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Регламент сучасної клінічної медицини базу
ється на настановах, протоколах та стандартах, 
розроб лених на основі доказової медицини.

Доказова медицина стандартизувала і регла
ментувала медицину на основі детального вивчен
ня окремих нозологічних захворювань або їх дефі
ніцій, що сприяло створенню і втіленню протоколів 
та стандартів. Поряд з тим поза межами доказової 
медицини залишилася проблема одночасного поєд
нання різних хвороб організму людини, в тому чис
лі коморбідність (з лат. со — разом + morbus — хво
роба) — наявність декількох хронічних захворювань, 
пов’язаних між собою єдиним патогенетичним ме
ханізмом. У зв’язку з цим набуває особливої уваги 
також проблема персоніфікації пацієнта щодо ко
морбідності. Ця проблема хвилювала мислячу час
тину лікарського суспільства протягом багатьох ро
ків. Свідчення цьому — велика кількість назв, якими 
лікарі в історичному аспекті визначали цей термін: 
поліморбідність, мультиморбідність, мультифактор
ність, системність уражень, поліпатія, подвійний діа
гноз, плюрипатологія — та багато інших.

На наш погляд, з вищенаведеного, термін «сис
темність уражень» найбільшою мірою відповідає 
ураженням органів і тканин, перш за все, при рев
матичних хворобах.

Видатний американський лікарепідеміолог 
Alvan R. Feinstein (1925–2001) увів поняття «комор
бідність» (лат. со — разом, morbus — хвороба). 
У цей термін він вкладав наявність додаткової клі
нічної картини, що вже існує, або може проявитися 
самостійно, незалежно від основного захворюван
ня, та завжди відрізняється від останнього. Комор
бідність — сполучення в одного пацієнта двох і/чи 
більше хронічних захворювань, що патогенетично 
пов’язані між собою, чи зіставні за часом в одного 
пацієнта, поза залежністю від активності кожного 
з них (Kraemer H.C., 1995; van den Akker М., 1996).

Таким чином, коморбідність — це не просто по
єднання декількох хвороб, вона передбачає наяв
ність нових механізмів розвитку хвороб, додаткової 
клінічної картини, ускладнень та перебігу, не влас
тивих основній хворобі, а також суттєвий вплив 
на якість і тривалість життя.

Дискусійним є питання, чи можуть бути резуль
тати доказової медицини, які отримані на рандо

мізованих, селективно відібраних когортах хворих, 
перенесені на загальну популяцію хворих з одним 
і тим же захворюванням, але з безліччю дефініцій, 
пов’язаних як з коморбідністю, так і поєднанням 
хвороб, особ ливо з наявністю технічних пристроїв, 
які повністю або частково замінюють окремі орга
ни або частини тіла, а також пацієнтів із трансплан
тованими органами. Кількість цих пацієнтів прогре
сивно зростає.

Необхідно також розділяти наявну сукупність 
хвороб у окремого пацієнта і коморбідність як дві 
окремі проблеми сучасної медицини. Вони потре
бують нових методологічних підходів діагностики 
й лікування та застосування цифрових технологій 
і штучного інтелекту.

Актуальність проблеми коморбідності базу-
ється на таких обставинах:

1. Поєднання поширених хронологічно зумов
лених (вікових) хвороб у людей середнього і стар
шого віку.

2. Диференціація лікарівспеціалістів і концен
трація їх знань та професійної діяльності згідно 
з протоколами і стандартами щодо окремих найпо
ширеніших хвороб. Дефіцит знань та професійних 
навичок лікарівспеціалістів у загальних питаннях 
навіть найбільш поєднаних захворювань.

3. Реальна відсутність командного принципу діа
гностики та лікування, а також недостатня кількість 
нормативних документів щодо поєднання та комор
бідності хвороб організму людини як на міжнарод
ному рівні, так і в Україні.

4. Недостатній рівень підготовки стосовно ко
морбідності лікарів первинної ланки.

5. Обмежена кількість фундаментальних до
сліджень щодо механізмів розвитку, обґрунтуван
ня та прогнозування коморбідності. Здебільшого 
вона діагностується за фактом клінічно реалізова
ної маніфестації.

КоморбіднА пАтологія: гіпотези 
щодо співіснувАння хвороб
На думку E. Nüesch та співавторів (2011), 

C. Cadet та співавторів (2015), вікзалежні хвороби 
можуть накопичуватися незалежно у процесі ста
ріння. Захворювання можуть мати взаємний вплив 
та потенціювати розвиток одне одного, крім того, 
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Коморбідність: визнАчення, 
можливі нАпрямКи 
діАгностиКи тА ліКувАння
Надані визначення та сучасні уявлення про коморбідність як поєднан-
ня різних хвороб, що об’єднані спільними патогенетичними механіз-
мами. Особлива увага приділена серцево-судинній та ревматологіч-
ній патології, віковим аспектам і психосоціальним факторам, які є ви-
значальними у розвитку коморбідних станів.
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вони можуть мати спільні патофізіологічні механіз
ми патогенезу.

Загальноприйнятим є факт, що коморбідна пато
логія істотно посилює біль, погіршує фізичну функ
цію та підвищує на 55% смертність у хворих на ос
теоартрит (ОА), що в основному спричинена сер
цевосудинною патологією (Nüesch E. et al., 2011).

Результати аналізу коморбідності в 10річному 
популяційному австралійському дослідженні свід
чать, що кількість коморбідних станів суттєво підви
щується з віком — від 10% у осіб віком до 19 років 
до 80% в осіб віком ≥80 років. Крім того, серед па
цієнтів із серцевосудинними хворобами 60% ма
ють артрит, 20% — діабет, 10% — астму чи психіч
ні розлади (Caughey G.E. et al., 2008).

Серед основних хвороб організму людини 
в Україні найбільшу частку коморбідних станів ста
новлять патології системи кровообігу, органів ди
хання і травлення, хвороби кістковом’язової та ен
докринної систем (табл. 1).

