас-
считанной на центр сустава до суммарной дозой  
4,5 Гр, разбитой на 10 фракций, на область пора-
жённого коленного сустава три раза в неделю с ин-
тервалом 48 часов. Более подробное описание ме-
тодики опубликовано ранее [7]. 

Магнитно-резонансную томографию выполняли 
пациентам обеих групп на одном высокопольном 
томографе (индукция магнитного поля 1,5 Тл) до 
начала курса лечения и через год после его оконча-
ния. Данные для оценки времени Т2-релаксации 
суставного хряща были получены из центрального 
архива медицинских изображений. Анализ включал 
построение цветовых карт Т2-времени и графиков 
для выделенных зон интереса (ROI), которые срав-
нивали с интактными участками хряща с учётом ана-
томического деления сустава. Анатомические обла-
сти коленного сустава размечали в соответствии с 
протоколом WORMS (Whole-Organ Magnetic 
Resonance Imaging Score).  

Оценка МРТ проводилась вслепую относительно 
групповой принадлежности пациентов двумя неза-
висимыми рентгенологами. Они выделяли ROI на 
картах Т2-релаксации в соответствии с сегментаци-
ей по системе WORMS (рис. 1). Для каждой области 
интереса проводили двукратное измерение с по-
следующим расчётом среднего значения Т2. 

Метод Т2-картирования основан на измерении 
скорости потери поперечной намагниченности 
вследствие спин-спиновых взаимодействий и неод-
нородности магнитного поля. После возбуждения 
90° RF-импульсом и последующей рефокусировки 
180° импульсом (через TE/2) регистрировали эхо-
сигнал в момент TE (Time Echo). Полученные данные 
анализировали с использованием экспоненциаль-
ной модели затухания сигнала для расчёта истинно-
го времени Т2 релаксации. 
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Рисунок 1. Принципы сегментации хряща коленного сустава по системе WORMS. Показаны стандартные плоскости сканирования (ак-
сиальная, сагиттальная, коронарная) и схема деления суставных поверхностей надколенника, бедренной и большеберцовой костей на 
сегменты (медиальные/латеральные, передние/центральные/задние) с послойным анализом хрящевой ткани 
Figure 1. Principles of segmentation of knee joint cartilage according to the WORMS system. The standard scanning planes (axial, sagittal, coro-
nary) and the scheme of dividing the articular surfaces of the patella, femur, and tibia into segments (medial/lateral, anterior/central/posterior) 
with layered analysis of cartilage tissue are shown 

 
Межэкспертная надежность оценивалась с по-

мощью внутриклассового корреляционного коэф-
фициента (ICC) по двухфакторной случайной модели 
абсолютного согласия (Two-way random-effects, 
absolute agreement). Использовалось значение ICC 
для отдельных измерений ICC(2,1). Надежность ин-
терпретировалась согласно критериям Cicchetti 
(1994): <0,40 – плохая, 0,40–0,59 – удовлетворитель-
ная, 0,60–0,74 – хорошая, 0,75–1,00 – отличная [8]. 

Критерием отбора пациентов служило наличие 
соответствующих данных МРТ, позволяющих по-
строить Т2-карты хрящевой ткани как до начала ле-
чения, так и через 12 месяцев после его заверше-
ния. Использовали следующие параметры импульс-
ных последовательностей: время повторения (Time 
repetition, TR) составляло 2000 мс при исходном 
времени Т1 релаксации 400 мс (превышение в 5 
раз), время эхо (Echo times, ТЕ) – n×13 мс, поле об-
зора (Field of view, FOV) – 160×160×44 мм. Количе-
ство срезов в плоскости было не менее 10, угол по-
ворота (Flip angle) составлял 180/0,27; 2,75; 3,75 
градусов, толщина срезов не превышала 4 мм. 

Основными причинами исключения стали: 
• технические ограничения – нечитаемые или по-

врежденные файлы DICOM, невозможность кор-
ректной реконструкции Т2-карт из-за артефактов 
движения или низкого качества сканов; 

• организационные причины – утрата части про-
токолов при смене архивных систем или миграции 
данных в больничной информационной системе; 

• человеческий фактор – ошибки при сохранении, 
неполные серии срезов.  

Важно подчеркнуть, что исключение носило слу-
чайный и технический характер, не было связано с 
клиническими характеристиками пациентов или их 

ответом на терапию. Таким образом, данное исклю-
чение не привело к систематической ошибке (bias), 
так как потери данных распределились равномерно 
между группами (50,0% в группе SYSADOA против 
51,4% в группе SYSADOA+НДЛТ) и не были обу-
словлены исходами. 

