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ВСТУП

Зниження якості життя хворих на остеоар-
троз (ОА) залишається актуальною проблемою су-
часної ревматології, незважаючи на безперерв-
не удосконалення методів діагностики та лікуван-
ня. ОА — найпоширеніше захворювання суглобів, 
що характеризується ураженням усіх анатомічних 
структур суглоба, включаючи хрящ та субхондраль-
ну кістку. Відзначено, що аномальний метаболізм 
субхондральної кістки сприяє прогресуванню ОА 
(Iovu M. et al., 2008; Souich P., 2009; Richette P. et al., 
2010; Arendt-Nielsen L. et al., 2011; Funck-Brentano T. 
et al., 2011).

ОА — найчастіше захворювання суглобів у бага-
тьох популяціях земної кулі, яке зазвичай маніфес-
тує у осіб віком старше 40 років. У зв’язку із пробле-
мою старіння населення (25,6% становлять люди 
віком ≥55 років) ця патологія з кожним роком на-
буває все більшого поширення. Виявлено значно 
вищу поширеність ОА у жінок, особливо в постме-
нопаузальний період, із коморбідними метаболіч-

ними станами кісткової тканини, серед них — остео-
пороз (ОП). І якщо донедавна такі захворювання, 
як ОА і ОП, вважалися взаємовиключними, то ре-
зультати останніх досліджень свідчать, що зміни 
в субхонд ральній кістці у пацієнтів з ОА впливають 
на процес деградації хряща (Tat S.K. et al., 2009).

Виявлено, що між кістковою і хрящовою ткани-
нами існують загальні та взаємозалежні механіз-
ми взаємодії (Richette P. et al., 2010). Встановлено 
зв’язок мікротравм субхондральної кістки з пошко-
дженням хряща. У результаті механічної компресії 
остеобластів субхондральної кістки підвищується 
продукція інтерлейкіну-6 і знижується рівень ос-
теопротегерину (OPG). Зниження співвідношення 
OPG/ліганда активатора рецептора нуклеарного 
фактора-каппа В (OPG/RANKL) призводить до по-
шкодження як кістки, так і хряща. Встановлено, що 
зниження співвідношення OPG/RANKL значно при-
скорює прогресування ОА (Souich P., 2009).

В останні роки у світовій літературі з’явилися 
дані про те, що деякі протизапальні препарати, 
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ПРЕПАРАТАМИ ЗАЛЕЖНО 

ВІД МІНЕРАЛЬНОЇ ЩІЛЬНОСТІ 

КІСТКОВОЇ ТКАНИНИ
З метою визначення диференційованого підходу в лікуванні при гонар-
трозі протизапальними препаратами залежно від мінеральної щільнос-
ті кісткової тканини (МЩКТ) оцінено результати дослідження за учас-
тю 140 пацієнтів (128 жінок, 12 чоловіків) із гонартрозом ІІ–ІІІ рент-
генологічної стадії за Kellgren — Lawrence. Усіх хворих на гонартроз, 
залежно від терапії, розподілили на чотири рівні групи по 35 пацієн-
тів. Пацієнти 1-ї групи приймали хондроїтин сульфат (ХС)-4,6 пташи-
ного походження по 500 мг 2 рази на добу протягом 6 міс та німесу-
лід у гранульованій формі 100 мг 2 рази на добу до 15 днів. Пацієнти 
2-ї групи приймали ХС-4,6 по 1 г/добу протягом 6 міс та диклофенак  
50 мг 3 рази на добу до 15 днів. Пацієнти 3-ї групи приймали лише ні-
месулід 200 мг/добу до 15 днів. Пацієнти 4-ї групи приймали дикло-
фенак 150 мг/добу до 15 днів. При вираженому больовому синдромі 
курс терапії нестероїдними протизапальними препаратами повторю-
вали з інтервалом не менше 2 тиж. Через півроку від початку дослі-
дження при ультра звуковій денситометрії виявлено негативну динамі-
ку Т- та Z-індексу за 6 міс у стандартних відхиленнях у 3-й та 4-й групах 
хворих, але через 1 рік негативна динаміка відзначалася вже у хворих 
усіх груп, причому достовірно менша у пацієнтів 1-ї та 2-ї груп, які за-
стосовували ХС. Через 6 міс виявлено достовірне зниження Z-індексу 
у хворих 4-ї групи порівняно з 3-ю групою, що свідчить про те, що втра-
ти кісткової маси у хворих 3-ї групи були достовірно менш значущі. Та-
ким чином, виявлено позитивний вплив ХС на МЩКТ. Відзначена висо-
ка клінічна ефективність і виражений ефект післядії ХС у пацієнтів із го-
нартрозом ІІ–ІІІ рентгенологічної стадії за Kellgren — Lawrence.
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серед яких нестероїдні протизапальні препара-
ти (НПЗП), симптоматичні повільнодіючі протиар-
трозні (symptomatic slow acting drugs for osteoar-
thritis — SYSADOA), можуть впливати на мінераль-
ну щільність кісткової тканини (МЩКТ). Нещодавні 
дослідження показали, що хондроїтин сульфат 
(ХС) (Структум® «Pierre Fabre Medicament») підви-
щує експресію OPG в остеобластах субхондральної 
кістки людини, що викликає підвищення співвідно-
шення OPG/RANKL і приводить до зниження кістко-
вої резорбції (Iovu M. et al., 2008; Souich P., 2009).

Мета дослідження — виявити вплив протиза-
пальних препаратів (ХС, німесуліду, диклофенаку) 
на МЩКТ у хворих на гонартроз та визначити ди-
ференційований підхід у лікуванні при гонартрозі 
протизапальними препаратами залежно від МЩКТ.