Таблиця 1
Поширеність основних хвороб внутрішніх органів в Україні 

у дорослих (віком ≥18 років), 2012 р.*

Нозології Абс. дані На 100 тис.
Хвороби системи кровообігу 26 123 952 69 488
Гіпертонічна хвороба (усі форми) 12 292 642 32 697
Ішемічна хвороба серця 8 843 165 23 455,8
Гострий інфаркт міокарда 50 004 132,6
Інсульти (усі форми) 110 753 294,6
Хвороби кістково-м’язової системи 
та сполучної тканини 3 927 304 10 411,5

у тому числі ревматоїдний артрит (РА) 116 492 309,0
Артроз 1 275 265 3382,5

у тому числі деформуючий артроз 922 849 2447,8
сольові артропатії 92 782 234,0

Системний червоний вовчак (СЧВ) 6605 14,4
Хвороби органів травлення 7 037 769 18 667,1
Хвороби стравоходу, шлунка та дванадця-
типалої кишки 1 044 245 2769,8

Хвороби органів дихання 9 230 648 24 483,5
бронхіт хронічний 1 129 074 2994,8
бронхіальна астма 191 006 506,6

Хвороби ендокринної системи, розладу 
харчування та порушення обміну речовин 3 072 738 8150,2

Цукровий діабет 1 264 500 2773,1
Усі причини 69 458 403 184 754,9

*Близько 30 млн дорослого населення за даними 2012 р.

Коморбідність: уніфіКАція 
визнАчень тА понять
•	Причина: викликана паралельним ураженням 

різних органів і систем, яка зумовлена єдиним 
патологічним агентом, наприклад системне 
ураження при системних захворюваннях спо
лучної тканини (СЗСТ), або алкогольна вісце
ропатія у пацієнтів із хронічною алкогольною 
інтоксикацією.

•	Ускладнена: є результатом основного за
хворювання і зазвичай послідовно через дея
кий час після його дестабілізації виявляється 
у вигляді ураження органівмішеней. Приклад: 
хронічна ниркова недостатність внаслідок діа
бетичної нефропатії у хворих на цукровий діа

бет ІІ типу або ж розвиток інфаркту головного 
мозку в результаті ускладненого гіпертонічно
го кризу у пацієнтів із гіпертонічною хворобою.

•	Ятрогенна: виявляється при вимушеній нега
тивній дії лікаря щодо пацієнта, за умови за
здалегідь встановленої небезпеки тієї чи іншої 
медичної процедури. Приклад: глюкокортико
їд (ГК)індукований остеопороз, лікарський ге
патит у результаті хіміопрофілактики туберку
льозу легень, що призначена з приводу віра
жа туберкулінових проб.

•	Неуточнена: припускає наявність єдиних па
тогенетичних механізмів розвитку захворю
вань, що є складовими, але потребує прове
дення ряду досліджень, які підтверджують гі
потезу дослідника чи клініциста. Приклад: 
розвиток еректильної дисфункції у пацієнтів 
з атеросклерозом і артеріальною гіпертензі
єю; ерозивновиразкові ураження слизової 
оболонки верхніх відділів шлунковокишково
го тракту у хворих, які застосовують нестеро
їдні протизапальні препарати (НПЗП)/ГК.

•	Випадкова: наприклад поєднання ішеміч
ної хвороби серця і жовчнокам’яної хвороби 
або ж комбінація придбаної вади серця і псо
ріазу. Проте «випадковість» і на перший погляд 
алогічність цих комбінацій незабаром можуть 
бути пояснені з клінічних і наукових позицій.

методи оцінки коморбідності з метою стан-
дартизації наукових досліджень (Peterson J.C. 
et al., 2011):

•	Індекс Чарлсона (Charlson Index) використо
вують для прогнозу летальності.

•	Кумулятивна шкала рейтингу захворювань 
(Cumulative Illness Rating Scale — Сirs) оцінює 
всі системи організму без специфічних діагно
зів.

•	Індекс поєднаної хвороби (Index of Coexisting 
Disease — ICED) враховує тяжкість захворю
вання і непрацездатність.

Одним із широко використовуваних методів 
оцінки коморбідності є індекс Чарлсона (рис. 1).

звичайно, з віком характер та вираженість су-
путніх хвороб змінюється: вік є незалежним фак
тором ризику коморбідних станів (Barnett K. et al., 
2012). Поширеність коморбідності становить 62% се
ред осіб віком 65–74 років та 82% — старше 85 років 
(Boyd C.D. et al., 2012). Якість і прогноз життя людей 
похилого віку визначаються, перш за все, наявністю 
і вираженістю геріатричних синдромів, а не хронічни
ми захворюваннями (Fried L.P. et al., 2001).

Вікзалежні хвороби можуть накопичуватися не
залежно у процесі старіння; захворювання мо
жуть мати взаємний вплив та потенціювати розви
ток одне одного; захворювання можуть мати спіль
ні патофізіологічні механізми патогенезу (Cadet C. 
et al., 2015). Коморбідна патологія істотно посилює 
біль, погіршує фізичну функцію та підвищує на 55% 
смертність у пацієнтів із найпоширенішим захворю
ванням опорнорухового апарату — ОА, що в основ
ному спричинена серцевосудинною патологією 
(Nüesch E. et al., 2011).
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геріатричний синдром — багатофакторний 
вік асоційований клінічний стан, який підвищує ри
зик несприятливих наслідків (смерть, повторні гос
піталізації, залежність від сторонньої допомоги, по
треба у тривалому догляді тощо) та функціональних 
порушень (Diagnostic and Statistical Manual of mental 
disorders, fifth edition, 2013).

