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Незважаючи на значні досягнення останніх ро-
ків у лікуванні та профілактиці розвитку захворю-
вань атеросклеротичної природи, смертність від 
кардіовас кулярних подій на сьогодні посідає чільне 
місце у структурі летальності в більшості країн сві-
ту [7, 8]. Важливою передумовою такого стану ре-
чей є тривалий безсимптомний перебіг атероскле-
розу, наслідком чого є його пізня діагностика вже 
на фоні гострих клінічних форм. У таких умовах за-
гальновизнаною є необхідність виявлення і тера-
певтичного втручання на доклінічному етапі атеро-
генезу, коли зміни ще мають зворотний характер. 
Подібний підхід привів до формування концепції 
метаболічного синдрому (МС), який є кластером 
основних патогенетичних факторів атеросклеро-
зу, що включає ожиріння, інсулінорезистентність, 
дисліпідемію, порушення толерантності до глюко-
зи, артеріальну гіпертензію, системне запалення, 
оксидативний стрес, активацію коагулянтної сис-
теми крові [11].

В останній час значна увага в наукових і клініч-
них дослідженнях приділяється частому поєднан-
ню МС із хронічними запальними захворювання-
ми, особливо з ураженням опорно-рухової систе-

ми запального характеру, що пояснюється широкою 
розповсюдженістю цієї патології та її безперечним 
впливом на ризик розвитку серцево-судинних за-
хворювань. Крім того, результати досліджень остан-
ніх років демонструють залежність між активніс-
тю запального процесу в суглобах, вираженістю 
та кількістю компонентів МС, незалежно від наяв-
ності інших традиційних факторів кардіоваскуляр-
ного ризику, зокрема надмірної маси тіла, пору-
шень обміну ліпідів. Зокрема, при проведенні про-
спективного дослідження «The Framingem Offspring 
Study» встановлено залежність між частотою остео-
артрозу (ОА) колінного суглоба та наявністю МС, 
крім того, виявлено зв’язок між активністю запаль-
ного процесу та кількістю компонентів МС, який 
зберігався навіть після врахування маси тіла [10].

Встановлено, що закономірним результатом 
хронічного підвищення активності запального про-
цесу в поєднанні з комплексом метаболічних пору-
шень у вигляді МС у цих хворих є ураження артері-
альних судин атеросклеротичним процесом, ранній 
та пришвидшений розвиток його клінічного пере-
бігу. Зокрема, показано, що у хворих на ОА та рев-
матоїдний артрит значно підвищена розповсюдже-
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ЗМІН ПЕРИФЕРИЧНИХ 

АРТЕРІЙ У ХВОРИХ 

ІЗ МЕТАБОЛІЧНИМ СИНДРОМОМ 

ТА ОСТЕОАРТРОЗОМ ШЛЯХОМ 

ЗАСТОСУВАННЯ ПРЕПАРАТУ 

СИСТЕМНОЇ ЕНЗИМНОЇ ТЕРАПІЇ
У статті наведено дані дослідження ефективності препарату системної 
ензимотерапії (СЕТ) у запобіганні розвитку та прогресуванню струк-
турно-функціональних змін периферичних артерій у хворих із метабо-
лічним синдромом та остеоартрозом. У результаті проведеного дослі-
дження виявлено, що у досліджуваних хворих спостерігаються ознаки 
ремоделювання та вираженої ендотеліальної дисфункції периферич-
них артерій порівняно зі здоровими особами. Застосування препарату 
СЕТ протягом 6 міс характеризувалося відновленням функціонального 
стану ендотелію на макро- та мікросудинному рівнях. Про це свідчили 
зростання вираженості вазодилатації плечової артерій та збільшення 
приросту кровотоку при проведенні проби з реактивною гіперемією. 
Лікування препаратом СЕТ у досліджуваних хворих, незважаючи на ві-
рогідне зниження інтенсивності системного запалення та суттєве від-
новлення функціонального стану артеріальної судинної стінки, суттє-
во не впливало на вираженість структурних порушень. Водночас воно 
запобігало їх подальшому прогресуванню, тенденція до якого спосте-
рігалась у хворих контрольної групи.
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ність дисліпопротеїнемії, дисфункція ендотелію, 
потовщення комплексу інтима–медіа (КІМ), ніж у се-
редньому серед популяції, що зумовлює віднесен-
ня хворих цієї категорії до групи дуже високого ри-
зику розвитку серцево-судинної патології [12, 14].

Багато дослідників вважають, що однією з основ-
них причин розвитку та прогресування МС до клі-
нічної форми ішемічної хвороби серця (ІХС) у па-
цієнтів із ревматичними захворюваннями суглобів 
може бути хронічне підвищення активності імуно-
запальних процесів. Згідно з результатами експе-
риментальних та клінічних досліджень встановлено 
здатність медіаторів запалення, зокрема — фактора 
некрозу пухлини (ФНП)-α, інтерлейкінів (ІЛ)-1β, -6, 
С-реактивного протеїну, інгібітору активатора тка-
нинного плазміногену 1 та інших, викликати роз-
виток МС з усім каскадом пов’язаних із ним мета-
болічних, структурних та коагуляційних порушень.