ОБ’ЄКТ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ

На базі Дніпропетровської обласної консуль-
тативної поліклініки обстежено 140 хворих на гон-
артроз віком від 36 до 75 років (128 жінок, 12 чо-
ловіків), у яких діагностовано ІІ–ІІІ рентгенологічну 
стадію за Kellgren — Lawrence. Пацієнтів залежно 
від терапії, що проводилася, розподілили на чо-
тири групи по 35 осіб. Групи були ідентичними 
за віком і статтю, клінічними проявами захворю-
вання (табл. 1). Пацієнти 1-ї групи приймали ХС-
4,6 по 500 мг 2 рази на добу протягом 6 міс та ні-
месулід 100 мг 2 рази на добу до 15 днів. Пацієн-
ти 2-ї групи приймали ХС-4,6 по 1 г/добу протягом 
6 міс та диклофенак 50 мг 3 рази на добу до 15 днів. 
Пацієнти 3-ї групи приймали німесулід 200 мг/добу 
до 15 днів. Пацієнти 4-ї групи приймали диклофенак 
150 мг/добу до 15 днів. При вираженому больово-
му синдромі проведений курс терапії НПЗП повто-
рювали з інтервалом не менше 2 тиж.

При включенні до дослідження проводили де-
тальне клінічне обстеження кожного пацієнта. 
Обов’язково враховувалися скарги хворого, наяв-
ність і вираженість больового синдрому, обмеження 
рухливості, обмеження у виконанні щоденної діяль-
ності, ступінь порушення функції суглобів. З анам-
незу визначали тривалість захворювання, динаміку 
і прогресування суглобового синдрому, терапію та її 
ефективність у кожного конкретного хворого, наяв-
ність побічних ефектів терапії. Критеріями включен-
ня у дослідження були: достовірність діагнозу «гон-

артроз» за критеріями Американської колегії ревма-
тологів (American College of Rheumatology — ACR) 
та Європейської антиревматичної ліги (European 
League Against Rheumatism — EULAR), наявність бо-
льових відчуттів у колінному суглобі за візуальною 
аналоговою шкалою болю (ВАШ) ≥40 мм при ходь-
бі, II–ІІІ рентгенологічна стадія гон артрозу за класи-
фікацією Kellgren — Lawrence, відсутність протипо-
казань до застосування НПЗП, відсутність антиос-
теопоротичної терапії.

Критерії виключення: тяжка травма ураженого 
суглоба в анамнезі, вторинний ОА, внутрішньосу-
глобові ін’єкції депо-кортикостероїдів або гіалуро-
нової кислоти протягом останнього року, гіперчут-
ливість до досліджуваного препарату, одночасне 
застосування інших хондропротекторів, супутні за-
хворювання (загострення виразки шлунка та два-
надцятипалої кишки, захворювання органів крово-
творення, тяжкі інфекційні захворювання, печінко-
ва, ниркова недостатність, клінічно значимі стадії 
серцево-легеневої недостатності), наявність зло-
якісних новоутворень.

Для оцінки больового синдрому у хворих ви-
користовували ВАШ. Оцінку вираженості болю 
та функціонального стану колінних суглобів про-
водили також за допомогою індексів Лекена 
та WOMAC. Усім пацієнтам проводили лабораторні 
методи дослідження, що включали визначення за-
гальних аналізів крові та сечі, біохімічні показники 
крові, серед яких креатинін, трансамінази (аспар-
татамінотрансфераза — АсАТ, аланінамінотрансфе-
раза — АлАТ), сечова кислота, С-реактивний про-
теїн (СРП). Рентгенологічне дослідження колінних 
суглобів виконано у стандартних проекціях до та че-
рез 12 міс від початку лікування.

Структурно-функціональний стан кісткової тка-
нини хворих оцінювали за допомогою методу уль-
тразвукової денситометрії п’яткової кістки з ви-
користанням приладу Achilles («LUNAR»). Стан 
кісткової тканини на основі даних денситометрії 
визначали відповідно до сучасної класифікації ос-
теопенії та ОП (Report of a WHO Study Group, 1994). 
Нормальною МЩКТ вважали, якщо зміна МЩКТ 
у межах 1 стандартного відхилення від референт-
ного значення (SD), одержаного в результаті виміру 
МЩКТ у осіб не старше 30 років — T-індекс. Змен-
шену кісткову масу (остеопенію) визначали при зни-

Таблиця 1

Порівняльна оцінка клінічних та лабораторних показників у групах дослідження

Показник

Група

1-ша

(n=35)

2-га

(n=35)

3-тя

(n=35)

4-та

(n=35)

Вік, років 57,17±1,57 55,20±1,64 56,70±1,86 52,07±1,21
Жінки, % 91,4 94,3 88,6 91,4
Чоловіки, % 8,6 5,7 11,4 8,6
Індекс маси тіла (ІМТ), ум. од. 29,83±0,78 32,14±0,91 29,14±0,92 29,60±0,78
Тривалість захворювання, років 7,40±1,02 7,11±0,94 6,91±0,92 5,29±0,59
Сумарний показник індексу WOMAC, мм 965,90±201,24 905,70±191,91 979,17±191,03 925,27±182,39
Індекс Лекена, балів 14,73±2,59 14,07±2,35 14,90±2,43 14,13±2,30
Рентгенологічна стадія ІІ, % 51,4 48,6 54,3 65,7
Рентгенологічна стадія ІІІ, % 48,6 54,4 45,7 34,3
МЩКТ, Т-індекс, SD –1,37±0,23 –1,27±0,11 –1,34±0,10 –1,11±0,08
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женні МЩКТ нижче стандартних середніх значень 
цього показника у осіб молодого віку на >1 SD, але 
<–2,5 SD (T-індекс <–1 SD, але >–2,5 SD). ОП діа-
гностували при зниженні МЩКТ нижче референт-
них середніх значень цього показника у осіб моло-
дого віку на ≥2,5 SD (T-індекс ≤–2,5 SD), тяжкий 
ОП — при зниженні МЩКТ на ≥2,5 SD в комбіна-
ції з ≥1 переломами кісток. Для динамічного аналі-
зу, крім Т-критерію, використовували Z-показник.