Основні геріатричні синдроми: деменція, де
ліріум, неутримання, падіння, порушення ходьби, 
запаморочення, синкопе, порушення слуху, пору
шення зору, остеопенія, порушення харчування, сну 
та поведінки, пролежні, старість (R54 за Міжнарод
ною класифікацією хвороб 10го перегляду (МКХ
10), стареча астенія, дряхлість — як кардинальний 
стан для модифікації всієї служби охорони здоров’я. 
На відміну від традиційного клінічного синдрому, 
геріатричний синдром відображає сукупність змін 
у декількох системах організму, а не є проявом па
тології одного органа чи системи організму. Відо
мо, що повний геріатричний синдром або його ком
поненти тісно пов’язані з коморбідністю (полімор
бідністю) (Tinetti M.E. et al., 2000).

на наш погляд, вікова еволюція коморбід-
ності виглядає так (зазначимо, що вікові катего
рії носять умовну градацію, можуть не відповідати 
геріатричним стандартам та мають свої особливос
ті для країн з різною тривалістю життя) (Barnett K. 
et al., 2012; Boyd C.D. et al., 2012):

•	Вікова категорія до 50 років: вплив факторів 
ризику, в тому числі поведінковий, які форму
ють плацдарм коморбідності на рівні загально
го гомеостазу організму (імунна, кровотворна 
система, обмін речовин, кисню, запальні про
цеси низьких градацій, генетична та спадкова 
схильність тощо).

•	Вікова категорія до 70 років: негативний вплив 
біологічних вікових факторів старіння (імун
ний та гормональний дисбаланс, функціо
нальні та патологічні порушення системного 
гомеостазу. Реалізація генетичних та спадко
вих програм розвитку окремих неінфекційних 
хвороб, виникнення та загострення захворю
вань та в кінцевому етапі — формування ко
морбідності).

•	Вікова категорія старше 70 років: реалізовані 
стадії коморбідності з ускладненнями.

•	Вікова категорія старше 80 років: резистентні 
до лікування стани коморбідності та фатальні 
ускладнення.

Згідно з даними доказової медицини, вік є не
залежним фактором ризику коморбідних станів 
(Barnett K. et al., 2012), причому поширеність ко
морбідності зростає з віком і становить 62% серед 
осіб віком 65–74 років та 82% — старше 85 років 
(Barnett K. et al., 2012; Boyd C.D. et al., 2012). 

Важливим аспектом формування коморбіднос
ті є психосоціальні розлади, які зумовлюють суттє
вий несприятливий вплив на ризик розвитку, пе
ребіг та прогноз серцевосудинних захворювань, 
особливо в осіб із соціально значимими серцево
судинними захворюваннями та груп високого сер
цевосудинного ризику (Piepoli M.F. et al., 2016).

До найбільш значимих посттравматичних стре
сових розладів відносяться: психічні розлади, 
в тому числі посттравматичні стресові розлади, 
низький соціальноекономічний статус, соціальна 
ізоляція, хронічний стрес на роботі та в сім’ї, де
пресія, тривожність (типовими складовими триво
ги є страх, сором, відчуття провини, перенос нега
тивних емоцій з минулого у сьогодення, створен

Рис. 1. Індекс коморбідності Чарлсона
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ня негативної моделі майбутнього) тощо (рис. 2). 
Посттравматичні стресові розлади пов’язані з по
ведінковими факторами ризику серцевосудинних 
захворювань: нездоровим способом життя — ку
ріння, алкоголь, неправильне харчування, гіподи
намія тощо.

прихильність до ліКувАння 
яК фАКтор прогнозу у Коморбідних 
хворих
Низька прихильність до лікування є однією з го

ловних причин зменшення вираженості терапевтич
ного ефекту, значного підвищення ризику розвитку 
ускладнень основного захворювання та прогресу
вання коморбідних хвороб, зниження якості життя 
та підвищення вартості лікування (KochWeser S. 
et al., 2009). Оцінка прихильності пацієнта до ліку
вання за своєю значимістю не поступається клініч
ній, лабораторноінструментальній оцінці хворо
го, а при виборі схем лікування — суттєво впливає 
на ефективність та безпеку останніх. Прихильність 
до лікування має визначатися до його призначення 
(«потенційна» прихильність) та впродовж лікування 
(фактична прихильність), тобто реальне виконання 
пацієнтом лікарських рекомендацій.

Комплаєнс лікаря та пацієнта із психосоціаль
ною коморбідністю (Wright V., Hopkins R., 1977; Koch
Weser S. et al., 2009): приділяти достатньо часу паці
єнту, уважно слухати та повторювати суттєві ключо
ві слова; враховувати психосоціальні та культуральні 
аспекти, залежні від віку, статі, рівня освіти та соці
ального статусу; підтримувати висловлювання емо
цій, не спрощувати психосоціальні труднощі та проб

леми пацієнта; пояснювати важливу медичну інфор
мацію на доступному пацієнту рівні, виражати надію 
та допомагати звільнитися від почуття провини, під
тримувати у діях; з’ясовувати преференції в лікуван
ні та приймати спільні рішення щодо подальших діа
гностичних та лікувальних дій; узагальнювати важ
ливі моменти консультації з метою підтвердження їх 
усвідомлення пацієнтом; пропонувати пацієнту регу
лярне спостереження; за необхідності рекомендува
ти консультацію психотерапевта/психіатра.

У віковому аспекті наявними проблемами ко
морбідності є: поєднання поширених хронічних 
хвороб у людей середнього та старшого віку, що
річне прогресуюче збільшення медичної спеціа
лізованої інформації та складність використання 
на первинному рівні, диференціація лікарівспеці
алістів та концентрація їх знань і професійної діяль
ності згідно з протоколами і стандартів щодо окре
мих найпоширеніших хвороб. Крім того, є дефіцит 
знань та професійних навичок лікарівспеціалістів 
у загальних питаннях навіть щодо найбільш поєд
наних захворювань.

