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Вступ
Хронічна хвороба нирок (ХХН), на яку страждає 

близько 10 % населення світу, є глобальною пробле-

мою системи охорони здоров’я. Ця патологія супро-

воджується зростанням захворюваності, смертності 

пацієнтів та економічних витрат на лікування ХХН, 

унаслідок чого набуває особливої актуальності в кра-

їнах з низьким рівнем доходу населення [1]. Вторин-

ний гіперпаратиреоз (ВГПТ) є поширеним і серйоз-

ним ускладненням ХНН, особливо у пацієнтів, що 

отримують діалізне лікування. ВГПТ проявляється 

гіперфункцією і гіперплазією паращитоподібних за-

лоз, спричиненою порушенням метаболізму кальцію 

(Са) і фосфору (Р) та резистентністю до вітаміну D 

скелета, що набуло визначення ХХН-асоційованих 

мінеральних і кісткових порушень (ХХН-МКП). 

Оскільки підвищена увага медичної спільноти до про-

блеми ХХН-МКП з’явилась відносно недавно, до-

ступна обмежена кількість опублікованої інформації 

щодо тягаря ВГПТ у міжнародному контексті. Проте 

відомо, що в Європі та Австралії поширеність ВГПТ 

серед діалізних популяцій коливається від 30 до 49 %; 

в Америці (США, Канада) поширеність ВГПТ оці-

нюється в 54 %, в Азії оцінки поширеності визначе-

ні лише для Індії (28 %) та Японії (11,5 %), при цьому 

взято до уваги ВГПТ, порогове значення паратгормону 

(ПТГ) або інтактного ПТГ (іПТГ), встановленого на 

рівні > 300 пг/мл [2]. N. Tabibzadeh та співавт. у рам-

ках міжнародного багатофазного проспективного ко-

гортного дослідження результатів і практики діалізу 

УДК 616.447-008.61:616.61-036.12-06]-085 DOI: https://doi.org/10.22141/pjs.15.3.2025.475

Мартинюк Л.П., Мальська Т.Л.
ДВНЗ «Тернопільський національний медичний університет ім. І.Я. Горбачевського МОЗ України», 

м. Тернопіль, Україна

Вплив терапії кальциміметиками 
на мінерально-кісткові розлади у хворих 

на хронічну хворобу нирок VД стадії

Резюме. Актуальність. Вивчення особливостей перебігу вторинного гіперпаратиреозу (ВГПТ) та його лі-
кування у пацієнтів з хронічною хворобою нирок (ХХН) VД стадії є актуальною проблемою. Мета: вивчити 
вплив довготривалої комплексної терапії (ДКТ) з включенням кальциміметика цинакальцету на перебіг ВГПТ 
у хворих з ХХН VД стадії. Матеріали та методи. В одноцентровому когортному проспективному дослі-
дженні обстежено 134 особи з ХХН VД стадії, які отримували нирково-замісну терапію програмним гемоді-
алізом. Досліджувана група включала хворих, які отримували ДКТ та базову терапію ВГПТ із застосуванням 
вітаміну D (альфакальцидолу) і кальційвмісного/синтетичного фосфатбіндера ацетату кальцію/севеламеру 
гідрохлориду; група контролю отримувала довготривалу базову терапію. У всіх хворих визначали рівні ін-
тактного паратгормону (іПТГ), сироваткового кальцію (Са) та фосфору (Р), активність лужної фосфатази (ЛФ) 
до лікування й на тлі терапії через один і два роки. Аналіз отриманих даних проведено з використанням про-
грами SPSS, версії 21 із статистичною значимістю, визначеною на рівні p < 0,05. Результати. ВГПТ виявлено 
у 33,6 % пацієнтів із ХХН VД стадії, середній вік яких становив 52,2 ± 12,9 року. Довготривале застосування 
цинакальцету сприяло досягненню цільового рівня іПТГ у 83,3 % пацієнтів з ВГПТ, що супроводжувалося ві-
рогідним зниженням у них частоти переломів та клінічно значущої кальцифікації судин. На тлі ДКТ з включен-
ням цинакальцету мало місце також вірогідне зниження рівня Р, Са та меншою мірою активності ЛФ у пацієн-
тів з ВГПТ. Висновки. При довготривалій терапії із включенням цинакальцету мало місце вірогідне зниження 
рівня іПТГ, що супроводжувалося зниженням рівня сироваткового Р, Са та ЛФ, а також вірогідним зниженням 
частоти переломів і кальцифікації судин. Цинакальцет можна розцінювати як безпечний та ефективний засіб 
у лікуванні ВГПТ у пацієнтів з ХХН VД стадії.
Ключові слова: вторинний гіперпаратиреоз; гемодіаліз; паратиреоїдний гормон; мінеральні та кісткові 
розлади; кальциміметики
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(DOPPS), що охоплювало більше ніж 5,5 тис. паці-