Більшість авторів пояснюють таке поєднання 
впливом хронічного запального процесу та оксида-
тивного стресу як основного його ефекторного ме-
ханізму на стан функціональної регуляції та проце-
си ремоделювання артеріальної стінки. Основ ним 
джерелом вільних радикалів в умовах системного 
запалення є НАД(Ф)Н-оксидаза лейкоцитів та ци-
клооксигеназа ендотеліоцитів. Зростання продукції 
супероксидрадикалу призводить до інактивації ен-
дотеліального зниження біодоступності NO та роз-
витку ендотеліальної дисфункції [5]. Крім того, вільні 
радикали спричинюють ріст концентрації перокси-
нітриту (ONOO–), який має цитотоксичні властивос-
ті та індукує апоптоз, посилює продукцію тромбок-
сану, лейкотрієнів, пригнічує синтез простациклі-
ну [5]. Таким чином, в умовах оксидативного стресу 
не лише втрачаються антиатерогенні захисні влас-
тивості NO, але і приєднуються додаткові механіз-
ми пошкодження стінки. Як результат зниження 
концентрації діючого NO, зменшується контроль 
за активністю проліферації гладком’язових клітин, 
послаблюються антиадгезивні та протизапальні 
властивості ендотелію, що призводить до мігра-
ції в судинну стінку запальних клітин крові, перш 
за все — моноцитів, активації локального запаль-
ного процесу, формування бляшки зі зростанням 
товщини стінки і зменшенням просвіту судин, роз-
ростання інтими судин. Серед факторів, які пригні-
чують продукцію активного NO, також визначають 
підвищення концентрації медіаторів запалення, та-
ких як ФНП-α, ІЛ-1, -6 та ін.

Накопичення результатів багатьох клінічних 
та експериментальних досліджень стало підставою 
для створення концепції, згідно з якою системне за-
палення є однією з найважливіших причин розвитку 
МС, патогенетичною ланкою, що поєднує всі його 
компоненти та зумовлює виражений проатероген-
ний вплив на стінку артерії.

Останнім часом у комплексному лікуванні рев-
матологічних та інших захворювань запального 
характеру широко використовують системну ен-
зимотерапію (СЕТ). У багатьох дослідженнях під-
тверджено наявність вираженої протизапальної 
дії препаратів СЕТ, їх виражений нормалізуючий 

вплив на супутні порушення системного метабо-
лізму та інші прояви МС. Це стало підставою для 
планування дослідження, мета якого — визначен-
ня можливості запобігання розвитку та прогре-
суванню порушень структурно-функціональ но го 
стану периферичних артерій у хворих із МС та ОА 
шляхом пригнічення системного запалення пре-
паратами СЕТ.

ОБ’ЄКТ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ

Нами обстежено 78 хворих на ОА одного або 
обох колінних суглобів, І–ІІ рентгенологічна стадія 
із супутнім МС, серед них — 46 жінок середнього 
віку (39,8±3,6 року) та 33 чоловіки середнього віку 
(42,5±2,5 року). Усі обстежені перебували на лі-
куванні у стаціонарі відділення некоронарогенних 
хвороб серця та клінічної ревматології ДУ «ННЦ 
«Інститут кардіології ім. М.Д. Стражеска» НАМН 
України» у 2011–2014 рр. Клінічний діагноз ОА 
встановлювали згідно з критеріями Американ-
ського коледжу ревматології (American College of 
Rheumatology) та Європейської антиревматич-
ної ліги (The European League Against Rheumatism) 
2010 р. [16]. МС визначали у пацієнтів відповідно 
до критеріїв Консенсусу з діагностики метаболіч-
ного синдрому 2009 р. (A Joint Interim Statement of 
the International Diabetes Federation Task Force on 
Epidemio lo gy and Prevention; National Heart, Lung, 
and Blood Institute; American Heart Association; 
World Heart Federation; International Atherosclerosis 
Society; and International Association for the Study 
of Obesity) для європейської популяції — за наяв-
ності щонайменше трьох із п’яти компонентів, се-
ред яких: окружність талії >80 см, рівень триглі-
церидів ≥1,7 ммоль/л, систолічний артеріальний 
тиск (АТ) >130 мм рт. ст. та/або діастолічний АТ 
>85 мм рт. ст., рівень холестерину ліпопротеїнів 
високої щільності <1,3 ммоль/л, гіперглікемія на-
тще — рівень глюкози >5,6 ммоль/л [3].

Згідно з протоколом дослідження, пацієнтів роз-
поділили на дві групи: 1-ша група (група лікуван-
ня) — 35 хворих, які отримували препарат СЕТ — 
19 жінок та 16 чоловіків, 2-га група (група порівнян-
ня) — 43 хворих, що не отримували протизапального 
лікування — 20 жінок та 22 чоловіка. Усім хворим 
в обох групах проведено навчання відносно моди-
фікації способу життя та лікувальної фізкультури.

У дослідження не включали пацієнтів із пост-
травматичним ОА, клінічними ознаками ІХС, це-
ребрального атеросклерозу, цукровим діабетом 
ІІ типу та з тяжкою неконтрольованою артеріаль-
ною гіпертензією. В усіх хворих на момент їх учас-
ті в дослідженні не спостерігалось ознак активного 
запального процесу в суглобах. Контрольну групу 
становили 25 практично здорових осіб середнього 
віку (40,4+2,1 року).