Реальна відсутність командного принципу діа
гностики та лікування, а також недостатня кількість 
нормативних документів щодо поєднання та комор
бідності хвороб організму людини як на міжнародно
му рівні, так і в Україні, веде до недостатнього рівня 
підготовки відносно коморбідності лікарів первин
ної ланки. Обмежена кількість фундаментальних до
сліджень щодо механізмів розвитку, обґрунтування 
та прогнозування коморбідності (здебільшого вона 
діагностується за фактом клінічно реалізованої ма
ніфестації) є причиною недостатності даних дока

Рис. 2. Психосоціальна коморбідність при хворобах організму людини
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зової медицини щодо поєднання хвороб внутріш
ніх органів.

Концепція методології прогнозування та ви
значення статусу коморбідності може бути сфор
мована таким чином: визначається патогенетич
на платформа коморбідності як плацдарм, на яко
му в майбутньому формується нова або прогресує 
існуюча хвороба (порушення гомеостазу, імунний 
статус, спадковість, генетика, професійні особли
вості, соціум (сім’я, умови життя, етнічність, геогра
фія проживання), вікові особливості, базове гостре 
(хронічне) захворювання, наявна сукупність захво
рювань, відомі взаємно індуковані негативні наслід
ки, прогнозовані прояви коморбідності, конкретне 
визначення проявів коморбідності), неадекватна 
маніфестація та прогресування окремих симпто
мів, не властивих окремій хворобі, непрогнозовані 
ускладнення, не властиві основній хворобі.

Необхідно враховувати, що визначення комор
бідності має розглядатися не ретроспективно, 
а проспективно.

Можливі шляхи запобігання та лікування комор
бідності:

•	Прогнозування розвитку коморбідності 
на основі відомих даних, в тому числі доказо
вої медицини.

•	Обґрунтований вибір фармакотерапії на осно
ві доказової медицини та фармакотерапевтич
них особливостей лікарських засобів.

•	Генетика і спадковість.
•	Профілактична фармакотерапія: протитубер

кульозні, антивірусні засоби, антиаритмічні, 
антиатеросклеротичні тощо.

•	Вакцинація.
метаболічний синдром — патогенетична 

платформа коморбідності (рис. 3–5): ожиріння, 

гіпертензія, дисліпідемія, гіперглікемія, кардіоме
таболічні фактори ризику — це сукупність факторів 
ризику, асоційованих із хворобами суглобів і цукро
вим діабетом, які спричиняють виникнення та про
гресування хвороби.

ревмАтичні хвороби 
тА Коморбідність
Системне аутоімунне запалення — загальна біо

логічна платформа коморбідності (Szekanecz Z., 
Koch A.E., 2008). Серед основних механізмів та ме
діаторів системного запалення при ревматичних 
хворобах зазначимо: білки гострої фази відповіді 
(Cреактивний білок, фібриноген), ліпопротеїн (a), 
дефіцит фолієвої кислоти та вітаміну В12, CD4+/CD28– 
Tклітини, аутоантитіла (антитіла до циклічного цитру
лінового пептиду, ревматоїдний фактор, антиохLDL 
(antioxidized low density lipoprotein), антифосфоліпідні 
антитіла, антиHsp), проатерогенні цитокіни (фактор 
некрозу пухлини (ФНП)α, інтерлейкін (ІЛ)6): хемо
кіни, ангомогенні фактори росту, металопротеїнази 
деградації матриксу, молекулярна експресія, що під
вищує клітинну адгезію, гіпергомоцистеїнемія, пору
шення апоптозу тощо.

Найчастіші патологічні стани, що супроводжу
ють хронічний запальний процес: серцевосудинні 
захворювання (метаболічний синдром, атероскле
роз), інфекції (властиві для захворювання/зумовле
ні терапією), остеопороз: (остеоімунологія, напри
клад RANKL/OPG), психічні порушення (первинні чи 
вторинні), онкогенез (властивий хворобі/зумовле
ний терапією), соціоекономічні хвороби.

Багатьма авторами визначено патогенетичні 
зв’язки запалення й атеросклерозу (Libby P., 1995; 
Ross R., 1999), а саме: запалення може визначати 
стабільність бляшки (в «нестабільній бляшці» за ра

Рис. 3. Метаболічний синдром — патогенетична платформа коморбідності
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хунок збільшення кількості лейкоцитарних інфіль
тратів, в ділянці розриву домінують Тклітини та ма
крофаги, цитокіни та металопротеїнази впливають 
на «стабільність» та деградацію фіброзної «криш
ки», зниження рівня ліпідів приводить до зменшен
ня інтенсивності запалення бляшки.

хронічний біль  
яК оКремА Коморбідність
•	Хронічний біль — це окрема нозологічна оди

ниця. Очікувана МКХ11 вже містить 6 града
цій хронічного болю. Поширеність болю набу
ла загрозливих масштабів пандемії. Негативний 

Рис. 4. Ожиріння як компонент коморбідності у хворих на серцево-судинні та ревматичні хвороби. ІМТ — індекс маси тіла

Рис. 5. Поширеність метаболічного синдрому у пацієнтів з ревматичними хворобами
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вплив чинять урбанізація населення, малорух
ливий спосіб життя, зміна рухливих стереоти
пів, характеру харчування та інші фактори.

•	Хронічний біль, на відміну від гострого, який 
виконує фізіологічну функцію, є патологічним 
станом, який призводить до постійних страж
дань пацієнта, що посилюються з часом, фор
мування гіпералгезії та алодинії, ускладнює лі
кування коморбідних хвороб.

•	Лікування пацієнтів із хронічним болем поля
гає у мультимодальному підході, який поряд 
із фармакотерапією передбачає навчання па
цієнта, фізичну реабілітацію, психотерапію, 
когнітивну терапію, психологічну підтримку, 
соціальну адаптацію, мануальну терапію, ме
дитацію, релаксацію тощо.

