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EFFECTIVENESS OF PREVENTIVE INT ERVENT IONS IN WOMEN WITH MULTIPLE PREGNANCY AND
SONOGRAPHICALLY SHORT  CERVIX
Summary. A prospective study was conducted in 218 women with twin pregnancy and a sonographic short cervix <25 mm, which
were divided into 4 groups: 1st group (control, n=36) - a watchful waiting strategy, 2nd group (n=65) - installation of a pessary in
combination with progesterone, 3rd group (n=49) - intravaginaly micronized progesterone and 4th group (n=69) - installation of a
cervical pessary. Intravaginal use of progesterone in women with multiple pregnancy does not reduce the level of preterm birth, but
in comparison to a watchful waiting strategy is accompanied with an improvement of secondary consequences: birth of children with
small body weight and presence of respiratory disorders. The use of a pessary alone was associated with an increase in the duration
of the latent period from the establishment of the diagnosis to delivery by an average of 12.9% (p=0.016). In case of women with
sonographic short cervix and with multiple pregnancy, pessaries can be used in combination with vaginal progesterone, considering the
possible summation of the positive effects of each of the interventions used.
Key words: multiple pregnancies, preterm birth, short cervix, cervical pessary, vaginal progesterone.
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ОСОБЛИВОСТІ ЛІКУВАННЯ ОСТЕОАРТРОЗУ У ХВОРИХ НА ІШЕМІЧНУ
ХВОРОБУ СЕРЦЯ

Резюме. У статті представлені результати дослідження з вивчення впливу тримісячного застосування препарату "Те-
рафлекс®" в комплексній терапії коморбідної патології - остеоартрозу колінних суглобів у поєднанні з ішемічною хворобою
серця. Показано позитивний вплив препарату на симптоми поєднаної патології, як гонартрозу, так і ІХС. Зроблено висновок
про активний вплив "Терафлекс®" на патогенетичні механізми прогресування гонартрозу.
Ключові слова: остеоартроз, гонартроз, ішемічна хвороба серця, "Терафлекс®".

Вступ
Постаріння населення, яке останнім часом спостері-

гається в усьому світі, обумовлює зростання зацікавле-
ності науковців до питання коморбідності. У хворого
похилого віку, як правило, спостерігається поєднання
різноманітної за характером та перебігом патології, які
конкурують за своєю прогностичною значимістю і впли-
вом на якість життя. До захворювань з високим рівнем
коморбідності відносять остеоартроз (ОА) [1, 3]. В Ук-
раїні ОА є найпоширенішим захворюванням суглобів.
За даними державної статистичної звітності у 2014 році
поширеність ОА становила 3140 на 10 тисяч населення,
захворюваність - 460 на 100 тис. нас. Більш ніж у 50%
хворих ОА поєднується з артеріальною гіпертензією (АГ)
та іншими серцево-судинними захворюваннями (ССЗ)
- атеросклерозом, ІХС [8, 13]. Особи, які страждають на
ОА, мають не тільки більш високий ризик розвитку ССЗ,
але і більш високу смертність - у пацієнтів з ОА смертність
в 40% випадків була обумовлена ІХС [8, 10].

На думку ряду дослідників, зв'язок ОА з ССЗ може
бути обумовлена загальними патогенетичними механ-
ізмами, одним з яких є неспецифічне запалення. Хоча
у хворих на ОА відсутні класичні макроскопічні ознаки

запалення, проте в патогенезі ОА неспецифічне запа-
лення відіграє значиму роль [9, 15]. Прозапальні циток-
іни, зокрема інтерлейкін IL-1 і фактор некрозу пух-
лин- (TNF-) виявляються в синовіальній рідині хво-
рих на ОА в підвищених кількостях. Під впливом IL-1
хондроцити різко посилюють синтез матриксних мета-
лопротеїназ (ММР), колагеназ, сторомелізину, інших
інтерлейкінів (IL-6, IL-8); пригнічують синтез протеоглі-
канів і колагену хряща. У відповідь на стимуляцію IL-1
хондроцити синтезують ферменти необхідні для утво-
рення оксиду азоту (NO) (індуцибельну синтетазу NO) і
простогландинів (циклооксигеназу-2). Складна система
взаємодій цитокінів, ферментів, вільних радикалів і
продуктів розпаду матриксу призводить до зменшення
вмісту протеогліканів у хрящі, порушення архітектоніки
матриксу, появи мікротріщин і надривів хряща [9].