Детально вивчали скарги пацієнтів, анамнез 
із метою уточнення давності останнього загострен-
ня суглобового синдрому. Усі досліджувані хворі 
не менше 6 міс до початку дослідження проходили 
немедикаментозне лікування — дозовані фізичні 
вправи, корекцію маси тіла, дієту [6].
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Допплерівське обстеження периферичних су-
дин проводили на апараті «Imagic-5000» («Kontron 
Medical», Франція), за допомогою лінійного датчи-
ка 7 МГц у триплексному режимі (В-режим, кольо-
рове допплерівське картування потоку, спектраль-
ний аналіз допплерівського зсуву частот). Обсте-
ження проводили в положенні лежачи, після 15 хв 
перебування у спокої, в напівзатемненому при-
міщенні. У день обстеження виключався прийом 
жирної їжі, вживання кави, чаю, алкоголю і тютю-
нопаління.

Дослідження брахіоцефальних судин проводили 
за стандартною методикою [1]. Оцінювали струк-
турно-функціональний стан екстракраніального 
відділу загальної сонної артерії (ЗСА) за результа-
тами вимірювання діаметра судини, пікової систо-
лічної швидкості кровотоку (Vps) і кінцевої діасто-
лічної швидкості (Ved). Для оцінки периферичного 
опору в досліджуваному басейні визначали індекс 
резистентності (RI).

Вимірювання товщини КІМ (ТКІМ) проводи-
ли згідно з Консенсусом Американського това-
риства ехокардіографії (Use of Carotid Ultrasound 
to Identify Sub clinical Vascular Disease and Evaluate 
Cardiovascular Disease Risk: A Consensus Statement 
from the American Society of Echocardiography 
Carotid Intima-Media Thickness) 2008 р. [13]. Ви-
мірювання проводили трикратно по задній стінці 
ЗСА на 1,0 см проксимально від її біфуркації; зна-
чення КІМ визначали як середнє трьох вимірювань. 
За ТКІМ приймали відстань між внутрішньою (від-
носно просвіту судини) поверхнею інтими та зовніш-
ньою (відносно адвентиції) поверхнею медії. За нор-
мальне вважали значення <0,9 мм. Наявність ате-
росклеротичної бляшки визначали при потовщенні 
артеріальної стінки >1,3 мм, або у разі перевищен-
ня на 0,5 мм чи 50% ТКІМ прилеглих ділянок, що від-
повідає рекомендаціям Європейського товариства 
гіпертензії та Європейського товариства кардіоло-
гів (ЄТК) (Guidelines for the management of arterial 
hypertension, 2007) [9].

Для оцінки ендотеліального механізму регу-
ляції судинного тонусу використовували про-
бу потікзалежної (ендотелійзалежної) вазоди-
латації (ЕЗВД). Пробу проводили на плечовій 
артерії (ПА) на 2–5 см вище ліктьової впадини 
з вимірюванням внутрішньопросвітного діаме-
тра артерії та швидкості кровотоку (Vps ПА,Ved 
ПА). Вимірювання проводили первинно за 30 с 
до компресії артерії та повторно через 30 с після 
5-хвилинної компресії плеча манжеткою сфігмо-
манометра. Компресію плеча відтворювали відпо-
відно до методики D. Celermajer: з використанням 
тиску в середньому 250 мм рт. ст., або такого, що 
перевищував показник систолічного АТ не менше 
ніж на 40–50 мм рт. ст. [4] — до припинення кро-
вотоку в досліджуваній артерії. Реакцію ендоте-
лію ПА оцінювали як відношення різниці між діа-
метром у спокої та під час гіперемії до діа метра 
у спокої (%).

ЕЗВД =   dПА2    · 100(%),
                                             dПА1

де dПА1 — середній діаметр ПА у спокої, dПА2 — се-
редній діаметр ПА після накладання манжети. Збіль-
шення просвіту ПА на <10% після компресії вважа-
ли проявами ендотеліальної дисфункції [2].

Ступінь дилатації артерії напряму залежить від 
напруження зсуву на ендотелії, до виникнення яко-
го призводить зміна швидкості току крові в міс-
ці дослідження внаслідок декомпресії. Формуван-
ня гемодинамічного удару відбувається внаслідок 
впливу багатьох факторів, основними з яких є стан 
дистального русла (активація метаболічного та біо-
генного механізмів регуляції), рівень серцевого ви-
киду, показник системного АТ, в’язкість крові. Тому 
при збереженні ендотеліальної функції ступінь ди-
латації артерії при реактивній гіперемії може бути 
різним. Враховуючи складнощі у порівнянні резуль-
татів, коли в одних хворих значно зростала швид-
кість кровотоку та не спостерігалося достовірної 
зміни діаметра артерії, а в інших — вірогідно мен-
ше змінювався діа метр артерії при порівнюваних 
швидкостях, нами було застосовано уніфікований 
показник — коефіцієнт чутливості артерії до напру-
ження зсуву на ендотелії, що характеризує її здат-
ність до ЕЗВД.

Напруження зсуву вираховували за формулою:

τ =   4ηV   ,
D

де η — в’язкість крові (в середньому — 0,05 Пз), 
V — максимальна швидкість кровотоку, D — діа-
метр артерії.