Важливу роль у розвитку коморбідності відігра
ють також системні метаболічні порушення, напри
клад, порушення обміну сечової кислоти, яке тісно 
пов’язане з іншими метаболічними порушеннями, 
порушення вуглеводного обміну (знижена толе
рантність до глюкози, спостерігається у 7–74% хво
рих), порушення ліпідного обміну (гіперхолестери
немія, гіпертригліцеридемія — у 50–75% хворих), 
артеріальна гіпертензія (25–50% хворих). Зазначи
мо, що такі порушення спостерігаються як на стадії 
гіперурикемії, так і на фоні клінічно маніфестовано
го подагричного поліартриту. Крім того, серед при
чин смерті хворих на подагру більше половини ста
новлять серцевосудинні захворювання.

фАрмАКотерАпія в ревмАтології 
яК плАтформА Коморбідності
Деякі лікарські засоби, що застосовують у ліку

ванні при ревматичних хворобах, є причиною ви
никнення побічних явищ, перш за все, з боку органів 
травлення та серцевосудинної системи (Peters M.J. 

et al., 2010) (табл. 2). НПЗП — неселективні та селек
тивні інгібітори циклооксигенази2 можуть при не
раціональному застосуванні бути причиною таких 
станів, як патологія шлунковокишкового тракту — 
виразки з кровотечею чи перфорацією, хронічна сер
цева недостатність, артеріальна гіпертензія, гострий 
коронарний синдром (Peters M.J. et al., 2010). Роль 
коксибів та більшості НПЗП як факторів серцево 
судинного ризику досі остаточно не встановлена 
та потребує подальшого вивчення. Отже, потрібно 
бути досить обережним у призначенні їх пацієнтам, 
особливо у разі наявності вже задокументованого 
серцевосудинного захворювання або за наявнос
ті серцевосудинних факторів ризику (категорія С). 
ГК мають застосовуватись у максимально можливо 
найнижчих дозах (категорія С). Імуносупресанти та
кож можуть бути причиною атеросклерозу, артері
альної гіпертензії, хронічної серцевої недостатнос
ті. Для модифікуючих структуру кісткової та хрящової 
тканини препаратів (так званих хондропротекторів) 
зв’язок не встановлений.

Щодо біологічної терапії показано, що анти
ФНПα терапія покращує ендотеліальну функцію 
при РА, системну вазодилативну здатність ендо
телію (Bilsborough W. et al., 2006). Застосування ін
гібіторів ФНПα в терапії у разі серцевосудинних 
ускладнень при ревматичних хворобах інтенсив
но вивчається і продемонстрована в рандомізова
них клінічних дослідженнях. Застосування цієї те
рапії в лікуванні серцевосудинних захворювань, 
цукрового діабету ІІ типу вимагає додаткового ви
вчення і проведення великих клінічних досліджень 
з тривалим періодом спостереження, які можуть 
обґрунтувати доцільність застосування цієї терапії 
для зниження високого ризику розвитку серцево 
судинних хвороб/ускладнень при різних ревматич
них хворобах.

Таблиця 2
Вплив антиревматичних препаратів на серцево-судинну систему

Препарати Позитивні ефекти Негативні ефекти
НПЗП Протизапальний ефект. Нормалізація вазодилатації (целекоксиб). Відмі-

на НПЗП приводить до підвищення частоти гострого інфаркту міокарда 
при ревматичних хворобах (за даними клінічних досліджень)

Підвищення артеріального тиску. Затримка рідини. По-
рушення ритму серця. За епідеміологічними даними мо-
жуть підвищувати ризик кардіоваскулярних катастроф

ГК Пригнічення синтезу прозапальних/проатерогенних медіаторів. Корекція 
дисліпідемії. Покращує вазодилатацію. Зниження резистентності до ін-
суліну

Підвищення артеріального тиску. Затримка рідини. Гіпер-
глікемія. Ожиріння. Тривалий прийом у високих (>10 мг) 
дозах асоціюють зі збільшенням частоти кардіоваскуляр-
них катастроф і декомпенсації серцевої недостатності 
(за даними клінічних досліджень)

Гідроксихло-
рохін

Корекція дисліпідемії, гіперглікемії. Помірний антитромботичний ефект. Зни-
ження ризику розвитку цукрового діабету при РА, серцево-судинних ката-
строф при РА і СЧВ. Потенційно показаний усім пацієнтам із ревматичними 
хворобами, які одержують ГК, а також при антифосфоліпідному синдромі

Немає даних доказової медицини

Метотрексат Зниження ризику кардіоваскулярних катастроф Гіпергомоцистеїнемія
Циклоспорин Пригнічення запалення і активації Т-клітин Артеріальна гіпертензія. Порушення ниркової функції
Лефлуномід Пригнічення запалення і активації Т-лімфоцитів Артеріальна гіпертензія
Інгібітори ФНП Зниження концентрації прозапальних і проатерогенних медіаторів: 

С-реактивний білок, ІЛ-6, ФНП-α тощо. Підвищення концентрації хо-
лестерину ліпопротеїнів високої щільності. Зниження рівня CD4+ CD28– 
Т-клітин. Збільшення ендотеліальних прогеніторних клітин

Транзиторне посилення вазоконстрикції. Пригнічення 
розвитку артеріальних колатералей. Відсутність впли-
ву на судинну резистентність. Індукують декомпенса-
цію кровообігу

Мікофенолату 
мофетил

Антиатерогенний ефект. Зниження розвитку атеросклерозу після транс-
плантації органів

Немає даних

Статини Зниження кардіоваскулярних катастроф. Зниження рівня проатерогенних ліпі-
дів і маркерів окисного стресу. Пригнічення синтезу прозапальних цитокінів

Небажані лікарські взаємодії?
Підвищення ризику побічних ефектів базової терапії?