Атеросклероз також відносять до запальних захво-
рювань, при яких неспецифічне системне запалення по-
в'язане з дисліпідемією і хронічною імунною дисрегу-
ляцією. Передбачуваними факторами ризику і марке-
рами атеросклерозу є високочутливий С-реактивний
протеїн, фібриноген, тканинний активатор плазміно-
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гену, фосфоліпаза А, цитокіни (інтерлейкіни, TNF-) і
внутрішньоклітинні сигнальні поліпептиди [15].

Підвищений показник смертності від ІХС при ОА
може бути частково пояснений використанням несте-
роїдних протизапальних препаратів (НПЗП) для симп-
томатичного лікування [5, 10, 16]. Показано, що прийом
НПЗП пацієнтами з ОА і захворюваннями серця в 10
разів збільшує ймовірність госпіталізації з приводу СН
порівняно з пацієнтами, котрі не приймають НПЗП [16,
17]. Підвищення ризику кардіоваскулярних катастроф
може розглядатися як клас-специфічний побічний
ефект для всіх НПЗП [17]. У зв'язку з цим все більш
значуще місце в терапії ОА займають повільно діючі
протизапальні препарати з можливою структурно-мо-
дифікуючою активністю (SYSODOA), які також включені
в рекомендації з лікування ОА EULAR і OARSI [6, 7, 12,
14]. Найбільша кількість доказів ефективності при ліку-
ванні ОА отримано для хондроїтину сульфату (ХС) і глю-
козаміну (ГА) гідрохлориду. Механізм лікувальної дії ХС
і ГА при ОА пов'язаний з їх здатністю пригнічувати ката-
болічні та активувати анаболічні процеси в хрящовій
тканині, надавати власне протизапальну та знеболюю-
чу дію. При цьому встановлено, що ХС і ГА доповнюють
і підсилюють ефекти один одного, що визначає перс-
пективність їх спільного використання в лікуванні ОА. Є
поодинокі повідомлення про те, що крім знеболюючо-
го і протизапального ефектів, застосування комбінації
ХС і ГА гідрохлориду позитивно впливає на стан серце-
во-судинної системи [12, 17].

Хоча застосування хондропротекторів як хворобо-
модифікуючих препаратів входить в рекомендації з ліку-
вання ОА, думки про ефективність ХС і ГА у хворих на
ОА досить суперечливі. За період з 1980 по 2000 рр.
було проведено 37 клінічних досліджень, результати
яких показали, що ефективність хондромодуляторів у
порівнянні з плацебо становить 40%. Відповідно до
думки OARSI, лікування із застосуванням глюкозаміну
і/або хондроїтину сульфату може забезпечити лише
симптоматичну користь у пацієнтів з ОА колінного суг-
лоба. Американська колегія ревматологів (American
College of Rheumatology - ACR) хоча і зазначає наявність
ряду досліджень, які підтверджують ефективність ГА і
ХС для паліативного лікування пацієнтів з ОА колінного
суглоба, проте вважає передчасним робити конкретні
рекомендації щодо їх застосування при цій патології [5,
11].

Метою нашого дослідження було вивчення ефек-
тивності і безпеки використання комбінованого препа-
рату хондроїтину сульфату і глюкозаміну гідрохлориду
("Терафлекс®") в складі комплексної терапії хворих з
поєднанням ОА й ІХС.

Матеріали та методи
Ефективність та безпечність лікування комбінова-

ним препаратом "Терафлекс®" (400 мг хондроїтину
сульфату + 500 мг глюкозаміну гідрохлориду) вивчена

у 23 хворих на остеоартроз колінних суглобів II-III стадії
в поєднанні зі стабільною ІХС II-III функціонального класу
(ФК) (9 чоловіків і 14 жінок, середній вік 60,5±4,2 року).
Групу порівняння склали 20 хворих на ІХС в поєднанні
з ОА, репрезентативних за віком, статтю та діагнозом,
які отримували НПЗП (мелоксикам) короткими курсами
(10-12 днів) при посиленні больового синдрому без
застосування хондропротекторів. Всі пацієнти дали пись-
мову згоду на участь в дослідженні. Тривалість спосте-
реження становив 3 місяці.