За цією формулою вираховували напруження 
зсуву — початкове (τ0) та при реактивній гіпере-
мії (τ1). Знаючи зміну стимулу — напруження зсуву 
та відповідну йому зміну діаметра артерії, можна 
вирахувати чутливість ПА до напруження зсуву (К):

К =     ΔD/D0   .
        Δτ/τ0

Таким чином, застосування цього методу у па-
цієнтів із ОА та супутнім МС дає можливість оціню-
вати вираженість дилататорної реакції залежно від 
сили гемодинамічного удару (у вигляді зміни швид-
кості потоку крові).

Для оцінки стану периферичних артерій ниж-
ніх кінцівок визначали кісточково-плечовий індекс 
(КПІ), зниження якого <0,9, згідно з даними літера-
тури, дозволяє виявити стеноз артерій нижніх кін-
цівок вираженістю >50% із чутливістю 79% та спе-
цифічністю 96%.

Визначення та оцінку КПІ проводили згідно з Ре-
комендаціями ЄТК з діагностики та лікування захво-
рювань периферичних артерій (Guidelines on the 
diag no sis and treatment of peripheral artery diseases, 
2011) [15]. Для визначення КПІ за допомогою уль-
тразвукового (УЗ)-датчика знаходили ПА, після 
чого накладали манжету сфігмоманометра на пле-
че та нагнітали в ній повітря до тиску, що переви-
щує систолічний АТ. Тиск повітря в манжеті посту-
пово стравлювали і фіксували показник сфігмома-
нометра в момент появи допплерівського сигналу 
кровотоку. Таким же чином проводили вимірюван-
ня систолічного АТ на протилежній руці. Після цьо-
го манжету сфігмоманометра накладали на гоміл-
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ку, знаходили УЗ-датчиком задню гомілкову арте-
рію та нагнітали повітря в манжету до зникнення 
артеріального кровотоку. Поступово стравлюючи 
повітря з манжети фіксували показник сфігмомано-
метра в момент появи в артерії кровотоку. Обсте-
ження проводили на задніх та передніх гомілкових 
артеріях на обох ногах. Після визначення всіх по-
казників розраховували за формулою КПІ для кож-
ної ноги окремо.

КПІ = АТлн/АТр 
та КПІ = АТпн/АТр, 

де АТлн — найнижчий із зафіксованих показників АТ 
на лівій нозі; АТр — найвищий із зафіксованих на ру-
ках показників АТ; АТпн — найнижчий із зафіксова-
них показників АТ на правій нозі).

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У результаті проведеного УЗ-дослідження пе-
риферичних судин у пацієнтів з ОА та МС виявлено 
виражене порушення функціональної регуляції пе-
риферичних артерій, що характеризувалося при-
гніченням ендотелійзалежних механізмів на ма-
кро- та мікросудинному рівні, зниженими швид-
кісними показниками, підвищеною жорсткістю 
судин та периферичним опором (рисунок). Крім 
того, у цих пацієнтів спостерігали структурні змі-
ни артеріальної стінки у вигляді збільшення ТКІМ. 
Комплекс функціональних та структурних змін, ви-
явлених у цих пацієнтів, мав усі ознаки ремоде-
лювання та раннього етапу атеросклеротичного 
ураження судин.
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дослідження; РГ — реактивна гіперемія.

Рисунок. Порівняльний аналіз показників ендотеліальної дисфункції 
ПА та дрібних артерій її басейна у групі хворих на ОА та МС (1-ша гру-
па) та у групі порівняння (2-га група) після 6 міс спостереження 

Так, при первинному вимірюванні діаметра ПА 
перед проведенням проби з реактивною гіпере-
мією не виявлено достовірних відмінностей між 
хворими в обох досліджуваних групах та здоро-
вими особами. У здо рових осіб середнє значення 
діа метра ПА становило 3,83±0,07 мм, у хворих 1-ї 
групи — 3,94±0,07 мм, 2-ї групи — 3,85±0,05 мм. 
Проте в учасників дослід ження у судинній стінці 
виявлено виражені порушен ня регуляції. Так, ви-

хідне значення Vps в 1-й та 2-й групах було змен-
шене на 12 та 10% відповідно (до 53,67±1,58 
та 55,46±1,40 см/с) порівняно з 61,02±1,18 у здоро-
вих осіб (р<0,001). Ще більш виражено були змен-
шені показники Ved (на 33 та 25% відповідно) у 1-й 
та 2-й групах (до 6,82±0,20 та 7,66±0,21см/с порів-
няно з 10,2±0,7 см/с у здорових; р<0,001).

У пацієнтів обох груп при проведенні манжетко-
вої проби спостерігалася дилататорна реак ція ПА, 
проте вона була вірогідно зменшеною порівняно 
з реакцією, яку спостерігали у здорових осіб. У нор-
мі приріст діаметра артерії при реактивній гіпере-
мії становив 12,2% (від 3,83±0,07 до 4,29±0,07 мм; 
р<0,001), тоді як у хворих як 1-ї, так і 2-ї груп від до-
сягав тільки 5%, тобто 41% нормальної реакції 
(від 3,94±0,07 до 4,14±0,08 мм та від 3,85±0,05 
до 4,06±0,05; р<0,001).