После анализа МР-данных по установленным 
критериям для последующей обработки были ото-
браны исследования 73 (50,0%) пациентов из группы 
SYSADOA и 75 (51,4%) пациентов из группы 
SYSADOA + НДЛТ, в которых были представлены 
полные данные Т2-картирования хряща. 

Статистический анализ. Категориальные пере-
менные представлены в виде абсолютных чисел (n) 
и процентных долей (%). Проверку нормальности 
распределения количественных признаков прово-
дили методом визуальной оценки распределений 
данных и критерия Шапиро – Уилка. Соответственно 
результатам, количественные признаки представле-
ны медианами (Me) с первым и третьим квартилями 
(Q1; Q3). Сравнения основной и контрольной групп 
по исходным характеристикам, оцененным до нача-
ла лечения, проведено с применением критерия хи-
квадрат (χ²) Пирсона для категориальных признаков 
и критерия Манна – Уитни для количественных при-
знаков. 

Исследуемые группы были сопоставимы по ос-
новным демографическим и клиническим характе-
ристикам, включая возраст, ИМТ и распределение 
стадий по Kellgren-Lawrence (p>0,05). Учитывая от-
сутствие исходных межгрупповых различий по дан-
ным параметрам, а также то, что в рамках однофак-
торного анализа они не продемонстрировали зна-
чимого влияния на динамику Т2-сигнала, коррекция 
на указанные ковариаты в многофакторной модели 
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не проводилась, чтобы избежать излишнего услож-
нения модели. 

Сравнения основной и контрольной групп паци-
ентов по показателям Т2 картирования хряща про-
водили до лечения и через год после начала лече-
ния. Для каждого пациента рассчитывали разницы 
каждого рассматриваемого показателя по методике 
WORMS между исходными данными и через год 
(дельта, Δ), количественно отражающая индивиду-
альное изменение за период наблюдения. При этом 
положительное значение дельты отражало увели-
чение значения показателя, отрицательное – сниже-
ние. Сравнения показателей в основной и кон-
трольной группах до и после лечения произошед-
ших изменений (дельты) проводили с использова-
нием критерия Манна – Уитни. Для оценки внутриг-
рупповой динамики показателей Т2-релаксации (до 
лечения и через 12 месяцев после терапии) приме-
няли парный t-тест (в случае нормального распре-
деления) или парный критерий Уилкоксона 
(Wilcoxon signed-rank test) при распределении, от-
личном от нормального. Нормальность распреде-
ления проверяли с помощью критерия Шапиро –
Уилка (Shapiro–Wilk test). Межгрупповые сравнения 
(SYSADOA vs. SYSADOA+НДЛТ) проводили с ис-
пользованием непарного t-теста или U-критерия 
Манна – Уитни (Mann–Whitney U test) в зависимости 
от типа распределения. Различия считали статисти-
чески значимыми при p<0,05. Учитывая множе-
ственный характер сравнений (оценка динамики в 
28 анатомических сегментах), для контроля над 
ложными открытиями применена коррекция по ме-
тоду Бонферрони, порогом статистической значи-
мости после коррекции считали р<0,0017. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ 
В таблице 1 приведены исходные демографиче-

ские, клинические и МР-характеристики пациентов 

групп SYSADOA и SYSADOA+НДЛТ до и поле ис-
ключения из исследования пациентов. Для оценки 
потенциальной систематической ошибки, связанной 
с исключением пациентов из-за отсутствия полных 
данных Т2-картирования, было проведено сравне-
ние исходных характеристик (возраст, пол, ИМТ, 
стадия ОА по Kellgren-Lawrence, интенсивность боли 
по ВАШ) между включенными (n=148) и исходными 
(n=292). Статистически значимых различий между 
группами выявлено не было (все показатели p>0,1), 
что снижает, но не исключает полностью риск си-
стематической ошибки отбора. 

Распределение между отобранными группами по 
исходным характеристикам было равномерным, 
статистически значимых различий не было выявле-
но. Более того, в группе SYSADOA+НДЛТ были не-
сколько выше медиана ИМТ и доля более распро-
странённой 2 стадии ОА по классификации Kellgren-
Lawrence. Сравнения исходной выборки (n=292) и 
выборки, полученной после исключения неполных 
протоколов Т2 картирования хряща (n=148), также 
не выявили статистически значимых различий. 

Анализ межэкспертной надёжности показал от-
личную согласованность по всем показателям. 
Наибольшая надёжность наблюдалась для показа-
теля в медиальном отделе большеберцовой кости, 
её задних глубоких отделах (ICC=0,995; 95% ДИ: 
0,86–0,99), остальные показатели также были в зоне 
отличной надёжности, однако наименьшее значе-
ние показателя было при оценке передних глубоких 
отделов латерального отдела бедренной кости 
(ICC=0,882; 95% ДИ: 0,73–0,94). 