Ритуксимаб Виснаження В-клітин в атеросклеротичній бляшці Немає даних
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Рекомендації EULAR стосовно серцевосудинної 
коморбідності в ревматології (Рекомендації ЕULAR 
з контролю серцевосудинного ризику у пацієн
тів з РА та з іншими формами запальних артритів) 
опубліковані у 2016 р. (Agca R. еt al., 2016) та міс
тять такі положення:

1. РА має розглядатись як стан, асоційований 
з підвищеним ризиком розвитку серцевосудин
них захворювань. Зазначений підвищений ризик 
пов’язаний як із традиційними факторами ризи
ку, так і наявністю запального стану (категорія В).

2. Для зниження серцевосудинного ризику не
обхідним є адекватний контроль активності захво
рювання (категорія В).

3. Для всіх пацієнтів з РА оцінка серцевосудин
ного ризику має проводитися згідно з національ
ними стандартами та має виконуватися повтор
но у разі зміни антиревматичного лікування (кате
горія С).

4. Моделі оціночних шкал повинні бути адаптовані 
для пацієнтів з РА за рахунок збільшення у 1,5 раза. 
Це збільшення має проводитись у тому разі, якщо 
пацієнт відповідає хоча б одному з нижчезазначе
них критеріїв (категорія С): тривалість захворюван
ня більше 10 років; серопозитивність за ревматоїд
ним фактором або антитіла до циклічного цитруліно
вого пептиду; наявність очевидних позасуглобових 
проявів.

5. При використанні шкали SCORE має застосо
вуватись співвідношення загальний холестерин/лі
попротеїни високої щільності.

остеоАртрит і КоморбіднА 
пАтологія
94% хворих на ОА мають як мінімум одну комор

бідну патологію, серед найпоширеніших (Richette P. 
et al., 2011; Cadet C. et al., 2015):

•	Метаболічний синдром — у 5 разів частіше 
у хворих на ОА порівняно із загальною попу
ляцією!

•	Артеріальна гіпертензія — 57,3% — за рахунок 
спільних патогенетичних механізмів, що при
зводять до ураження як судин, так і суглобів.

•	Цукровий діабет — 16,1% — незалежний фак
тор ризику ОА — за рахунок індукції оксида
тивного стресу та гіперпродукції прозапаль
них цитокінів, накопичення глікованих залиш
ків у суглобовій порожнині внаслідок тривалого 
підвищення рівня глюкози, стимуляції інсуліно
резистентністю запалення у суглобах.

•	Підвищений серцево-судинний ризик (ате
росклероз та ішемічна хвороба серця) — 40% 
(високий ризик — 44,2%, помірний — 28,5%, 
низький ризик — 27,3%). ОА за рахунок окси
дативного стресу спричиняє розвиток атеро
склерозу (рис. 6). Оксидативний стрес знижує 
життєздатність хондроцитів шляхом індукції 
різних каскадів клітинної регуляції.

•	Надмірна маса тіла та ожиріння — 45%. ОА 
вдвічі частіше розвивається при надмірній 
масі тіла, ІМТ >27 кг/м² підвищує ризик ОА 
на 15%. Негативний вплив ожиріння найбіль
ший при гонартрозі, а також у осіб молодого 
віку. Крім механічного фактора (перевантажен
ня суглобового апарата вагою), важливу роль 
приділяють спільним для ОА та ожиріння фак
торам системного запалення.

•	Ментальні порушення (тривожність і депре
сія) — 80%. Виражена і тяжка депресія — 20%.

•	Підвищений гастроінтестинальний ризик — 
86,6% (високий — 22,3%).

Підвищений рівень сечової кислоти у сироватці 
крові асоціювався з генералізованим ОА у людей, 
які перенесли ендопротезування кульшового сугло

Рис. 6. Товщина комплексу інтима–медіа (ТІМ) при РА та в контролі (дані УЗД) (Гарміш О.О., Левченко В.Г., Мітченко О.І., 2016)
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ба, в той же час тісний зв’язок також продемонстро
вано між тяжкістю ОА і рівнем сечової кислоти у си
новіальній рідині у пацієнтів із гонартрозом і відсут
ністю в анамнезі подагри, а також опубліковано дані 
щодо поширеності підвищення рівня сечової кисло
ти у пацієнток з ОА. Дані доказової медицини свід
чать, що цукровий діабет, дисліпідемія, артеріальна 
гіпертензія, гіперурикемія можуть бути незалежни
ми факторами для розвитку ОА, навіть за відсутнос
ті ожиріння (Шуба Н.М. та співавт., 2017).

ревмАтичні тА онКологічні 
хвороби: поєднАння 
чи Коморбідність?
«Ревматичні маски» злоякісних пухлин у вигля

ді паранеопластичного синдрому — тобто «рев
матична» маніфестація злоякісних пухлин — часто 
є ознаками розвитку онкологічного процесу у па
цієнтів із ревматичними хворобами. До спільних 
причин розвитку ревматичних хвороб та онкології 
відносять: інфекційні (вірусні тощо), хімічні, імуно
логічні, генетичні тощо, інфекційні (вірусні тощо), 
хімічні, імунологічні, генетичні та ін. (AbuShakra M. 
et al., 2001).

Зазначимо, що дермато/поліміозит і систем
на склеродермія — найчастіші причини вторинних 
(паранеопластичних) СЗСТ, які трапляються в ру
тинній клінічній практиці лікаряревматолога. Вто
ринний дермато(полі)міозит як прояв онкологіч
ної хвороби діагностують відносно часто, причо
му вік хворих частіше старше 40 років, переважає 
картина гострого/підгострого поліміозиту/міопатії, 
спостерігається відносна резистентність до стан
дартної протиревматичної терапії (базисні чинни
ки, ГК, в тому числі пульстерапія). При своєчас
ному виявленні пухлини та адекватному її лікуванні 
прояви дермато/поліміозиту зазвичай зникають.