Статистичну обробку результатів проводили 
на персональному комп’ютері за допомогою про-
грам Microsoft Excel та SPSS Statistics 9.0. Усі дані 
обробляли статистичними методами з обчислен-
ням середнього арифметичного кожного з наве-
дених показників і похибки середнього. При по-
рівнянні даних між дослідними групами для оцін-
ки достовірності різниці застосовували коефіцієнт 
Стьюдента — Фішера (t) та обчислювали вірогід-
ність помилки (р). Значимими вважали показники, 
в яких р<0,05. Для вивчення лінійних зв’язків між 
показниками застосовували кореляційний аналіз 
та Spearman.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

При дослідженні виявлено нормальну МЩКТ у 62 
(44,3%), знижену — у 78 (55,7%) хворих. При цьо-
му зниження МЩКТ до показників остеопенії ви-
значено у 51 (36,4%), ОП — у 27 (19,3%) учасників.

Відзначено відмінності у клінічній картині гонар-
трозу у хворих зі зниженою МЩКТ. Так, зниження 
МЩКТ корелює з віком у хворих на гонартроз. Се-
редній вік у групі хворих із нормальною МЩКТ ста-
новив 50,91±0,97 року, в той час як у групі хворих 
зі зниженою МЩКТ — 58,98±1,06 року. Середній рі-
вень болю в колінних суглобах у спокої та при ходь-
бі за ВАШ у пацієнтів зі зниженою МЩКТ суттєво 
перевищував (р<0,0001) такий у пацієнтів із нор-
мальною МЩКТ, в середньому у спокої на 19,8%, 
при ходьбі — на 26,7% (табл. 2).

Крім того, рівень болю за WOMAC у хворих зі зни-
женою МЩКТ (232,65±25,99 мм) також виявив-
ся значно вищим (р<0,0001), ніж у осіб з нормаль-
ною щільністю (194,73±21,23 мм), в середньому 
на 19,6% (табл. 3). Показник обмеженості рухли-
вості суглоба вранці та протягом дня за WOMAC 
у пацієнтів зі зниженою МЩКТ (104,23±24,08 мм) 
був також достовірно вищим (р<0,0001), ніж у осіб 
з нормальною МЩКТ (70,38±15,21 мм), в серед-
ньому на 48%. Показник обмеження повсякден-
ної активності за WOMAC у осіб зі зниженою МЩКТ 
(709,78±133,29 мм) був достовірно вищим, ніж 
у хворих на гонартроз із нормальною щільністю 
кістки (555,58±115,50 мм), у середньому на 27,8%. 
Таким чином, сумарний індекс WOMAC у осіб 
зі зниженою МЩКТ був достовірно вищим (у се-
редньому на 27,2%) порівняно з особами з нор-
мальною МЩКТ (рис. 1). Це ж стосується й ін-
дексу Лекена, який у хворих зі зниженою МЩКТ 
становив 15,78±1,98 бала, а з нормальною — 
12,89±1,89 бала. Індекс Лекена у групі хворих зі зни-
женою МЩКТ був у середньому вищим на 22,4%.

Серед обстежених переважали хворі на гонар-
троз II рентгенологічної стадії — 77 (55%), з них 
знижену щільність кісткової тканини відзнача-
ли у 39 (50,6%) осіб, нормальну — у 38 (49,4%). 
III рентгенологічну стадію виявили у 63 (45%) па-
цієнтів, з них знижену МЩКТ — у 39 (61,9%), нор-
мальну — у 24 (38,1%) осіб. Стан кісткової тканини 
хворих на ОА колінних суглобів  залежно від рент-
генологічної стадії гонартрозу наведено в табл. 4.

Таблиця 2

Рівень болю в колінних суглобах у спокої та при ходьбі 

за ВАШ у хворих із нормальною та зниженою МЩКТ

Рівень болю

за ВАШ

Пацієнти

з нормальною МЩКТ

(n=62)

зі зниженою МЩКТ

(n=78)

У спокої, мм 45,00±5,62 53,91±8,94*
При ходьбі, мм 54,75±9,11 69,37±9,21*

У табл. 2, 3, 5: *р<0,0001.

Таблиця 3

Показники індексів WOMAC та Лекена у хворих на гонартроз

Показник

Пацієнти

з нормальною

МЩКТ

зі зниженою 

МЩКТ

Розділ А (біль у спокої 
та при рухах), мм 194,73±21,23 232,65±25,99*

Розділ Б (обмеження рухли-
вості), мм 70,38±15,21 104,23±24,08*

Розділ В (обмеження у вико-
нанні щоденної діяльності), мм 555,58±115,50 709,78±133,29*

Сумарний показник анкети 
WOMAC, мм 822,69±141,98 1046,66±167,17*

Індекс Лекена, балів 12,89±1,89 15,78 ±1,98*
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німесулід
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диклофенак

Німесулід

Диклофенак

Рис. 1. Динаміка рівня болю за WOMAC

Таблиця 4

Стан кісткової тканини хворих залежно 

від рентгенологічної стадії гонартрозу

П
о

к
а

з
н

и
к

и
 

М
Щ

К
Т

II рентгенологічна стадія III рентгенологічна стадія

Нормальна 

МЩКТ 

(n=38)

Знижена

МЩКТ

(n=39)

Нормальна 

МЩКТ 

(n=24)

Знижена

МЩКТ

(n=39)

Оп

(n=28)

ОП

(n=11)

Оп

(n=23)

ОП

(n=16)

Т-
ін

де
кс

, 
SD –0,17±0,07 –2,02±0,17 –0,23±0,08* –2,23±0,07*

Z-
ін

де
кс

, 
SD 1,04±0,10 –0,88±0,30 1,07±0,07 –1,04±0,3*

*р<0,05. Оп — остеопенія.
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Згідно з класифікацією Kellgren — Lawrence 
за 12 міс спостереження прогресування рентгено-
логічних ознак гонартрозу не зареєстровано.