Анализ Т2-картирования суставного хряща пока-
зал, что в группе SYSADOA прирост времени  
Т2-релаксации (ΔТ2) был значимо выше по сравне-
нию с группой, дополнительно получавшей НДЛТ. 

 
Таблица 1. Исходные демографические и клинические характеристики пациентов в группах сравнения до и после отбора данных 
Table 1. Baseline demographic and clinical characteristics of patients in the comparison groups before and after data selection 

Показатель/группа SYSADOA 
(n=146) 

SYSADOA + 
НДЛТ (n=146) 

p SYSADOA 
(n=73) 

SYSADOA + 
НДЛТ (n=75) 

p 

Возраст, годы 
37,3 

(35,1; 39,4) 
39,8 

(37,7; 41.9) 
0,103 39,7 

(30,0; 49,4) 
39,2 

(27,0; 51,4) 
0,930 

Женский пол 64 (43,8%) 77 (52,7%) 0,274 36 (49,3%) 40 (53,3%) 0,486 

ИМТ, кг/м 
27,0 

(25,9; 28,2) 
26,6 

(25,8; 27,5) 
0,667 26,6 

(25,5; 27,6) 
28,0 

(25,9; 30,1) 
0,706 

Болевой синдром (ВАШ, мм) 
57,1 

(54,7; 59,9) 
55,7 

(52,7; 58,8) 
0,574 60,0 

(45,0; 75,0) 
59,0 

(51,0; 75,0) 
0,069 

Рентгенологическая стадия (Kellgren-Lawrence) 
0 15 (10,3%) 24 (16,4%) 0,083 14 (19,2%) 9 (12,0%) 0,328 
1 89 (60,9%) 86 (58,9%) 0,721 49 (67,1%) 52 (69,3%) 0,643 
2 42 (28,8%) 36 (24,7%) 0,358 10 (13,7%) 14 (18,7%) 0,543 

Примечание. Данные представлены в виде медианы и межквартильного размаха для количественных и абсолютного числа и процента 
для категориальных показателей. ВАШ-визуально-аналоговая шкала, статистически значимые различия на уровне p<0,05. 
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Таблица 2. Динамика показателей Т2-релаксации (мс) суставного хряща после 12 месяцев терапии 
Table 2. Dynamics of indicators of T2 relaxation (ms) of articular cartilage after 12 months of therapy 

Анатомическая область Группа Исходно Через 12 мес. Δ (дельта) p₁ p₂ р3 
Медиальный отдел большеберцовой кости 

Передние глубокие отделы 
SYSADOA 45,5 (43,6; 49,3) 48,9 (43,4; 56,5) 1,2 (-1,0; 7,2) 

0,473 0,206 0,060 
SYSADOA+НДЛТ 45,8 (43,7; 51,9) 44,5 (42,7; 54,5) 0,7 (-1,3; 2,0) 

Передние поверхностные отделы 
SYSADOA 49,5 (47,6; 55,6) 55,4 (48,8; 61,4) 3,2 (1,0; 6,6) 

0,842 0,585 0,966 
SYSADOA+НДЛТ 50,9 (46,9; 55,6) 51,5 (49,1; 60,6) 4,0 (1,8; 4,8) 

Центральные глубокие отделы 
SYSADOA 46,8 (45,2; 54,4) 49,3 (45,5; 58,5) 1,9 (0,1; 4,8) 

0,648 0,302 0,034 
SYSADOA+НДЛТ 46,9 (45,5; 54,2) 49,9 (47,3; 59,0) 3,7 (1,7; 4,5) 

Центральные поверхностные отделы 
SYSADOA 51,3 (48,6; 57,9) 52,9 (47,7; 60,6) 1,2 (-1,8; 4,4) 

0,192 0,514 0,774 
SYSADOA+НДЛТ 52,0 (50,1; 57,6) 53,8 (48,8; 61,1) 2,1 (-1,9; 3,6) 

Задние глубокие отделы 
SYSADOA 49,1 (47,2; 55,5) 50,1 (45,3; 58,4) 0,1 (-1,6; 2,2) 

0,689 0,885 0,235 
SYSADOA+НДЛТ 49,4 (47,6; 55,9) 49,0 (47,1; 58,1) 1,4 (-0,6; 2,2) 

Задние поверхностные отделы 
SYSADOA 52,3 (50,4; 58,3) 55,3 (49,1; 62,9) 1,2 (-1,3; 4,8) 

0,029 0,438 0,011 
SYSADOA+НДЛТ 55,0 (52,0; 59,2) 52,8 (50,2; 61,3) 0,7 (-3,3; 2,4) 

Латеральный отдел большеберцовой кости 

Передние глубокие отделы 
SYSADOA 44,5 (40,4; 49,5) 47,7 (42,9; 52,3) 2,9 (1,8; 4,2) 