Ще одним «нетиповим» проявом паранеоплас
тичного процесу є гіпертрофічна остеоартропатія 
та синдром плечекисть (альгодистрофія). При
чина — найчастіше пухлина органів грудної клітки 
(бронхогенний рак легені). Ознаки — потовщен
ня дистальних відділів пальців за типом «барабан
них паличок» та зміни нігтів «часове скло», за на
явністю періоститу з новоутвореною кістковою 
структурою (за даними рентгенографії), вегето
судинних порушень (можливо, за типом синдро
му Рейно). У хворих спостерігають набряк пери
феричних відділів кінцівок, зміни шкіри, відносну 
неефективність ГК).

То як розглядати ревматичні та онкологічні 
хвороби: це загальний процес чи коморбідність? 
На сьогодні доведено етіологічну і тригерну роль 
вірусів у розвитку ревматичних хвороб щодо таких 
збудників, як ретровіруси, цитомегаловіруси, вірус 
Епштейна — Барр, гепаденовіруси тощо, причому 
віруси зазначених груп можуть викликати імунну 
відповідь, активацію аутоімунних процесів, а також 
ревматичні та онкологічні хвороби (AbuShakra M. 
et al., 2001) (табл. 3).

Найчастіші паранеопластичні процеси, що ви
кликають суглобовий синдром: артрит, асоційо

ваний із пухлинами; пальмарний фасцит із конт
рактурами, панікуліт, підшкірні вузлики, вторинна 
подагра, альгодистрофія, «заморожене плече», гі
пертрофічна остеоартропатія.

Частіше відзначають такі варіанти суглобового 
синдрому при онкологічній патології:

•	Перебіг, аналогічний такому при РА, але час
тіше проходить атипово, з гострим початком, 
асиметричним ураженням суглобів, відсутніс
тю підшкірних вузликів і негативним ревматоїд
ним фактором. У більшості хворих визначають 
переважання ураження суглобів нижніх кінці
вок і зап’ясть, неспецифічні гістологічні зміни 
синовіальної оболонки.

•	Рецидивуючий серонегативний симетричний 
синовіт із набряком кисті, часто з раптовим 
початком у чоловіків літнього віку, також може 
бути проявом злоякісної пухлини (рак легені, 
кишечнику, передміхурової залози). Нерідко 
поєднується з лихоманкою, активацією опе
різувального герпесу, втратою маси тіла і від
сутністю ефекту від прийому ГК.

•	Паранеопластичний серонегативний полі
артрит з ураженням періартикулярних тка
нин, контрактурами, переважно у жінок мо
лодого і середнього віку (лімфопроліфера
тивні хвороби, рак яєчника на ранній стадії). 
Рефрактерний до ГК, але може регресувати 
при успішному лікуванні пухлини у разі її ви
явлення.

•	Панікуліт і підшкірні вузлики (некроз кліткови
ни), артрит, серозит описані при раку підшлун
кової залози та інших захворюваннях.

Зазвичай суглобовий синдром передує виявлен
ню злоякісної пухлини за декілька місяців (до двох 
років) або з’являється при рецидиві неоплазми. 
Іноді він може служити критерієм або парадигмою 
пухлинного захворювання, сприяючи ранній його 
діагностиці.

Таблиця 3
Деякі спільні віруси — тригери ревматичних 

та онкологічних хвороб

Віруси Хвороби
ревматичні онкологічні

Гепатит В (HBV) 
та С (HCV)

Системні васкуліти: вузли-
ковий поліартеріїт тощо, 
кріоглобулінемія

Рак печінки, 
В-клітинна лімфома

Епштейна — Барр 
(HHV-4)

СЗСТ (СЧВ, системна 
склеродермія, синдром 
Шегрена тощо)

Лімфома Беркітта, 
лімфогранулематоз, 
рак носоглотки

Цитомегаловірус 
(HHV-5)

СЧВ, системна склеродер-
мія, синдром Шегрена

Дані не уточнені

Вірус герпесу 
8-го типу (HHV-8)

Модель вивчення вірус- 
індукованого імунітету

Саркома Капоші, лім-
фопроліферативна 
патологія

Парвовірус В19 Артрит Онкогематологічні 
хвороби

Ретровірус 5  
(HRV-5)

СЧВ, синдром  
Шегрена тощо

Лейкоз, лімфома, 
саркома

Т-лімфотропний 
вірус 1-го типу 
(HTLV-1)

Синдром Шегрена, 
поліміо зит, альвеоліт, 
РА (?)

Т-клітинна лімфома

Ендогенні ретрові-
руси (HEVR)

СЧВ, РА, синдром  
Шегрена

Онкопатологія
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Відомо, що віруси гепатиту можуть бути комор
бідними факторами ревматичних хвороб. Іденти
фіковано 7 видів — А, В, С, D, E, G і ТТ. Тривала 
персистенція та реплікація в організмі (поза ме
жею печінки) доведена для HBV і HCV та пов’язана 
з аутоі мунними та системними проявами у паці

єнтів із ревматичними хворобами. HBV є причиною 
суглобового, м’язового та шкірного синдромів, по
лінейропатії, вісцеритів та аутоімунних про явів (на
приклад вузликового поліартеріїту). HCV має лім
фотропні властивості, що є причиною васкулітів, 
синдрому Рейно, артритів та артралгії, поліміози

Рис. 7. Коморбідність і технічний прогрес: Big data, цифрова медицина, штучний інтелект. Перспективи, зумовлені технічним та медичним 
прогресом

Рис. 8.  Big data. Медицина «великих даних» — шлях до цифрової медицини (діджиталізація)
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ту та полінейропатії, ураження внутрішніх органів — 
легень, серця, нирок тощо. Асоціюється з аутоімун
ним тиреоїдитом, Вклітинною лімфомою.

межі біологічної інволюції 
тА медиКо -технічного прогресу
Глобальна стратегія — розподіл повноважень 

медикаментозних стратегій, технічних пристроїв, 
електронних систем, у тому числі штучного інте
лекту (рис. 7, 8).