єнтів віком  18 років на гемодіалізі (ГД) із 21 країни, 

вдалося встановити, що поширеність ВГПТ із рівнем 

ПТГ > 600 пг/мл через 9–12 місяців після початку ГД 

була більшою у пацієнтів, які розпочали ГД з ПТГ 

> 600 пг/мл (29 %), порівняно з ПТГ 150–300 пг/мл 

до початку ГД (7 %) [3]. Згідно з клінічними прак-

тичними рекомендаціями KDIGO 2017 з діагности-

ки, оцінки, профілактики та лікування ХХН-МКП, 

у пацієнтів із ХХН VД стадії оптимальним вважаєть-

ся ремоделювання кісткової тканини при рівні іПТГ, 

що знаходиться в діапазоні від 2- до 9-кратного його 

збільшення порівняно з референтним значенням [4]. 

Надмірна секреція ПТГ супроводжується виникнен-

ням таких ускладнень, як деформація, перебудова 

кісток, патологічні переломи, остеоартралгії, свер-

біж, серцево-судинна і тканинна кальцифікація, які, у 

свою чергу, сприяють виникненню серцево-судинних 

ускладнень, що значно знижує якість і тривалість жит-

тя пацієнтів з термінальною нирковою недостатніс-

тю [5]. Основним фактором, що визначає виділення 

ПТГ, є концентрація Са в сироватці крові. Порушення 

метаболізму вітаміну D у нирках на фоні порушення 

їх функції призводить до гіпокальціємії та гіперфос-

фатемії, що, у свою чергу, веде до компенсаторної гі-

перплазії клітин паращитоподібної залози та посиле-

ної продукції ПТГ і викликає ВГПТ [6]. Дванадцять 

років тому вперше був клонований кальційчутливий 

рецептор (CaSR) паращитоподібної залози, який був 

ідентифікований як основний регулятор секреції ПТГ. 