0,139 0,702 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 44,6 (42,9; 51,7) 45,8 (44,5; 53,4) 1,7 (1,6; 1,7) 

Передние поверхностные отделы 
SYSADOA 49,0 (44,0; 52,7) 51,1 (45,7; 54,3) 1,7 (1,2; 3,0) 

0,253 0,638 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 48,4 (46,6; 55,0) 49,7 (47,8; 56,5) 1,2 (1,0; 1,3) 

Центральные глубокие отделы 
SYSADOA 48,1 (44,0; 51,6) 50,3 (45,1; 54,1) 2,3 (0,9; 3,2) 

0,353 0,793 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 47,9 (46,4; 54,5) 48,6 (47,1; 55,6) 1,4 (0,7; 1,4) 

Центральные поверхностные отделы 
SYSADOA 50,2 (45,4; 53,8) 53,6 (48,5; 56,1) 3,5 (1,7; 3,5) 

0,309 0,585 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 50,1 (48,2; 55,7) 50,9 (48,7; 56,6) 0,9 (0,8; 0,9) 

Задние глубокие отделы 
SYSADOA 47,8 (44,5; 53,6) 48,8 (45,4; 54,7) 0,9 (0,4; 2,2) 

0,097 0,033 0,456 
SYSADOA+НДЛТ 49,4 (47,3; 55,8) 50,9 (48,9; 57,7) 1,9 (1,1; 1,9) 

Задние поверхностные отделы 
SYSADOA 51,9 (47,2; 55,4) 53,2 (47,8; 57,2) 2,2 (0,4; 2,2) 

0,229 0,899 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 51,3 (49,7; 57,2) 51,7 (50,0; 57,7) 0,5 (0,1; 0,5) 

Медиальный отдел бедренной кости 

Передние глубокие отделы 
SYSADOA 44,7 (41,7; 49,6) 48,3 (44,1; 55,8) 2,9 (0,9; 6,3) 

0,511 0,577 0,215 
SYSADOA+НДЛТ 45,2 (42,1; 51,5) 47,7 (45,8; 56,2) 5,1 (2,9; 5,1) 

Передние поверхностные отделы 
SYSADOA 49,2 (44,4; 53,7) 55,2 (48,7; 60,6) 3,8 (3,3; 7,0) 

0.399 0,229 0,037 
SYSADOA+НДЛТ 50,5 (45,4; 55,2) 51,6 (49,2; 57,8) 4,2 (2,1; 4,2) 

Центральные глубокие отделы 
SYSADOA 46,5 (43,2; 53,3) 54,1 (46,5; 59,9) 4,9 (2,6; 7,1) 

0.651 0,293 0,002 
SYSADOA+НДЛТ 45,4 (43,1; 53,8) 49,4 (46,6; 57,4) 4,1 (1,9; 4,1) 

Центральные поверхностные отделы 
SYSADOA 49,7 (45,3; 57,1) 59,2 (50,4; 66,5) 4,9 (2,3; 9,2) 

0,263 0,285 0,068 
SYSADOA+НДЛТ 50,5 (46,3; 58,9) 53,2 (50,6; 63,5) 4,5 (2,5; 4,5) 

Задние глубокие отделы 
SYSADOA 51,3 (45,4; 56,3) 59,3 (48,7; 65,1) 4,8 (3,8; 9,3) 

0,831 0,019 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 48,3 (45,6; 55,8) 51,8 (48,7; 57,4) 4,4 (1,4; 4,4) 

Задние поверхностные отделы 
SYSADOA 54,2 (47,8; 59,3) 63,7 (52,1; 69,8) 6,8 (4,9; 10,6) 

0.983 0,001 <0.001 
SYSADOA+НДЛТ 50,8 (48,4; 60,3) 53,8 (50,9; 62,2) 3,9 (1,2; 3,9) 

Латеральный отдел бедренной кости 

Передние глубокие отделы 
SYSADOA 41,3 (36,8; 49,0) 48,2 (41,4; 53,7) 5,6 (4,0; 5,6) 

0,433 0,197 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 42,1 (37,5; 51,5) 43,4 (38,9; 53,7) 1,9 (0,9; 3,0) 

Передние поверхностные отделы 
SYSADOA 45,1 (39,9; 52,6) 53,2 (44,8; 57,1) 4,6 (3,6; 6,6) 

0,474 0,139 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 45,6 (41,4; 54,4) 46,9 (42,4; 55,6) 1,7 (0,8; 2,6) 

Центральные глубокие отделы 
SYSADOA 45,4 (39,3; 50,3) 49,2 (44,5; 56,5) 6,6 (5,1; 6,6) 