Використання технологій штучного інтелек-
ту в кардіології та ревматології: 

•	Забезпечує точну оцінку факторів серцево 
судинного ризику та вірогідності розвитку сер
цевосудинних подій.

•	Дає можливість швидше прийняти рішення 
у клінічно складних випадках.

•	Особливо цінним є для раннього прогнозуван
ня зупинки серця, виявлення складних пору
шень ритму і провідності.

Таким чином, на підставі викладеного мож-
на зробити такі висновки:

•	Коморбідні хвороби у пацієнтів ревматичного 
профілю виявляють часто, причому підвище
на частота коморбідності не може бути пояс
нена тільки високою поширеністю ревматич
них хвороб.

•	У пацієнтів з ревматичними хворобами та ко
морбідними станами зростає тяжкість основ
ного захворювання та погіршується прогноз.

•	Коморбідність необхідно враховувати при ді
агностиці ревматичних хвороб.

•	Лікування при ревматичних хворобах потре
бує врахування коморбідності.

•	Лікування коморбідної патології вимагає вра
хування взаємовпливу лікарських засобів.

•	Коморбідні хвороби потребують значного 
збільшення медичних ресурсів.

•	Збільшення кількості лікарських засобів підви
щує ризик побічних ефектів.

•	Коморбідні хвороби знижують комплаєнтність 
пацієнтів.

•	Необхідні подальші наукові дослідження діа
гностики та лікування коморбідних станів.

•	Важливо розробити оптимальну стратегію ме
неджменту коморбідних пацієнтів при ревма
тичних хворобах.

•	До рекомендацій щодо діагностики та лікуван
ня ревматичних хвороб доцільно включати роз
діли про коморбідні захворювання та стани.
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Коморбидность: определение, 
возможные нАпрАвления 
диАгностиКи и лечения

В.Н. Коваленко, О.П. Борткевич

резюме. Даны определения и современные 
представления о коморбидности как сочетании 
различных заболеваний, объединенных общими 
патогенетическими механизмами. Особое вни-
мание уделено сердечно-сосудистой и ревмати-
ческой патологии, возрастным аспектам и психо-
социальным факторам, являющимся определяю-
щими в формировании коморбидных состояний.

Ключевые слова: коморбидность, 
патогенез, возраст, психосоциальные 
факторы, сердечнососудистые заболевания, 
ревматические болезни.

Comorbidity: definition, Possible 
ways to diagnostiCs and treatment

V.M. Kovalenko, O.P. Bortkevych

summary. There were given definitions and mo-
dern notions of comorbidity as a combination of va-
rious diseases, which are combined with com-
mon pathogenic mechanisms. Particular attention 
is paid to cardiovascular and rheumatic patholo-
gy, as well as age-aspects and psychosocial fac-
tors, which are crucial in the development of co-
morbid conditions.

Key words: comorbidity, pathogenesis, age, 
psychosocial factors, cardiovascular diseases, 
rheumatic diseases.
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витамины b6 и b12 связаны с повышенным 
риском перелома шейки бедра

По материалам www.medicalnewstoday.com
Витаминные и минеральные добавки становят

ся все более популярными в США. Согласно ис
следованию, проведенному в 2011–2012 гг., 52% 
взрослого населения США используют пищевые 
добавки, зачастую превышая рекомендованные 
дозы. Авторы нового исследования объясняют, что 
как недостаточное, так и избыточное потребление 
питательных веществ может оказать негативное 
влияние на здоровье человека.

В новом исследовании ученые обратили осо
бое внимание на использование витаминов B6 и B12, 
которые выполняют целый ряд функций в организ
ме человека.

Результаты исследования основаны на данных 
75 864 женщин в постменопаузальный период, 
которые участвовали в программе изучения здоро
вья медсестер. Наряду с информацией о рационе 
питания и употреблении пищевых добавок, иссле
дователи также имели доступ к широкому спектру 
других данных об участниках, включая предпочте
ния в отдыхе, прием лекарственных средств, ста
тус курения и индекс массы тела.

Результаты исследования
В течение 20летнего исследования было за

регистрировано 2304 случая перелома шейки бе
дра, не связанных с онкологическими заболе
ваниями или серьезными травмами, например 
полученными в результате дорожнотранспортно
го происшествия.

Ученые установили, что данные случаи перело
мов связаны с употреблением добавок, включаю
щих витамины группы В.

«У женщин, которые в высоких дозах потре
бляли витамины B6 и B12, риск перелома шейки 
бедра был на 50% выше, чем у участниц с низ
ким уровнем потребления данных витаминов», — 
сообщают исследователи в публикации резуль
татов своей работы в журнале «JAMA Network 
Open».

Тем не менее ученые также объясняют, что сре
ди женщин со средним уровнем потребления обо
их витаминов риск перелома шейки бедра был 
повышен незначительно.

Исследователи также отмечают, что некоторым 
людям действительно необходимо принимать до
бавки с витамином B12, и что нет доказательств 
того, что одиночный прием B12 повышает риск пе
релома шейки бедра.

Как витамины группы В повышают риск пере-
ломов?

Как именно витамины B6 и B12 могут повысить 
риск переломов шейки бедра, неизвестно. 
Авторы исследования предполагают, что это мо
жет быть связано с побочными эффектами вита
мина B6, которые возникают в случае превышения 
дозы.

Например, некоторые эксперты считают, что 
высокие дозы витамина B6 вызывают неврологи
ческие симптомы, такие как атаксия, а также при
водят к снижению мышечного тонуса.

Другая теория, которую описывают авторы, за
ключается в том, что высокий уровень витамина B6 
может «ускорить потерю костной массы путем про
тиводействия модулирующему влиянию эстрогена 
на стероидные рецепторы».

Что касается роли витамина B12 в этих отноше
ниях, то у авторов пока нет какихлибо конкретных 
теорий.
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