При порівняльному аналізі інтегрального по-
казника — коефіцієнта чутливості артеріальної 
стінки до напруження зсуву на ендотелії — у до-
сліджених хворих також встановлено вірогідно 
нижче його значення: у 1-й групі це зниження до-
сягало в середньому 44%, у 2-й — 38% і станови-
ло відповідно 0,052±0,003 та 0,058±0,002 порівня-
но із 0,093±0,005 — у здорових (р<0,001).

Достовірно зменшеним у досліджених хворих 
був також приріст швидкісних показників пото-
ку крові у ПА під час реактивної гіперемії. У групі 
контролю середня величина приросту Vps стано-
вила 92,1 см/с (від 61,02±1,18 до 153,12±4,3 см/с; 
р<0,001). У пацієнтів 1-ї групи середня величи-
на приросту Vps становила 45,63 м/с і була змен-
шена на 50% (від 53,67±1,58 до 99,31±5,06 см/с; 
р<0,001), у осіб 2-ї групи приріст Vps на ви-
соті проби досягав 46,12 см/с (від 55,46±1,40 
до 101,58±3,95см/с; р<0,001) і був на 45% мен-
шим порівняно з аналогічною реакцією у здоро-
вих осіб (р<0,001). Ще біль шою мірою був змен-
шений приріст Ved, який у групі контролю становив 
6,7 м/с (від 10,2±0,7 до 16,9±1,3 м/с; р<0,001), у 1-й 
групі хворих досяг лише 1,98 см/с (від 6,82±0,20 
до 8,8±0,9 см/с; р<0,05) і був зменшений порівня-
но з нормою на 70% (р<0,001). У 2-й групі дослі-
джених хворих приріст Ved був у межах 1,86 м/с 
(від 7,66±0,21 до 9,50±0,7см/с; р<0,05) і на 72% 
нижчим значення у групі контролю (р<0,001).

Наведені дані свідчать про розвиток у хворих 
обох груп значно більш вираже ної дисфункції ен-
дотелію як ПА, що проявлялося в умовах реактив-
ної гіперемії менш вираженою її дилатацією та зни-
женою чутливістю до напруження зсуву, так і пе-
риферичних артерій басейну ПА, що визначали 
за вірогідно меншим приростом Vps та Ved у ПА 
в цих умовах.

Водночас в учасників дослідження хворих спо-
стерігалися також виражені зміни структури стін-
ки ЗСА, що проявлялося зростан ням ТКІМ. Її 
значення було збільшене практично рівною мі-
рою як в обох ЗСА (із правого та лівого боку), так 
і в обох групах хворих. У нормальних дослідже-
них ТКІМ правої ЗСА становила 0,72±0,025 мм, 
а у хворих 1-ї групи вона була збільшена на 32% 
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(до 0,96±0,01 мм; р<0,001), у хворих 2-ї групи — 
на 26% (до 0,95±0,02 мм; р<0,001). ТКІМ лівої ЗСА 
у групі контролю становила 0,77±0,031 мм і зросла 
на 33% (до 0,99±0,02 мм; р<0,001) у хворих 1-ї гру-
пи і на 25% (до 0,96±0,01 мм; р<0,001) — у хворих 
2-ї групи (табл. 1, див. рисунок).

Таблиця 1

Показники вихідних характеристик структурно-функціонального 

стану ЗСА у групі контролю та у групі застосування СЕТ 

(1-ша група) та групі порівняння (2-га група)