0.361 0,293 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 44,4 (39,6; 54,4) 46,6 (41,8; 56,8) 2,9 (2,2; 4,3) 

Центральные поверхностные отделы 
SYSADOA 48,4 (40,4; 52,8) 54,3 (49,6; 60,6) 6,1 (5,6; 9,6) 

0.566 0,035 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 45,5 (41,7; 55,7) 49,2 (44,7; 60,7) 3,7 (2,8; 4,9) 

Задние глубокие отделы 
SYSADOA 46,4 (41,9; 52,9) 55,2 (49,3; 60,7) 8,8 (7,8; 8,8) 

0,449 0,003 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 46,6 (41,8; 56,7) 48,6 (43,0; 59,9) 2,9 (2,0; 3,8) 

Задние поверхностные отделы 
SYSADOA 48,8 (42,8; 54,4) 59,6 (55,9; 66,6) 12,1 (10,1; 14,1) 

0,452 
<0,00

1 
<0,001 

SYSADOA+НДЛТ 47,6 (43,1; 58,8) 50,7 (45,9; 61,9) 3,7 (2,8; 5,0) 
Надколенник 

Медиальный отдел        

Глубокие отделы 
SYSADOA 35,5 (32,1; 47,1) 41,2 (38,3; 50,4) 5,5 (4,2; 5,9) 

0,701 0,011 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 35,6 (32,7; 45,7) 36,7 (33,7; 48,8) 1,7 (0,7; 3,2) 

Поверхностные отделы 
SYSADOA 37,9 (33,6; 48,7) 47,1 (43,7; 58,2) 9,5 (9,1; 9,5) 

0,542 
<0,00

1 
<0,001 

SYSADOA+НДЛТ 36,4 (34,2; 46,8) 38,8 (35,7; 50,3) 3,1 (1,5; 4,2) 
Латеральный отдел        

Глубокие отделы 
SYSADOA 34,3 (29,9; 43,9) 38,9 (35,1; 47,9) 4,5 (3,4; 4,9) 

0,868 0,016 <0,001 
SYSADOA+НДЛТ 33,7 (31,3; 44,3) 34,1 (32,3; 45,4) 1,2 (0,2; 2,2) 

Поверхностные отделы 
SYSADOA 36,6 (31,2; 47,5) 48,4 (44,1; 59,2) 12,5 (12,1; 12,9) 

0,607 
<0,00

1 
<0,001 

SYSADOA+НДЛТ 36,5 (34,3; 46,4) 37,4 (35,6; 48,6) 1,9 (1,1; 3,2) 

Примечания: p₁ – значение p для межгруппового сравнения до начала лечения, p2 – значение p для межгруппового сравнения через год после 
начала лечения, p3 – значение p для межгруппового сравнения динамики (Δ) показателей. Все данные представлены в виде медианы и межквар-
тильного размаха (МКР). 
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Ключевые отличия проявлялись не только в ме-
диане ΔТ2, но и в характере вариабельности дан-
ных, отражённых в межквартильном размахе (МКР): 
латеральный отдел большеберцовой кости (перед-
ние глубокие отделы): ΔТ2 составила 2,9 мс (МКР 
1,8; 4,2) в группе SYSADOA против 1,7 мс (МКР 1,6; 
1,7) в группе SYSADOA+НДЛТ (p<0,001), в медиаль-
ном отделе бедренной кости (задние поверхност-
ные отделы): ΔТ2=6,8 мс (МКР 4,9; 10,6) против  
3,9 мс (МКР 1,2; 3,9) соответственно (p<0,001), а 
также надколенник (латеральные поверхностные 
отделы): ΔТ2=12,5 мс (МКР 12,1; 12,9) против 1,9 мс 
(МКР 1,1; 3,2) (p<0,001). 

Особое внимание привлекает контраст в вариа-
бельности данных между группами. В группе 
SYSADOA+НДЛТ наблюдались аномально узкие 
МКР (например, 1,6–1,7 мс), что указывает на крайне 
однородный эффект лечения у большинства паци-
ентов. Напротив, в группе SYSADOA широкие МКР 
(например, 12,1–12,9 мс) отражают высокий разброс 
индивидуальных реакций, характерный для есте-
ственного течения остеоартрита. Такая минималь-
ная вариабельность в группе вмешательства свиде-
тельствует в пользу существования единого, выра-
женного биохимического механизма действия 
НДЛТ, который стабильно проявляется у пациентов, 
ответивших на лечение. 

После применения поправки Бонферрони, повы-
сившей порог статистической значимости до 
p<0,0017, первоначально наблюдавшиеся различия 
утратили значимость. Это относится к изменениям в 
дельтах следующих зон: центральных глубоких отде-
лов медиальной части большеберцовой кости 
(р=0,034), её задних поверхностных отделов (р=0,011), 
а также передних поверхностных (р=0,037) и цен-
тральных глубоких отделов (р=0,002) медиального 
отдела бедренной кости. 