Діагноз гонартрозу і ступінь його важкості встанов-
лювали відповідно до Рекомендацій EULAR (2014) і
OARSI (2008), рентгенологічна стадія гонартрозу оціню-
валася за класифікацією Келгрена-Лоуренса. Діагноз ІХС
грунтувався на Європейських та Українських рекомен-
даціях асоціації кардіологів (2013, 2014). У 28 з 43 об-
стежених мала місце АГ 2 ступеня. Критеріями вклю-
чення в дослідження були: тривалість симптомів гонар-
трозу не менше трьох місяців; I-II рентгенологічні стадії
гонартрозу; первинний гонартроз; відсутність інших зах-
ворювань суглобів. Критерії виключення: наявність важ-
кої супутньої патології, за винятком ІХС та АГ без вира-
жених симптомів серцевої недостатності; терапія пре-
паратами з можливим хворобо-модифікуючим ефек-
том в анамнезі.

"Терафлекс®" призначався по 1 капсулі 3 рази на
добу протягом 3 місяців.

Оцінка виразності больового синдрому та функціо-
нальної активності суглобів проводилася визначенням:
сумарного альго-функціонального індексу Лекена (ФІЛ)
для гонартрозу в балах, болю в суглобах за візуально-
аналоговою шкалою (ВАШ) в мм, індексів WOMAC
(Western Ontario and McMAster Universities Osteorthritis Index)
для болю, скутості, функції і сумарного глобального
індексу в мм по ВАШ.

Всі пацієнти, відповідно до Рекомендацій Українсь-
кої Асоціації кардіологів [2, 4] отримували стандартну
терапію, що включала ліпідзнижуючі, антитромбоцитарні
та антиангінальні препарати. Стан серцево-судинної си-
стеми оцінювався на підставі показників частоти і три-
валості нападів стенокардії, потреби в нітрогліцерині,
динаміки систолічного артеріального тиску (САТ) та якості
життя за даними Сіетлського опитувальника (на початку
і через 3 місяці дослідження).

Статистичний аналіз отриманих результатів прово-
дили за допомогою пакета програм Statistica 10.0, вико-
ристовуючи t-тест Стьюдента для непов'язаних вибірок
з визначенням показника вірогідності (р). Відмінності
показників вважали достовірними при р<0,05. Резуль-
тати представлені у вигляді M±m.

Результати. Обговорення
Через 3 місяці постійного прийому "Терафлекс®" у

19 з 23 хворих була відмічена позитивна динаміка всіх
клінічних показників суглобового синдрому. Так, ви-
разність болю по ВАШ в спокої і при ходьбі знизилася
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порівняно з вихідними значеннями з 30,87±6,43 мм і
51,42±10,15 мм до 22,41±8,12 мм і 31,24±9,48 мм
відповідно (p<0,01). Достовірно відрізнялися від вихі-
дних і значення ФІЛ (початково 10,32±2,45 балів), всіх
шкал індексу WOMAC (болю, скутості, функції, глобаль-
ний: початково 173,18±42,78 мм, 45,87±11,72 мм,
550,94±118,69 мм, 781,56±149,48 мм), склавши
5,19±1,83 балів, 97,84±38,75 мм, 26,12±11,54 мм,
371,97±128,37 мм і 522,56±140,43 мм відповідно
(р<0,01) через 3 місяці безперервного прийому "Те-
рафлекс®". У групі порівняння динаміка зазначених
показників мала тенденцію до погіршення, проте не
досягає ступеня достовірності. Одному хворому основ-
ної групи і двом пацієнтам з групи порівняння у зв'яз-
ку з неефективністю консервативної терапії було ре-
комендоване ендопротезування.

Позитивна динаміка проявів суглобового синдро-
му у пацієнтів основної групи поєднувалася з позитив-
ною динамікою САТ. Різниця середньодобового САТ
до початку терапії і через 3 місяців спостереження
склала в основній групі 9,6 мм. рт. ст. (p<0,05), в групі
порівняння 6,4 мм. рт. ст. На тлі прийому "Терафлекс®"
в складі комбінованої терапії частота нападів стено-
кардії за тиждень знизилася на 55%, тривалість ангі-
нозного болю - на 49%, потреба в нітрогліцерині - на
56%. У пацієнтів, які приймали "Терафлекс®", зазна-
чалося більш значне поліпшення таких шкал Сіетлсь-
кого опитувальника як частота нападів, задоволеність
лікуванням, сприйняття хвороби, що призводило до
істотного збільшення сумарного балу (50,9±1,86% до
лікування і 63,7±1,29% після лікування, % - 25,2%).