Було доведено, що активація CaSR невеликими змі-

нами позаклітинного кальцію регулює синтез ПТГ, 

секрецію кальцитоніну, екскрецію кальцію із сечею 

та кісткове ремоделювання. Це стало поштовхом для 

розробки кальциміметиків, які здатні імітувати дію 

гіпокальціємії на CaSR і пригнічувати секрецію ПТГ, 

не впливаючи на концентрацію Са і Р [7]. Незважаючи 

на те, що проведено низку досліджень, зокрема рандо-

мізованих багатоцентрових клінічних — до прикладу, 

дослідження EVOLVE [20], дані, отримані в них, є су-

перечливими та неоднозначними, зокрема щодо кін-

цевих точок: зниження кардіоваскулярної та загальної 

смертності. Тому робоча група рекомендувала як пер-

спективні й обґрунтовані дослідження, спрямовані на 

вивчення таких сурогатних точок, як кардіоваскулярні 

події, вплив на концентрацію біохімічних маркерів, 

зокрема FGF23, прогресування гіпертрофії лівого 

шлуночка, частота кальцифікації, а також порівняння 

терапії кальциміметиками і активними формами віта-

міну D. З огляду на це ми провели дослідження, у яко-

му вивчали особливості перебігу ВГПТ у пацієнтів на 

ГД на тлі довготривалої комплексної терапії (ДКТ) з 

включенням кальциміметика цинакальцету. Оскільки 

більшість досліджень із застосуванням цинакальце-

ту зосереджуються на коротших термінах (до одного 

року), залишається актуальним дослідження перебігу 

ВГПТ у пацієнтів з ХХН VД з вивченням динаміки рів-

ня іПТГ, сироваткового Са і Р, активності ЛФ на тлі 

ДКТ. Особливий клінічний інтерес становить оцінка 

впливу ДКТ з включенням цинакальцету на кісткове 

ремоделювання, процес кальцифікації судин і клапан-

ного апарату серця, частоту виникнення нових пере-

ломів, а також ефективність та безпеку довготривалої 

терапії у пацієнтів з ХХН VД стадії.

Метою роботи було вивчити вплив довготрива-

лої комплексної терапії з включенням кальцимімети-

ка цинакальцету на перебіг ВГПТ у хворих з ХХН VД 

стадії, оцінити клінічну ефективність і безпеку довго-

тривалої терапії ВГПТ з включенням кальциміметика 

цинакальцету.

Матеріали та методи
Проведено одноцентрове когортне проспективне 

дослідження на базі відділення гемодіалізу Комуналь-

ного некомерційного підприємства «Тернопільська 

обласна клінічна лікарня» Тернопільської обласної 

ради, яке було погоджене етичною комісією при Тер-

нопільському національному медичному університеті 

ім. І.Я. Горбачевського (протокол № 66 від 01.11.2021 

року). Усі пацієнти надали інформовану згоду на участь 

у дослідженні. Робота виконувалася з дотриманням 

принципів біоетики, законодавчих норм і вимог щодо 

проведення біомедичних досліджень.

Популяція

Критеріями включення хворих у дослідження були: 

вік > 18 років на момент початку дослідження; наяв-

ність ХХН із ШКФ < 15 мл/хв/1,73 м2 та нирково-за-

місна терапія (НЗТ) більше ніж 3 міс.; лікування ГД 3 

рази на тиждень не менше ніж 4 год; Кt/V > 1,2; наяв-

ність постійного судинного доступу; надання інформо-

ваної згоди на проведення дослідження.

Критеріями виключення з дослідження вважались: 

аденома паращитоподібної залози; новоутворення та 

стани, що супроводжуються наявністю метастазів у 

кістках; гостре порушення мозкового кровообігу; ак-

тивний гепатит В або С; активна інфекція, що була 

причиною госпіталізації за 14 днів до забору крові; за-

стійна серцева недостатність класу ІІІ–IV за класифі-

кацією Нью-Йоркської кардіологічної асоціації; від-

мова пацієнта. 

У дослідженні обстежено 134 особи, з яких 78 чоло-

віків (58,2 %) та 56 жінок (41,8 %), середній вік яких 

становив 55,3 ± 13,3 року, із ХХН VД стадії.

З огляду на рекомендації KDIGO 2017 з діагностики, 

оцінки, профілактики та лікування ХХН-МКП у паці-

єнтів із ХХН VД стадії щодо цільових рівнів іПТГ, який 

повинен перебувати в межах від 2- до 9-кратного пере-

вищення верхньої межі норми іПТГ згідно з локальним 

лабораторним референтним значенням, гіперпаратире-

озом вважали перевищення рівня іПТГ понад 600 пг/мл 

[4]. На основі вищезазначеного був обраний поріг іПТГ 

> 600 пг/мл. Тому з вказаної групи обстежених відібра-

но осіб, рівень іПТГ у яких перевищував 600 пг/мл. 