Скорректированный уровень значимости 
(p<0,0017) был достигнут для дельт в латеральных 
отделах большеберцовой кости (передние, цен-
тральные поверхностные и глубокие, задние по-
верхностные), а также в медиальных (задние по-
верхностные и глубокие) и латеральных (все отде-
лы) отделах бедренной кости. Значимые изменения 
также наблюдались во всех анализируемых отделах 
надколенника. 

Был проведён дополнительный анализ оценки 
критериев Quantitative Imaging Biomarkers Alliance 
(QIBA) при Радиологическом обществе Северной 
Америки (RSNA). Согласно опубликованному про-
филю QIBA для количественной МРТ коленного су-
става, минимально детектируемое изменение (MDC) 
для Т2-картирования составляет 12–14% (в зависи-
мости от направления изменений) [9]. Этот порог 
считается тем минимальным изменением, которое 

превышает шум метода и техническую вариабель-
ность, а следовательно, может рассматриваться как 
клинически значимый биомаркер прогрессирова-
ния остеоартрита [10]. Мы рассчитали относитель-
ные изменения Т2 в нашем исследовании, используя 
исходные значения в группе контроля (SYSADOA) в 
качестве референсных. Ключевые результаты в 
наиболее показательных сегментах: 

• Хрящ надколенника (пателлофеморальный от-
дел): в группе SYSADOA прирост Т2 в поверхност-
ных отделах надколенника достигал 12,5 мс, что со-
ответствует относительному увеличению на 29% от 
исходного уровня (36,6 мс). Применение НДЛТ зна-
чимо замедляло процесс прогрессирования ОА: 
разница в динамике (ΔТ2) между группами в лате-
ральном поверхностном отделе составила –10,6 мс, 
что эквивалентно замедлению прогрессирования на 
29% относительно исходных значений контроля. 

• Задние отделы латерального мыщелка бедрен-
ной кости (наиболее нагружаемая зона): в задних 
поверхностных отделах бедра разница в приросте 
Т2 между группами достигла –8,4 мс, что соответ-
ствует относительному замедлению на 17,2%. В зад-
них глубоких отделах разница составила  
–5,9 мс (12,7% замедления). 

• Центральные отделы большеберцовой и бед-
ренной кости: в центральных поверхностных отде-
лах латерального плато большеберцовой кости 
разница в ΔТ2 составила –2,6 мс (5,2%), а в анало-
гичных отделах бедренной кости –2,4 мс (5,0%). Эти 
значения несколько ниже порога MDC, что может 
указывать на меньший эффект в зонах с относитель-
но стабильной нагрузкой либо на необходимость 
более длительного наблюдения. 

 
ОБСУЖДЕНИЕ 
Наиболее крупные исследования об изучении 

влияния НДЛТ на течение ОА оценивают клиниче-
скую симптоматику [5, 6, 11]. В нашем исследовании 
акцент сделан именно на биохимические изменения 
в хрящевой ткани коленного сустава. 

Настоящий анализ в рамках рандомизированно-
го исследования продемонстрировал, что добавле-
ние НДЛТ к стандартной схеме SYSADOA и НПВП 
обеспечивает значимое преимущество в сохране-
нии целостности хряща. Через год после лечения в 
группе НДЛТ был зафиксирован достоверно мень-
ший прирост времени Т2-релаксации (3,7 мс в лате-
ральных отделах бедренной кости и 1,9 мс в надко-
леннике) по сравнению с контрольной группой  
(12,1 мс и 12,5 мс соответственно). Это указывает на 
выраженный протективный эффект низкодозной 
радиотерапии, которая замедляет дегенеративные 
процессы в хрящевой ткани. 
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Согласно данным международных исследований, 
среднее время Т2-релаксации неизмененного хряща 
для аппарата МРТ с напряжённостью магнитного по-
ля 1,5 Тл составляет в среднем 35–55 мс, а при нали-
чии ОА этот показатель увеличивается до 60–70 мс 
для исследований в высокопольных томографах с 
напряжённостью магнитного поля 1,5 Tл, отражая 
нарушения коллагенового матрикса и повышение 
содержания воды в ткани [12]. В нашем исследова-
нии исходное время Т2-релаксации в сравниваемых 
группах составляло 47–54 мс. 