Виявлено достовірні відмінності в рівнях СРП 
між хворими на гонартроз із нормальними та зни-
женими показниками МЩКТ (табл. 5). Рівень СРП 
був істотно вищим (р<0,0001) у пацієнтів зі зни-
женою МЩКТ порівняно з нормальною (6,32±1,67 
і 4,74±0,75 мг/л відповідно), в середньому — 
на 33,3%. При цьому рівень ШОЕ в обох групах па-
цієнтів достовірно не відрізнявся (у групі зі зниже-
ною МЩКТ 10,17±2,38 мм/год, у групі з нормаль-
ною МЩКТ — 9,96±2,17 мм/год).

Таблиця 5

Рівень СРП та ШОЕ у хворих на гонартроз

Лабораторні 

показники

Пацієнти

з нормальною МЩКТ

(n=62)

зі зниженою МЩКТ

(n=78)

СРП, мг/л 4,74±0,75 6,32±1,67*
ШОЕ, мм/год 9,96±2,17 10,17±2,38

У результаті проведеного кореляційного аналі-
зу показників клінічних, лабораторних та інструмен-
тальних досліджень у пацієнтів із гонартрозом вста-
новлено, що достовірного кореляційного зв’язку 
між МЩКТ й ІМТ не виявлено (r<0,3). ІМТ корелю-
вав із рівнем болю за ВАШ у спокої (r=0,562), рів-
нем болю за WOMAC (r=0,541), показником обме-
ження повсякденної активності за WOMAC (r=0,421), 
індексом Лекена (r=0,463) та рентгенологічною ста-
дією ОА (r=0,393).

Виявлено зворотний середній кореляційний 
зв’язок між показниками МЩКТ (Т- і Z-індекси) і ві-
ком хворих (r=–0,562). Вік пацієнтів також корелю-
вав із тривалістю захворювання (r=0,954), рентге-
нологічною стадією гонартрозу (r=0,468), індексом 
Лекена (r=0,415), рівнями болю за ВАШ (r=0,418) 
і за WOMAC (r=0,424), показником обмеження по-
всякденної активності за WOMAC (r=0,533). Вияв-
лено кореляційний зв’язок між показниками ску-
тості суглобів і обмеження повсякденної діяльності 
за WOMAC та індексом Lequesne (r=0,621).

Виявлено помірний зворотний кореляційний 
зв’язок між показниками МЩКТ і рівнем болю 
за ВАШ (r=–0,431) і WOMAC (r=–0,433), показни-
ком обмеження повсякденної активності за WOMAC 
(r=–0,393). Також встановлено незначний зворот-
ний кореляційний зв’язок між показниками МЩКТ 
та індексом Лекена (r=–0,315). Виявлено незна-
чний зворотний кореляційний зв’язок між показ-
никами МЩКТ та рентгенологічною стадією гонар-
трозу (r=–0,314) і помірний зворотний кореляцій-
ний зв’язок між показниками МЩКТ та рівнем СРП 
(r=–0,402).

У результаті проведеного дослідження виявлені 
особливості ОА колінних суглобів у пацієнтів зі зни-
женою МЩКТ: більш виражені больовий синд ром 
у колінному суглобі за ВАШ в середньому у спо-
кої на 19,8% і при ходьбі — на 26,7%, за індексом 
WOMAC — на 19,6% та обмеження повсякденної ак-
тивності за WOMAC на 27,8%, рентгенологічні змі-
ни і підвищений рівень СРП у середньому на 33,3%.

У проведеному дослідженні застосування пре-
паратів усіх груп зумовило поліпшення симптомів 
захворювання, більш вираженого у 1-й і 2-й гру-
пах, де застосовували ХС-4,6. Анальгезивний 
ефект досягався у пацієнтів усіх груп на 2–4-му тиж-
ні терапії, без статистично значущих відміннос-
тей між групами через 1 міс від початку спосте-
реження. Вже через 3 міс спостерігався достовір-
но більш виражений анальгезивний ефект у 1-й 
і 2-й групах, де застосовували ХС-4,6 і НПЗП (ні-
месулід або диклофенак), ніж у 3-й і 4-й групах, 
де застосовували німесулід або диклофенак від-
повідно (див. рис. 1). Так, рівень болю за шкалою 
WOMAC через 3 міс достовірно (р<0,0001) був 
нижчим у 1-й групі (163,55±26,27 мм), ніж у 3-й 
(204,43±24,33 мм) і 4-й (201,28±31,38 мм), і в 2-й 
групі (173,41±21,67 мм) порівняно з 2-ю і 4-ю гру-
пами (р<0,01). Через 6 міс від початку терапії рівень 
болю за шкалою WOMAC достовірно (р<0,0001) 
був нижчим у 1-й групі (138,53±27,24 мм), ніж 
у 3-й (179,57±24,06 мм) і 4-й (176,33±30,44 мм), 
а також у 2-й групі (173,41±21,67 мм) порівняно 
з 3-ю і 4-ю групами (р<0,01).

Через 12 міс від початку дослідження відзна-
чено достовірно (р<0,005) нижчий рівень болю 
за шкалою WOMAC у 1-й групі (176,53±29,17 мм), 
ніж у 3-й (208,70±28,07 мм) і  в  4-й групі 
(208,77±36,93 мм). Також через 12 міс відзначе-
но більш низький рівень болю за шкалою WOMAC 
(р=0,024) у пацієнтів 2-ї групи (184,63±33,58 мм) 
порівняно із 3-ю (208,70±28,07 мм). При цьому 50% 
зниження показника WOMAC у хворих із нормаль-
ною МЩКТ досягнуто у 24% випадків, зі зниженою 
МЩКТ — лише у 11%. У результаті дослідження ви-
явлено достовірне зниження рівня болю у пацієн-
тів із гонартрозом, яким призначали ХС-4,6 через 
3; 6 і 12 міс від початку терапії.