Показник Здорові 1-ша група 2-га група

dЗСА пр.
5,9±0,14 6,15±0,11 6,08±0,18

– р>0,05 р>0,05

dЗСА лів.
6,18±0,16 6,04±0,09 5,9±0,1

– р>0,05 р>0,05

ТКІМ пр.
0,72±0,025 0,96±0,01 0,95±0,02

– р<0,001 р<0,001

ТКІМ лів.
0,77±0,031 0,99±0,02 0,96±0,01

– р<0,001 р<0,001

Vps пр.
93,4±4,7 80,96±4,01 83,21±3,94

– р<0,05 р>0,05

Vps лів.
95,01±3,17 77,84±6,32 79,54±5,87

– р<0,05 р<0,05

Ved пр.
26,2±1,7 20,63±2,11 21,14±1,61

– р<0,05 р<0,05

Ved лів.
24,4±1,5 19,66±1,03 20,09±1,4

– р<0,01 р<0,01

При оцінці діаметра ЗСА вірогідних міжгру-
пових відмінностей не встановлено (6,15±0,11 
та 6,08±0,18 мм у 1-й та 2-й групі відповідно по-
рівняно з 5,9±0,14 мм у здорових осіб; р>0,05). 
Водночас за результатами вимірювання швид-
кісних показників току крові спостерігалося віро-
гідне зниження їх показників в обох групах хво-
рих. Так, Vps у ЗСА у 1-й групі порівняно із се-
реднім значенням у групі контролю була нижчою 
на 13 та 18% справа та зліва при її значенні 
80,96±4,01 та 77,84±6,32 см/с відповідно (93,4±4,7 
та 95,01±3,17 см/с справа і зліва відповідно у групі 
здорових осіб; р<0,05). У 2-й групі різниця стано-
вила 11 та 16% (83,21±3,94 та 79,54±5,87 см/с по-
рівняно з 93,4±4,7 та 95,01±3,17 см/с справа і злі-
ва відповідно; р<0,05). Ще більше зниженою була 
Ved у ЗСА, яка в лівій ЗСА 1-ї групи була нижчою 
на 15% (20,63±2,11 см/с порівняно з 24,4±1,5 см/с 
у групі здорових; р<0,05) та на 25% — у правій ЗСА 
(19,66±1,03 см/с порівняно з 26,2±1,7см/с у групі 
здорових; р<0,05). У 2-й групі величина Ved у лівій 
ЗСА була зменшена на 13% (21,14±1,61см/с по-
рівняно з 24,4±1,5 см/с у групі здорових; р<0,05), 
у правій — на 23% (20,09±1,4см/с порівняно 
з 26,2±1,7см/с у групі здорових; р<0,05).

Більш низькі швидкісні показники потоку крові 
в ЗСА поєднувалися з підвищеним рівнем судин-
ного опору в її басейні, що встановлено за ≈10% 
більш високими показникам RI в обох групах 
порівняно зі здоровими особами (0,790±0,04 
та 0,793±0,03 в 1-й та 2-й групі відповідно порів-
няно з 0,68±0,03 у групі здорових осіб; р<0,05).

Згідно з отриманими результатами значення 
КПІ у досліджуваних хворих було у межах встанов-
леної норми (від 0,9 до 1,4). Проте при порівняль-
ному аналізі показника КПІ встановлено вірогідно 

більш низьке його значення у хворих на ОА та МС 
(1,07±0,06 справа та 1,08±0,05 зліва — у 1-й групі 
та 1,06±0,0 справа та 1,04±0,07 зліва у 2-й групі по-
рівняно з 1,3±0,07 справа та 1,28±0,04 зліва у здо-
рових осіб; р<0,05). Ці дані свідчили про початко-
ве ремоделювання стінки крупних артерій зі зрос-
танням її жорсткості, яке ще не мало самостійного 
клінічного значення.

При оцінці швидкісних показників кровото-
ку в ПА в стані спокою через 6 міс спостережен-
ня у хворих, які отримували протизапальну тера-
пію, спостерігалось їх наближення до нормально-
го рівня. Так, Vps ПА у цій групі хворих була на 14% 
вищою вихідної (від 53,67±1,58 до 61,2±2,34 см/с; 
р<0,05); відзначена також тенденція до зростання 
значення Ved ПА (від 6,82±0,20 до 7,88±0,94 см/с; 
р>0,05). Водночас у групі хворих, які не отриму-
вали лікування, рівень Vps вірогідно знизився 
від вихідного значення на 12,8% (від 55,46±1,40 
до 48,33±2,14 см/с; р<0,05), а Ved практично 
не змінився (табл. 2, див. рисунок).

Таблиця 2

Порівняльний аналіз ЕЗВД, швидкісних показників 

у ПА до та під час проби з реактивною 

гіперемією (РГ) у групі застосування СЕТ (1-ша група) 

та групі порівняння (2-га група)

Показник

1-ша група 2-га група

Вихідні
Через 

6 міс
Вихідні

Через 

6 міс

D0, Мм M+m 3,94±0,07 3,86±0,08 3,85±0,05 3,9±0,04
р – >0,05 – >0,05

D1, Мм M+m 4,14±0,08 4,20±0,08 4,06±0,05 4,1±0,07
p – >0,05 – >0,05

ΔD% 
(ЕЗВД)

M+m 5,01±0,37 8,80±0,94 6,06±0,36 5,12±0,27
p – <0,05 – <0,05

Vps до РГ,
см/с

M+m 53,67±1,58 61,2±2,34 55,46±1,40 48,33±2,14
p – <0,05 – <0,05

Vps під час 
РГ, см/с

M+m 99,3±5,06 134,5±6,75 101,58±3,95 96,2±3,22
p – <0,05 – >0,05

Ved 
до РГ,см/с

M+m 6,82±0,20 7,88±0,94 7,66±0,21 7,89±0,81
p – >0,05 – >0,05

Ved під час 
РГ, см/с

M+m 8,8±0,9 11,15±0,92 9,50±1,02 10,1±1,02
p – <0,05 – >0,05

К M+m 0,052±0,003 0,081±0,007 0,058±0,002 0,049±0,002
p – <0,05 – <0,05

Відзначали значно більш виражений вплив лі-
кування препаратом СЕТ протягом до слідження 
на стан функції ендотелію магістральних судин, 
про що свідчили зміни діаметра ПА в умовах про-
ведення манжеткової проби. Так, ЕЗВД ПА в ході 
реактивної гіперемії хоча і не досягала нормаль-
ного рів ня, проте характеризувалася збільшенням 
на 76% відносно рівня, який спостерігався до по-
чатку лікування (від 5,01±0,37 до 8,80±0,94%; 
р<0,001). Водночас у групі порівняння ендотелі-
альна дисфункція продовжу  вала прогресувати, 
та вираженість її ЕЗВД знизилася на 15% відносно 
ви хідного значення (від 6,06±0,36 до 5,12±0,27%; 
р<0,05). Варто зазначити, що у групі лікування 
у 4 осіб спостерігалося відновлення ЕЗВД >10%, 
що дозволяє розцінювати у них функцію ендо-
телію як нормальну. Ще одним підтвердженням 
функціональної нормалізації ендотелійзалежних 
механізмів у групі застосування СЕТ було зрос-
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тання коефіцієнта чутливості до напруження зсуву 
на 56% від вихідного показника (від 0,052±0,003 
до 0,081±0,007; р<0,05).