В метаанализе Wang и соавт. (2023) было показа-
но, что повышенные значения Т2-релаксации су-
ставного хряща при базовом обследовании ассоци-
ируются с прогрессией дегенеративных изменений 
в течение двух лет [13]. Наиболее значимое удлине-
ние времени Т2-релаксации наблюдали в медиаль-
ном мыщелке бедренной кости и надколеннике.  
В более раннем метаанализе (2021) было выявлено, 
что исходно высокие значения времени  
Т2-релаксации в хрящах суставов предсказывают 
морфологическое прогрессирование ОА через 18 
месяцев, подтверждая роль Т2 в качестве биомар-
кера структурных изменений [14]. 

Yang и соавт. (2022) сравнили значения Т2-
релаксации в ранних и прогрессирующих стадиях 
остеоартрита, выявив значительную разницу: в ран-
них стадиях среднее T2 составляло около 29,8 мс, в 
то время как при запущенных формах заболевания – 
около 49 мс, что может свидетельствовать о нарас-
тающем разрушении коллагеновой матрицы и уве-
личении содержания воды в хряще [15]. Gao и со-
авт. (2024) также подтвердили, что увеличение Т2-
релаксации может отражать деструкцию коллаген-
протеогликанового комплекса хряща, характерную 
для остеоартрита [16]. Российские исследования 
также подтверждают рост времени Т2 при измене-
ниях хряща, связанную с увеличением подвижности 
молекул воды и снижением микровязкости [17, 18]. 

Добавление низкодозной радиотерапии в нашей 
группе значимо замедляло время Т2-релаксации  
(ΔТ2 в диапазоне 1,7–3,9 мс) против ΔТ2 в диапазоне 
0,9–12,5 мс в группе без НДЛТ, что не описывается в 
зарубежных исследованиях без использования ра-
диотерапии, где наблюдается стабильный рост это-
го показателя. Следует отметить, что в отличие от 
средне- и высокодозных режимов облучения, риск 
радиогенного канцерогенеза при низкодозной лу-
чевой терапии считается клинически незначимым и 
не превышает спонтанный фоновый уровень в попу-
ляции [19, 20]. 

Проведённый нами анализ в соответствии с кри-
териями QIBA показал, что в наиболее клинически 
значимых, нагружаемых отделах коленного сустава 
(задние отделы мыщелков бедра, хрящ надколен-

ника) применение НДЛТ обеспечило замедление 
прогрессирования дегенеративных изменений 
(уменьшение прироста Т2) на 12–29% по сравнению 
с группой контроля. Поскольку эти значения нахо-
дятся на уровне или превышают порог минимально 
детектируемого изменения в 12–14%, установлен-
ный QIBA, мы полагаем, что выявленные различия 
отражают не просто статистический феномен, а 
клинически значимый эффект терапии, направлен-
ный на сохранение гиалинового хряща. Различия в 
менее нагружаемых зонах (например, центральные 
отделы) хотя и демонстрируют положительную тен-
денцию, не достигают порога MDC, что может быть 
связано с более медленным темпом дегенерации в 
этих областях или ограничениями периода наблю-
дения в 12 месяцев. 

Одним из ограничений исследования была зна-
чительная доля пациентов (49,3%), исключённых из-
за отсутствия полных протоколов Т2-картирования 
как до, так и после лечения. В проведённом нами 
ранее анализе не было выявлено различий между 
группами по учтённым признакам, однако есть ми-
нимальная вероятность различий по неучтённым 
признакам, которые не могли значимо повлиять на 
исход. В настоящем исследовании каждый из 28 ис-
следуемых показателей применялся однократно.  
В исследовании применяли только коррекцию по 
Бонферрони на множественные сравнения, другие 
методы коррекции, например метод FDR не исполь-
зовалась. Следует отметить, что данная работа но-
сит разведочный, гипотезогенерирующий характер 
(exploratory/hypothesis-generating), а не подтвер-
ждающий (confirmatory). Мы рассматривали ограни-
ченный и заранее определённый набор гипотез, 
каждый показатель интерпретируется непосред-
ственно в рамках проверки соответствующей гипо-
тезы о наличии или отсутствии эффекта. Соответ-
ственно, полученные p-значения не следует тракто-
вать как окончательное доказательство; вместо это-
го они указывают на потенциально значимые эффек-
ты, требующие дальнейшей независимой валида-
ции в последующих исследованиях. Однако из 
большого количества сравнений, носящих экспло-
ративный характер, мы провели отбор наиболее 
значимых признаков для дальнейшего анализа с 
максимальным клиническим значением. Все паци-
енты были набраны в одном регионе, что может 
ограничивать экстраполяцию результатов. 

Контрольная группа получала активное лечение 
(SYSADOA), а не плацебо, что затрудняет оценку аб-
солютного эффекта НДЛТ, но соответствует этиче-
ским нормам. 