Показник обмеженої рухливості суглоба 
за WOMAC достовірно не відрізнявся у всіх гру-
пах хворих протягом усього дослідження. Показ-
ник складнощів у виконанні повсякденної діяль-
ності за WOMAC через 6 міс достовірно (р=0,012) 
знизився у 2-й групі (451,03±132,37 мм) порівняно 
з 3-ю групою (560,93±131,22 мм). Така ж тенден-
ція збереглася і через 12 міс: показник складно-
щів у виконанні повсякденної діяльності за WOMAC 
у 2-й групі (537,83±148,25 мм) був достовірно ниж-
чим (р=0,042), ніж у 3-й групі (646,43±156,18 мм).

Сумарний індекс WOMAC через 6 міс достовірно 
(р=0,006) знизився у 2-й групі (666,83±171,23 мм) 
порівняно з 3-ю групою (818,37±170,38 мм) 
(табл. 6). Також через 6 міс сумарний індекс WOMAC 
знизився у 1-й групі (676,87±178,86 мм) порівня-
но з 3-ю групою (р=0,016). Така ж тенденція збе-
реглася і через 12 міс: сумарний індекс WOMAC 
у 2-й групі (800,07±193,90 мм) був достовірно ниж-
чим (р=0,036), ніж у 3-й групі (944,93±201,51 мм).

Індекс Лекена через 6  міс  у  1-й групі 
(11,27±2,35 бала) був достовірно нижчим (р=0,006) 
порівняно з 3-ю (13,33±2,26 бала) і нижчим 
(р=0,042) порівняно з 4-ю групою (12,9±2,2 бала). 
Індекс Лекена через 6 міс був нижчим і у 2-й гру-
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пі (11,37±2,17 бала) порівняно з 3-ю та 4-ю група-
ми (р<0,01).

Така динаміка альгофункціональних індексів 
WOMAC і Лекена свідчить про виражений анальге-
зивний і протизапальний ефект ХС-4,6.

Стандартні лабораторні показники не мали зна-
чимої динаміки в досліджуваних групах і перебували 
у межах вікової норми. Достовірну різницю спосте-
рігали лише між рівнями СРП протягом спостере-
ження. Через 6 міс від початку лікування рівень СРП 
у 1-й групі (4,21±1,33 мг/л) був достовірно нижчим 
(p=0,017), ніж у 3-й (5,50±1,84 мг/л), а також до-
стовірно нижчим у 2-й групі (4,17±1,11 мг/л), ніж 
у 3-й (p=0,007) і 4-й (p=0,024). Через 1 рік від по-
чатку дослідження рівень СРП достовірно (p=0,047) 
був нижчим у 1-й групі (4,97±1,25 мг/л) порівняно 
з 3-ю (6,15±1,99 мг/л). Це свідчить про виражений 
протизапальний ефект ХС-4,6 і його стійкий ефект 
післядії.

Кількість загострень захворювання у групах хво-
рих наведена в табл. 7. Відзначено достовірну різ-
ницю цього показника (р<0,01) у пацієнтів із нор-
мальною МЩКТ та зі зниженою МЩКТ. Також до-
стовірно (р<0,001) цей показник у 1-й групі був 

нижчим, ніж у 3-й групі (6,84±0,72), а також ниж-
чим, ніж у 4-й групі (7,12±0,65) (р<0,001). Досто-
вірно (р<0,001) цей показник у 2-й групі був та-
кож нижчим, ніж у 3-й групі (6,84±0,72), і нижчим, 
ніж у 4-й групі (7,12±0,65) (р<0,001). Середня три-
валість застосування НПЗП та середня тривалість 
ефекту лікування після закінчення прийому НПЗП 
представлені в табл. 8 та 9 відповідно.

Через півроку від початку дослідження при уль-
тразвуковій денситометрії виявлено негативну ди-
наміку показників МЩКТ (Т-і Z-індекси у SD) у 3-й 
і 4-й групах, де застосовували німесулід і диклофе-
нак відповідно (рис. 2). Зниження Т-критерію в ди-
наміці за 6 міс було достовірно (p<0,01) більш ви-
ражене у 4-й групі (–0,05±0,07 SD) порівняно з 1-ю 
(0,00±0,04 SD) та з 2-ю групою (0,00±0,03 SD). Нега-
тивну динаміку Z-індексу через 6 міс також відзначе-
но у 3-й і 4-й групах. При цьому зниження Z-індексу 
в стандартних відхиленнях в динаміці за 6 міс до-
стовірно (p=0,018) було більш виражене у 4-й гру-
пі (–0,04±0,06 SD) порівняно з 3-ю (–0,01±0,02 SD). 
Зниження Z-критерію в динаміці за 6 міс було до-
стовірним (p=0,007) у 4-й групі (–0,04±0,06 SD) по-
рівняно з 1-ю (0,00±0,04 SD). Це свідчить про те, що 

Таблиця 6

Динаміка показників анкети WOMAC на фоні лікування

Період
Розділ А (Біль у спокої 

і при рухах)

Розділ Б (Обмеження 

рухливості)

Розділ В (Обмеження 

у виконанні щоденної 

діяльності)

Сумарний показник 

анкети WOMAC

1-ша група (ХС + німесулід)

До терапії 216,43±29,93 89,53±29,74 659,93±151,40 965,90±201,24
Через 6 міс 138,53±27,24* 63,70±25,14 474,93±133,91 676,87±178,86**
Через 12 міс 176,00±29,17* 74,57±26,86 549,27±138,49 801,47±183,90**

2-га група (ХС + диклофенак)

До терапії 213,10±32,96 89,30±25,07 603,30±150,59 905,70±191,91
Через 6 міс 151,53±27,38 64,60±21,60 451,03±132,37 665,83±171,23
Через 12 міс 184,63±29,17 77,50±24,60 537,83±148,25 800,07±193,90

3-тя група (німесулід)

До терапії 218,63±25,93 92,83±25,47 667,70±141,82 979,17±191,03
Через 6 міс 179,57±24,06 77,87±22,27 560,93±131,22 818,37±170,38
Через 12 міс 208,70±28,07 88,80±26,73 646,43±156,18 213,10±32,96

4-та група (диклофенак)

До терапії 212,90±33,60 83,20±26,00 629,17±134,94 925,27±182,39
Через 6 міс 176,33±30,44 69,33±22,32 539,13±125,15 784,80±168,27
Через 12 міс 208,77±36,93 82,23±32,24 626,53±148,63 917,20±207,10

*р<0,0001; **p<0,05.