Крім того, на фоні застосування препара-
ту СЕТ суттєво відновлювалася й функція пе-
риферичних судин, про що свідчило збільшен-
ня приросту Vps після декомпресії ПА на 158% 
(від 53,67±1,58 до 99,3±5,06 см/с на початку дослід-
ження та від 61,2±2,34 до 134,5±6,75см/с — на його 
завершальному етап; р<0,05) та приросту Ved — 
на 41% (відповідно від 7,88±0,94 до 11,15±0,92 см/с 
та від 6,82±0,20 до 8,8±0,9), тоді як у групі порівнян-
ня приріст швидкості в ПА під час реактивної гіпе-
ремії вірогідно не змінився.

При порівняльному аналізі результатів швид-
кісних характеристик кровотоку в ЗСА після 6 міс 
дослідження у групі лікування не встановлено ві-
рогідного зростання Vps та Ved, і отримані дані 
дозволяють оцінювати їх збільшення лише на рів-
ні тенденції (табл. 3). Разом з тим TКІМ у хворих, 
у яких застосовували препарат СЕТ, вірогідно 
не зростала (від 0,96±0,01 до 0,97±0,02 мм спра-
ва та від 0,99±0,02 до 0,98±0,03 мм — зліва в кін-
ці дослідження; р>0,05), що в умовах нормалізації 
судинно-рухової функції та ендотеліальних меха-
нізмів антиатерогенного захисту було свідченням 
відсутності інтенсивного прогресування атеро-
склеротичного процесу. Вірогідної зміни у ТКІМ 
не встановлено і в групі, в якій лікування не засто-
совувалося, проте у 4 осіб виявлено новоутворе-
ну атеросклеротичну бляшку, наявність якої ви-
значали за різницею товщини двох суміжних діля-
нок КІМ на >50%.

Таблиця 3

Порівняльний аналіз результатів оцінки структурно-

функціональ но го стану екстракраніального відділу ЗСА, 

отриманих під час УЗ-сканування у групі застосування СЕТ 

(1-ша група) та групі порівняння (2-га група), на початку 

дослідження та після 6 міс спостереження

Показник

1-ша група 2-га група

Вихідні
Через 

6 міс
Вихідні

Через 

6 міс

D пр. ЗСА, мм M+m 6,15±0,11 6,02±0,41 6,08±0,18 6,1±0,2
р – >0,05 – >0,05

D лів. ЗСА, мм M+m 6,04±0,09 6,01±0,21 5,9±0,1 5,9±0,03
р – >0,05 – >0,05

TКІМ пр. ЗСА, 
мм

M+m 0,96±0,01 0,97±0,02 0,95±0,02 0,98±0,01
р – >0,05 – >0,05

TКІМ лів. ЗСА, 
мм

M+m 0,99±0,02 0,98±0,03 0,96±0,01 1,01±0,3
р – >0,05 – >0,05

Vps у пр. ЗСА, 
см/с

M+m 80,96±4,01 85,37±5,31 83,21±3,94 80,6±2,16
р – >0,05 – >0,05

Vps у лів. ЗСА, 
см/с

M+m 77,84±6,32 81,4±4,8 79,54±5,87 77,3±4,49
р – >0,05 – >0,05

Ved у пр. ЗСА, 
см/с

M+m 20,63±2,11 20,18±1,97 21,14±1,61 22,34±1,98
р – >0,05 – >0,05

Ved у лів. ЗСА, 
см/с

M+m 19,66±1,03 20,41±1,76 20,09±1,4 20,9±2,1
р – >0,05 – >0,05

RI судин ба-
сейну пр. ЗСА

M+m 0,790±0,05 0,78±0,05 0,793±0,04 0,827±0,02
р – >0,05 – >0,05

RI судин ба-
сейну лів. ЗСА

M+m 0,802±0,05 0,78±0,07 0,798±0,04 0,834±0,05
р – >0,05 – >0,05

Результати оцінки КПІ у групі протизапального 
лікування знаходились у межах норми, а також ві-

рогідно не відрізнялися від початкового рівня та від 
середнього показника у групі порівняння (табл. 4).

Таблиця 4

Порівняльний аналіз показника КПІ у групі застосування СЕТ 

(1-ша група) та групі порівняння (2-га група) на початковому 

та заключному етапах дослідження

Показник
1-ша група 2-га група

Вихідні Через 6 міс Вихідні Через 6 міс

КПІ пр. M+m 1,07±0,06 1,1±0,07 1,08±0,05 1,09±0,04
р – >0,05 – >0,05

КПІ лів. M+m 1,06±0,06 1,15±0,04 1,04±0,07 1,04±0,08
р – >0,05 – >0,05

ВИСНОВКИ

1. У осіб із МС та ОА виражене системне запа-
лення зберігається навіть в умовах ремісії та по-
єднується зі значними системними судинними 
функціо нальними та структурними порушеннями 
на рівні як магістральних, так і дрібних судин арте-
ріального русла.