Ступінь збільшення сумарного балу Сіетлського опи-
тувальника після лікування у пацієнтів групи порівнян-
ня, які отримували аналогічну базисну терапію, була
дещо меншою (51,2±1,58% до і 60,6%±1,34% після
лікування, % - 18,3%).

Переносимість "Терафлекс®" була хорошою, лише
у двох пацієнтів у перші дні прийому препарату спос-
терігалися незначні диспепсичні явища, які не вима-
гали відміни препарату.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. "Терафлекс®" володіє позитивним впливом на
якість життя, частоту і виразність нападів стенокардії,
величину систолічного артеріального тиску.

2. Застосування "Терафлекс®" не викликає серй-
озних побічних реакцій і препарат може бути реко-
мендований для тривалого застосування у хворих на
остеоартроз.

3. З урахуванням клінічної ефективності, високої
безпеки і гарної переносимості препарату "Тераф-
лекс®", поєднання хондроїтину сульфату і глюкозамі-
ну гідрохлориду можна розглядати як ефективний
засіб для лікування клінічних проявів ОА у хворих на
стабільну ішемічну хворобу серця.

Перспективою подальших розробок є подальші
тривалі дослідження з оцінкою "кінцевих точок" упов-
ільнення прогресування захворювання, а також визна-
ченням концентрації матриксних протеїнів у сироватці
крові та синовіальній рідині для підтвердження струк-
турно-модифікуючих властивостей "Терафлекс®".
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ОСОБЕННОСТИ ЛЕЧЕНИЯ ОСТ ЕОАРТРОЗА У БОЛЬНЫХ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА
Резюме. В статье представлены результаты исследования по изучению влияния трехмесячного применения препарата
"Терафлекс®" в комплексной терапии коморбидной патологии - остеоартроза коленных суставов в сочетании с ишемичес-
кой болезнью сердца. Показано положительное влияние препарата на симптомы сочетанной патологии, как гонартроза, так
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FEATURES OF THE T REAT MENT  OF OST EOARTHRITIS IN PATIENTS WITH CORONARY HEART DISEASE
Summary. The article presents the results of the study on the effect of a three-month application of "Theraflex®" in the complex
therapy of comorbid pathology - osteoarthritis of the knee joints in combination with coronary heart disease. The positive drug effect on
the symptoms of the combined pathology, both gonarthrosis and coronary heart disease, is shown. A conclusion is made about the
active influence of "Theraflex®" on the pathogenetic mechanisms of gonarthrosis progression.
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ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ НЕКРОТИЧНОГО ЕНТЕРОКОЛІТУ У ДІТЕЙ, ЩО
НАРОДИЛИСЯ ПЕРЕДЧАСНО

Резюме. На підставі вивчення особливостей клінічного перебігу некротичного ентероколіту у 50 глибоко недоношених
дітей було встановлено, що важчий перебіг некротичного ентероколіту асоціюється з меншою масою тіла (1180,55 95,02 г)
та нижчим терміном гестації (28,66 0,66 тижнів). Факторами ризику розвитку є пізніше розпочате ентеральне харчування,
довше перебування на парентеральному харчуванні, штучне вигодовування та довша ентеральна пауза. В клінічній картині
некротичного ентероколіту серед неспецифічних симптомів достовірно частіше зустрічалися позитивний симптом "білої
плями", тромбоцитопенія (р<0,01) та брадикардія (р<0,05), серед абдомінальних проявів - відсутність перистальтики, кон-
турування петель кишки, помірний набряк передньої черевної стінки (р<0,01), а також збільшення живота в об'ємі та кров
у випорожненнях (р<0,05).
Ключові слова: некротичний ентероколіт, діти, що народилися передчасно.

Вступ
Досягнення в галузі інтенсивної терапії новонарод-

жених в останнє десятиліття збільшили шанси на ви-
живання новонароджених з дуже малою та надзви-
чайно малою масою тіла при народженні [1].

Відомо, що діти, народжені з масою тіла менше

1500 г, мають "особливі" захворювання, які рідко зус-
трічаються у дітей, народжених доношеними. Одним з
таких захворювань є некротичний ентероколіт (НЕК),
що є одним з самих важких захворювань у новона-
роджених. НЕК - одна з основних причин смертності
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