Таблиця 7

Кількість загострень захворювання у пацієнтів із гонартрозом за весь період спостереження

Група
Кількість загострень у пацієнтів

у середньому із нормальною МЩКТ зі зниженою МЩКТ

1-ша 3,84±0,79* 2,73±0,74 4,48±0,74
2-га 3,91±0,52* 2,38±0,55 4,98±0,63
3-тя 6,84±0,72 5,54±0,46 7,54±0,72
4-та 7,12±0,65 6,32±0,65 7,74±0,55

У табл. 7–9: *р<0,001.

Таблиця 8

Середня тривалість прийому НПЗП у групах за період спостереження

Група
Тривалість прийому НПЗП у пацієнтів, днів

у середньому з нормальною МЩКТ зі зниженою МЩКТ

1-ша 53,76±3,39* 51,53±3,34 55,36±3,43
2-га 54,74±4,38* 53,38±1,06 56,04±4,21
3-тя 95,76±5,32 92,04±5,66 96,74±5,51
4-та 97,68±6,05 96,32±5,85 99,72±6,02
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втрати кісткової маси у групах пацієнтів, які застосо-
вували ХС-4,6, за 6 міс дослідження майже не спо-
стерігалося, тоді як у групах, де використовували 
лише НПЗП, мало місце зниження МЩКТ, більш ви-
ражене у групі, де застосовували диклофенак.
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Рис. 2. Динаміка Т-критерію, SD

Через рік від початку спостереження негативну 
динаміку показників МЩКТ відзначали вже у всіх 
групах пацієнтів (табл. 10). Зниження Т-критерію 
в динаміці за 12 міс було достовірно (p=0,0002) 
більш виражене у 4-й групі (–0,10±0,08 SD) по-
рівняно з 2-ю групою (–0,02±0,05 SD). Зниження 
Т-критерію в динаміці за 12 міс також було досто-
вірно (p=0,002) виражене у 4-й групі (–0,10±0,08 SD) 
порівняно з 1-ю групою (–0,03±0,06 SD). Негатив-
на динаміка Z-індексу за 12 міс також була відзна-
чена в усіх групах. При цьому зниження Z-індексу 
у стандартних відхиленнях в динаміці за 12 міс до-
стовірно (p=0,003) було більш вираженим у 4-й гру-
пі (–0,09±0,07 SD) порівняно з 1-ю (–0,02±0,06 SD). 
Також зниження Z-індексу у стандартних відхилен-
нях в динаміці за 12 міс достовірно (p=0,001) було 
більш виражене у 4-й групі (–0,09±0,07 SD) порів-
няно з 2-ю групою (–0,02±0,06 SD). Динаміка по-
казників МЩКТ за 12 міс спостереження свідчить 

про зниження МЩКТ в усіх групах спостереження, 
але в групах, де застосовували ХС-4,6, це знижен-
ня було менш вираженим. Така динаміка показни-
ків ультразвукової денситометрії свідчить про наяв-
ність позитивного впливу ХС-4,6 пташиного похо-
дження на метаболізм кісткової тканини.

ВИСНОВКИ

1. У хворих з остеодефіцитом встановлено більш 
виражений больовий синдром в колінному суглобі 
за ВАШ у спокої у середньому на 19,8% і при ходь-
бі — на 26,7%, за індексом WOMAC — на 19,6%, 
більш виражений показник обмеженості рухливості 
суглоба вранці та протягом дня за WOMAC у серед-
ньому — на 48%, показник обмеження повсякден-
ної активності за WOMAC — на 27,8%, сумарний ін-
декс WOMAC — на 27,2%, індекс Лекена — на 22,4%.

2. Спостерігалася достовірна різниця між рівнем 
ефективності ХС у хворих із нормальною та зниже-
ною МЩКТ. 50% зниження показника WOMAC у хво-
рих із нормальною МЩКТ досягнуто у 24% випад-
ків, зі зниженою МЩКТ — лише в 11%.

3. У хворих на гонартроз зі зниженою МЩКТ спо-
стерігали на 33% вищий рівень СРП на фоні більш 
тяжкого перебігу. У хворих на гонартроз відзнача-
ли незначний зворотний кореляційний зв’язок по-
казників МЩКТ та рентгенологічної стадії гонартро-
зу (r=–0,314) і помірний зворотний кореляційний 
зв’язок показників МЩКТ та рівня СРП (r=–0,402).

4. Монотерапія диклофенаком має симптом- 
модифікуючу дію, зменшує вираженість клінічних 
проявів захворювання лише за фактом його засто-
сування, що підтверджено динамікою альгофункці-
ональних індексів WOMAC і Лекена, але не має клі-
нічного ефекту післядії та не впливає на динаміку 
маркерів запалення.

6. При монотерапії гонартрозу із застосуванням 
німесуліду через 6 міс спостерігали достовірно мен-

Таблиця 9

Середня тривалість ефекту лікування після закінчення прийому НПЗП

Група
Тривалість ефекту у пацієнтів, тиж

у середньому із нормальною МЩКТ зі зниженою МЩКТ

1-ша 12,44±1,09* 13,73±1,24 11,58±1,43
2-га 12,63±1,11* 13,38±1,06 11,86±1,21
3-тя 6,84±0,72 7,04±0,66 5,94±0,53
4-та 5,95±0,65 6,32±0,65 5,02±0,55

Таблиця 10

Динаміка показників МЩКТ у хворих на гонартроз на фоні терапії

Період

Група

1-ша

(ХС-4,6 + німесулід)

2-га

(ХС-4,6 + диклофенак)

3-тя

(німесулід)

4-та

(диклофенак)

Т-індекс, SD

0–6 міс 0,00±0,04
(р=0,003 порівняно з 4-ю групою)