Исходные данные нашего исследования, где зна-
чения Т2-релаксации в обеих группах до лечения 
составляли 47–54 мс, могут указывать на наличие 
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биохимической деградации хрящевого матрикса, 
характерной для OA. Это состояние гипотетически 
проявляется дезорганизацией коллагеновой сети и 
повышенной гидратацией ткани. Несмотря на то, 
что ОА традиционно рассматривается как необра-
тимый дегенеративный процесс, современные дан-
ные выдвигают теорию о наличии у хряща опреде-
лённого потенциала к репарации, в частности, на 
молекулярном и клеточном уровне. Добавление 
НДЛТ к стандартной схеме SYSADOA и НПВП может 
способствовать смещению баланса в сторону вос-
становления гомеостаза хрящевой ткани. Предпо-
лагаемый механизм можно описать через следую-
щие взаимосвязанные эффекты: 

1. Подавление хронического синовиального вос-
паления и апоптоза хондроцитов. НДЛТ обладает 
выраженным противовоспалительным действием. 
Облучение в низких дозах может способствовать 
индуцированию апоптоза активированных провос-
палительных иммунных клеток (например, макро-
фагов M1-типа) в синовиальной оболочке и снижает 
продукцию ключевых медиаторов воспаления, таких 
как фактор некроза опухоли-альфа (TNF-α), интер-
лейкин-1 бета (IL-1β) и IL-6. Это прерывает порочный 
круг «воспаление-катаболизм», в котором провос-
палительные цитокины стимулируют хондроциты к 
гиперэкспрессии матриксных металлопротеиназ 
(MMP-13, MMP-3) и аггреканаз (ADAMTS-4/5). Сни-
жение катаболической нагрузки будет создавать 
благоприятные условия для проявления анаболиче-
ского действия SYSADOA [21]. 

2. Стимуляция внутриклеточных репаративных 
путей и синтеза внеклеточного матрикса. Низкие до-
зы радиации могут модулировать внутриклеточную 
сигнализацию в сохранившихся хондроцитах. Пред-
полагается, что НДЛТ активирует факторы тран-
скрипции, связанные с антиоксидантным ответом 
(например, Nrf2-путь), и усиливает экспрессию фак-
торов роста, таких как трансформирующий фактор 
роста-бета (TGF-β) и инсулиноподобный фактор ро-
ста 1 (IGF-1). Это, в свою очередь, может повышать 
синтез ключевых компонентов матрикса – коллагена 
II типа и аггрекана. Таким образом, НДЛТ потенци-
ально синергирует с SYSADOA, которые служат суб-
стратом для биосинтеза протеогликанов, предо-
ставляя ещё и биохимический стимул для их актив-
ного вовлечения в матрикс [22]. 

3. Нормализация васкуляризации и метаболизма 
в субхондральной кости. Субхондральная кость иг-
рает ключевую роль в патогенезе ОА. НДЛТ может 
оказывать модулирующее действие на патологиче-
скую неоваскуляризацию и повышенную резорб-
тивную активность остеокластов в субхондральной 
кости. Восстанавливая её нормальную архитектони-
ку и метаболизм, НДЛТ улучшает биомеханическую 
поддержку вышележащего хряща и нормализует 
обмен метаболитами, что способствует улучшению 
его трофики [23]. 

 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
В настоящем исследовании впервые применён 

метод количественного Т2-картирования для оцен-
ки влияния низкодозной лучевой терапии на биохи-
мическое состояние суставного хряща при остео-
артрите. Удлинение времени Т2-релаксации явля-
ется признанным маркером дегенерации хрящевой 
ткани, отражающим увеличение гидратации и дез-
организацию коллагенового матрикса. Полученные 
данные демонстрируют, что в группе пациентов, по-
лучавших НДЛТ в сочетании с симптоматическими 
медленнодействующими препаратами, наблюда-
лось статистически значимое замедление прогрес-
сирования этих изменений по сравнению с группой 
контроля. Наиболее выраженный протективный 
эффект зафиксирован в нагружаемых отделах ко-
ленного сустава – латеральных мыщелках бедрен-
ной кости и хряще надколенника, где разница в ди-
намике Т2 между группами достигала 12–29%, что 
превышает порог минимально детектируемого из-
менения (MDC), установленный Quantitative Imaging 
Biomarkers Alliance (QIBA). 

Таким образом, применение НДЛТ ассоциирова-
но с замедлением структурной деградации хряща, 
что объективно регистрируется методом Т2-
картирования. Механизмы, лежащие в основе 
наблюдаемого эффекта, требуют дальнейшего изу-
чения. Выявленная способность НДЛТ – замедлять 
дегенеративные процессы в хрящевой ткани – поз-
воляет рассматривать данный метод как перспек-
тивное дополнение к стандартной терапии остео-
артрита, направленное на сохранение структурной 
целостности сустава. 
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