2. У магістральних артеріальних судинах в учас-
ників дослідження спостерігається виражене ре-
моделювання зі зростанням ТІМ, підвищенням 
жорсткості судинної стінки та порушенням функ-
ції ендотелію, що проявляється зменшенням ди-
лататорної реакції в умовах реактивної гіперемії 
при проведенні манжеткового тесту. Наявність ви-
ражених структурних змін у периферичних відділах 
басейнів сонних артерій та ПА проявляється наяв-
ністю підвищеного опору потоку крові та зменшен-
ням інтенсивності кровотоку, функціональних — 
зменшенням приросту кровотоку у систолу та діа-
столу в умовах реактивної гіперемії, а також значно 
меншим зниженням судинного опору в цих умовах.

3. Застосування препарату СЕТ супроводжу-
валось як вираженим зниженням інтенсивності 
системного запалення, так і поліпшенням функ-
ціонального стану ендотелію на макро- та мікро-
судинному рівнях. Про це свідчили зростання ви-
раженості вазодилатації ПА та збільшення прирос-
ту кровотоку при проведенні проби з реактивною 
гіперемією.

4. Лікування хворих препаратом СЕТ, незважаю-
чи на вірогідне зменшення інтенсивності системно-
го запалення та суттєве відновлення функціональ-
ного стану артеріальної судинної стінки, суттєво 
не впливало на вираженість структурних порушень. 
Водночас воно запобігало їх подальшому прогре-
суванню, тенденція до якого спостерігалась у хво-
рих контрольної групи.

5. Отримані дані свідчать про те, що функціо-
нальні зміни артеріальних судин у пацієнтів із МС 
та ОА мають значною мірою зворотний характер, 
а застосування протизапальної терапії супрово-
джувалось їх вираженою регресією.
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ВОЗМОЖНОСТИ ПРЕДУПРЕЖДЕНИЯ 

РАЗВИТИЯ И ПРОГРЕССИРОВАНИЯ 

СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫХ 

ИЗМЕНЕНИЙ ПЕРИФЕРИЧЕСКИХ 

АРТЕРИЙ У БОЛЬНЫХ 

С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ 

И ОСТЕОАРТРОЗОМ С ПОМОЩЬЮ 

ПРИМЕНЕНИЯ ПРЕПАРАТА СИСТЕМНОЙ 

ЭНЗИМНОЙ ТЕРАПИИ

Е.И. Митченко, Ю.Н. Сиренко, А.С. Козлюк

В статье представлены данные исследова-
ния эффективности препарата системной эн-
зимотерапии (СЕТ) в предупреждении разви-
тия и прогрессирования структурно-функцио-
нальных изменений периферических артерий 
у больных с метаболическим синдромом 
и остео артрозом. Согласно полученным ре-
зультатам установлено, что у исследуемых 
больных наблюдаются признаки ремодели-

рования и выраженной эндотелиальной дис-
функции периферических артерий в сравне-
нии с показателями у здоровых. Применение 
препарата СЕТ на протяжении 6 мес харак-
теризировалось восстановлением функци-
онального состояния эндотелия на макро- 
и микрососудистом уровнях. Об этом сви-
детельствовали возрастание выраженности 
вазодилатации плечевой артерии и увеличе-
ние прироста кровотока при проведении про-
бы с реактивной гиперемией. Лечение препа-
ратом СЕТ у исследуемых больных, несмотря 
на вероятное уменьшение интенсивности си-
стемного воспаления и существенное восста-
новление функционального состояния артери-
альной стенки, существенно не влияло на вы-
раженность структурных нарушений. В то же 
время оно предупреждало их дальнейшее про-
грессирование, тенденция к которому наблю-
далась у больных группы контроля.

Ключевые слова: эндотелиальная 
дисфункция, остеоартроз, метаболический 
синдром, системная энзимотерапия.

THE CAPABILITSTS OF SYSTEMIC 

ENZYME THERAPY IN PREVENTION 

AND PROGRESSION OF PERIPHERICAL 

ARTERIES STRUCTURAL AND FUNCTIONAL 

DISORDERS IN PATIENTS 

WITH METABOLIC SYNDROME 

AND OSTEOARTHRITIS

E.I. Mitchenko, Yu.N. Sirenko, S. Kozlyuk

Summary. The data of systemic enzyme therapy 
(SET) efficiency in prevention and progression of 
peripheral arteries structural and functional disor-
ders in patients with metabolic syndrome and os-
teoarthritis are presented in article. We detected 
an evidence of arterial vascular remodeling and 
endothelial dysfunction in all patients with met-
abolic syndrome and osteoarthritis. Treatment 
with SET during 6 month period resulted in res-
toration of endothelial function оn macrovascular 
and microvascular levels, what was appeared in 
normalizing of flow mediated vasodilation. Treat-
ment with SET was not associated with repairing 
structural disorders of arterial wall, but it was ef-
fective in prevention of progression violation of ar-
terial vessel, which tendency was found in group 
without treatment.

Key words: endothelial dysfunction, 
osteoarthritis, metabolic syndrome, systemic 
enzyme therapy.
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