0,00±0,03
(р=0,007 порівняно з 4-ю групою) –0,01±0,03 –0,05±0,07

0–12 міс –0,03±0,06
(р=0,002 порівняно з 4-ю групою)

–0,02±0,05
(р=0,0002 порівняно з 4-ю групою) –0,06±0,07 –0,10±0,08

Z-індекс, SD

0–6 міс 0,00±0,04
(р=0,007 порівняно з 4-ю групою)

0,00±0,03
(р=0,007 порівняно з 4-ю групою)

–0,01±0,02
(р=0,018 порівняно 

з 4-ю групою)
–0,04±0,06

0–12 міс –0,02±0,06
(р=0,002 порівняно з 4-ю групою)

–0,02±0,06
(р=0,001 порівняно з 4-ю групою) –0,05±0,07 –0,09±0,07
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шу негативну динаміку показників МЩКТ (а саме 
Z-індексу у стандартних відхиленнях), ніж при моно-
терапії диклофенаком, що свідчить про позитивний 
вплив німесуліду на МЩКТ. Монотерапія німесулі-
дом має симптом-модифікуючу дію, зменшує клініч-
ні прояви захворювання лише за фактом його засто-
сування, що підтверджено динамікою альгофунк-
ціональних індексів WOMAC і Лекена, але не має 
клінічного ефекту післядії та не впливає на динамі-
ку маркерів запалення.

6. У всіх хворих на гонартроз ХС-4,6 виявив клі-
нічну ефективність. У осіб з нормальною МЩКТ 
на фоні терапії ХС-4,6 виявлено більш значуще зни-
ження рівня болю у колінних суглобах, зменшен-
ня скутості та обмеження у виконанні щоденної ді-
яльності за анкетою WOMAС (р<0,05), а також рів-
ня СРП (р<0,001) порівняно із хворими зі зниженою 
МЩКТ.

7. Виявлено позитивний вплив ХС-4,6 на динамі-
ку показників МЩКТ. Протягом дослідження, через 
6 і 12 міс встановлено достовірно менше зниження 
Т- і Z-індексів у стандартних відхиленнях за дани-
ми ультразвукової денситометрії у групах, де па-
цієнти приймали ХС-4,6, що свідчить про можли-
вість ХС уповільнювати зниження МЩКТ у хворих 
на гонартроз.

8. Виявлений симптоматичний ефект та досто-
вірний вплив на МЩКТ ХС є основою для засто-
сування його як ефективного препарату у хворих 
зі зниженою МЩКТ.
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ДИФФЕРЕНЦИРОВАННЫЙ ПОДХОД 

В ЛЕЧЕНИИ ПРИ ГОНАРТРОЗЕ 

ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНЫМИ 

ПРЕПАРАТАМИ В ЗАВИСИМОСТИ 

ОТ МИНЕРАЛЬНОЙ ПЛОТНОСТИ 

КОСТНОЙ ТКАНИ

Н.М. Шуба, Т.Н. Тарасенко

Резюме. С целью определения дифференци-
рованного подхода в лечении при гонартрозе 
противовоспалительными препаратами в за-

висимости от минеральной плотности кост-
ной ткани (МПКТ) оценены результаты иссле-
дования с участием 140 больных (128 женщин, 
12 мужчин) гонартрозом II–III рентгенологиче-
ской стадии по Kellgren — Lawrence. Всех боль-
ных гонартрозом, в зависимости от проводимой 
терапии, распределили на четыре равные груп-
пы по 35 пациентов. Пациенты 1-й группы при-
нимали хондроитин сульфат (ХС)-4,6 птичьего 
происхождения по 500 мг 2 раза в сутки в тече-
ние 6 мес и нимесулид в гранулированной фор-
ме 100 мг 2 раза в сутки до 15 дней. Пациенты 
2-й группы принимали ХС-4,6 по 1 г/сут в те-
чение 6 мес и диклофенак 50 мг 3 раза в сут-
ки до 15 дней. Пациенты 3-й группы принима-
ли только нимесулид 200 мг/сут до 15 дней. 
Пациенты 4-й группы принимали диклофенак 
150 мг/сут до 15 дней. При выраженном боле-
вом синдроме курс терапии нестероидными 
противовоспалительными препаратами повто-
ряли с интервалом не менее 2 нед. Через пол-
года после начала исследования при ультразву-
ковой денситометрии выявлена отрицательная 
динамика Т- и Z-индекса за 6 мес в стандартных 
отклонениях в 3-й и 4-й группах больных, но че-
рез 1 год отрицательная динамика отмечалась 
уже у больных всех групп, причем достоверно 
меньше у пациентов 1-й и 2-й групп, которые 
применяли ХС. Через 6 мес выявлено достовер-
ное снижение Z-индекса у больных 4-й группы 
по сравнению с 3-й группой, что свидетельству-
ет о том, что потери костной массы у больных 
3-й группы были достоверно менее значимые. 
Таким образом, выявлено положительное вли-
яние ХС на МПКТ. Отмечена высокая клини-
ческая эффективность и выраженный эффект 
последействия ХС у пациентов с гонартрозом 
II–III рентгенологической стадии по Kellgren — 
Lawrence.

Ключевые слова: остеоартроз коленных 
суставов, WOMAC, минеральная плотность 
костной ткани, хондроитин сульфат, 
нимесулид, диклофенак.

DIFFERENTIAL TREATMENT 

APPROACH KNEE OSTEOARTHRITIS 

ANTI-INFLAMMATORY DRUGS 

DEPENDING ON BONE MINERAL DENSITY

N.M. Shuba, T.N. Tarasenko

Summary. In order to determine a differentiated 
approach in the treatment of gonarthrosis anti-in-
flammatory drugs, depending on the bone miner-
al density (BMD) were evaluated results of a study 
involving 140 patients (128 females, 12 males) 
with gonarthrosis II–III radiological stage by Kell-
gren — Lawrence. All patients gonarthrosis, de-
pending onthe therapy, were divided into 4 equal 
groups of 35 patients. Group I patients received 
chondroitin sulfate 4.6 avian origin 500 mg 2 times 
a day for 6 months and nimesulide in granular form 
100 mg 2 times a day to 15 days. Patients in Group 
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II received chondroitin sulfate 4.6 to 1 g per day 
for 6 months and diclofenac 50 mg 3 times per 
day to 15 days. Group III patients only took nime-
sulide 200 mg per day up to 15 days. Group IV pa-
tients received 150 mg of diclofenac per day up to 
15 days. When expressed pain syndrome under-
went a course of NSAID therapy is repeated at in-
tervals of not less than 2 weeks. Six months af-
ter the start of the study in ultrasound densitom-
etry was found negative dynamics of T-index and 
Z-index for 6 months in the standard deviations in 
groups III and IV patients, but a year later the ne-
gative dynamics was observed already in patients 
of all groups, with significantly fewer patients I and 
II groups, who are appointed by chondroitin sulfate. 
After 6 months there was a significant reduction in 

Z-index patients of Group IV compared to Group 
III, indicating that the loss of bone mass in patients 
in group III was significantly less significant. Thus, 
the positive impact of chondroitin sulfate on BMD. 
The high clinical efficacy and pronounced afteref-
fect of chondroitin sulphate in patients with knee 
OA II–III radiological stage by Kellgren — Lawrence.

Key words: osteoarthritis of the knee, WOMAC, 
bone mineral density, chondroitin sulfate, 
nimesulide, diclofenac.
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Р Е Ф Е Р А Т И В Н А  І Н Ф О Р М А Ц І Я

Эффективен ли хондроитин 

при остеоартрите?

Подготовил Виталий Безшейко
Остеоартрит (ОА) — распространенное заболе-

вание суставов, часто приводящее к потере трудо-
способности. Его лечение в основном сфокусиро-
вано на уменьшении выраженности боли и улучше-
нии функционирования пораженного сустава. Для 
терапии пациентов с ОА доступны различные ва-
рианты, включая препараты, применяемые per os 
(НПВП, опиоды), лекарственные средства, приме-
няемые местно (топические НПВП и капсаицин), 
внутрисуставная терапия (инъекции глюкокортико-
идов и гиалуроновой кислоты), нефармакологиче-
ские методы (физические упражнения, чрескожная 
электрическая стимуляция нервов, ортопедические 
приспособления) и хирургическое лечение (замена 
сустава и артроскопическое вмешательство).

Новым альтернативным лечением стали различ-
ные пищевые добавки, включая хондроитин сульфат 
(ХС), глюкозамин, диацереин и неомыляемые со-
единения авокадо и бобов сои. Опыт применения 
свидетельствует, что они обладают медленным на-
чалом действия (6–8 нед от начала приема), и эф-
фект сохраняется как минимум на протяжении 2 мес 
после последнего приема. По данным Американ-
ской коллегии ревматологов (ACR) и Европейской 
антиревматической лиги (EULAR), лекарственные 
средства, применяемые при ОА, следует разделять 
на симптом- модифицирующие и структурно-моди-
фицирующие, в зависимости от их влияния на про-
грессирование заболевания. По доказательной базе 
ХС можно отнести к 1-й категории (преимуществен-
ное влияние на интенсивность боли и функциониро-
вание сустава), а глюкозамин и диацереин — ко 2-й 
(отмечают радиографические улучшения).

Новый систематический обзор, проведенный 
Кокрановской мышечно-скелетной группой, под-
твердил наличие преимуществ ХС (в сравнении 
с плацебо) и продемонстрировал, что эта добавка 
способствует положительным структурным измене-

ниям в пораженном суставе. ХС относится к семей-
ству гетерополисахаридов «глюкозаминогликаны» 
и входит в состав суставов, костей, роговицы, кожи 
и артериальной стенки. Положительное действие 
при ОА, вероятно, достигается путем восстановле-
ния хрящевого экстрацеллюлярного матрикса и пре-
дотвращения его дальнейшей деградации. ХС мо-
жет предотвратить дефицит серосодержащих ами-
нокислот, являющихся ключевыми структурными 
блоками хрящевого экстрацеллюлярного матрикса.

Анализировали 43 рандомизированных контро-
лируемых клинических испытания с участием ≈9 тыс. 
пациентов с ОА (преимущественно коленного су-
става). Из всей выборки 4962 человека принима-
ли ХС в монотерапии или в сочетании с глюкозами-
ном, а 4148 пациентов — плацебо или другое лече-
ние. Анализ показ, что ХС достоверно, но не намного 
(на 8 баллов по 100-балльной шкале), снижает ин-
тенсивность боли в краткосрочной перспективе. 

ХС у большего числа пациентов, чем плацебо, 
снижал интенсивность боли в коленном суставе 
(по субшкале боли индекса WOMAC MCII) при ОА 
на 20%. У 53 из 100 пациентов группы ХС достигали 
редукции боли на ≥20% и 47 из 100 — группы плаце-
бо. ХС немного улучшает качество жизни, измеряе-
мое индексом Лекена (боль + функциональность + 
трудоспособность). Количество набранных баллов 
в группе активной терапии в сравнении с плацебо 
было меньше (лучше) на 2 пункта по 24-балльной 
шкале. ХС немного замедляет сужение внутрису-
ставной щели в пораженном суставе, по данным ин-
струментальных методов диагностики. После лече-
ния в группе ХС суставная щель сузилась в среднем 
на 0,18 мм меньше, чем в группе плацебо.

Подтверждена эффективность ХС, хотя она ока-
залась невысокой. Установлен низкий риск тяже-
лых побочных эффектов ХС. Сочетание определен-
ной эффективности и безопасности объясняет по-
пулярность этой добавки среди пациентов.

Singh J.A., Noorballoochi S., MacDonald R., Maxwell L.J. 

(2015) Chondroitin for osteoarthritis. Cochrane Database 
of Systematic Reviews, 1: CD005614.

К Л І Н І Ч Н І  Д О С Л І Д Ж Е Н Н Я