Таким чином отримали групу із 45 пацієнтів, з яких 21 

чоловік (46,7 %) та 24 жінки (53,3 %), середній вік яких 

становив 52,2 ± 12,9 року, із ХХН VД стадії, яким реко-

мендовано диференційовану терапію ВГПТ.



7Том 15, № 3, 2025 www.mif-ua.com, http://pjs.zaslavsky.com.ua

Оригінальні дослідження / Original Researches

Методи дослідження

Згідно з клінічними практичними рекомендаціями 

KDIGO 2017 з діагностики, оцінки, профілактики та 

лікування ХХН-МКП, пацієнтам із ХХН, які отриму-

ють лікування ХХН-МКП або у яких виявлено біохі-

мічні аномалії, доцільно збільшити частоту вимірювань 

для моніторингу тенденцій, ефективності лікування та 

побічних ефектів [4]. Тому кожному пацієнту щомісяця 

виконували біохімічне дослідження крові, яке включа-

ло визначення сироваткового Са, Р, активності ЛФ, 

рівня іПТГ з метою індивідуальної корекції дози пре-

парату, після чого дані було узагальнено, а середнє зна-

чення досліджуваних показників подано щорічно для 

оцінки безпеки та клінічної ефективності терапії. Крім 

того, визначали стандартні біохімічні показники: сечо-

вина, креатинін, калій (К), глюкоза, загальний білок, 

білірубін, АЛТ, АСТ, феритин, ліпідний профіль; дослі-

джували рівень 25(OH)D та С-реактивного білка. Роз-

раховували швидкість клубочкової фільтрації (ШКФ) 

за CKD-EPI (2021).

Також усім хворим виконували ехокардіоскопію, 

рентгенографію хребта на початку та через два роки 

спостереження. Рівень іПТГ визначали за допомогою 

імуноферментного аналізу, активність ЛФ — фотоко-

лориметричним методом. Оцінювали динаміку лабо-

раторних показників мінерального обміну, враховуючи 

їх значення до лікування (Р0, Са0, ЛФ0, іПТГ0), на фо-

ні терапії через 1 рік (Р1, Са1, ЛФ1, іПТГ1) та на фоні 

терапії через 2 роки (Р2, Са2, ЛФ2, іПТГ2).

Методи лікування

Залежно від об’єму отримуваної терапії хворі були 

поділені на дві групи.

Перша група (досліджувана) включала хворих, які 

отримували ДКТ з додаванням кальциміметика ци-

накальцету та базової терапії ВГПТ із застосуванням 

вітаміну D (альфакальцидолу) і кальційвмісного/син-

тетичного фосфатбіндера ацетату кальцію/севеламеру 

гідрохлориду (n = 30). Початкова доза цинакальцету 

становила 30 мг/д (перорально) зранку. Цинакальцет 

титрували кожні 4 тижні протягом фази титрування до-

зи та підтримуючої фази (максимальна доза 180 мг/д) 

на основі рівня іПТГ, рівня Са в сироватці крові та 

оцінки безпеки.

Другу групу (контролю) становили пацієнти, які 

отримували довготривалу базову терапію (ДБТ) ВГПТ 

із застосуванням метаболіту вітаміну D альфакальци-

долу і кальційвмісного/синтетичного фосфатбіндера 

ацетату кальцію/севеламеру гідрохлориду (n = 15).

Група контролю отримувала ДБТ ВГПТ з включен-

ням альфакальцидолу в початковій дозі 0,25 мкг три-

чі на тиждень, що титрувалася з огляду на щомісячну 

динаміку сироваткового Са та іПТГ до 1,0 мкг тричі 

на тиждень, та кальційвмісного/синтетичного фос-

фатбіндера ацетату кальцію/севеламеру гідрохлориду. 

Кальційвмісний фосфатбіндер ацетат кальцію застосо-

вували в дозі 500 мг тричі на добу під час основних при-

йомів їжі; синтетичний фосфатбіндер севеламеру гід-

рохлорид було застосовано в дозі 800 мг тричі на добу 

також під час основних прийомів їжі; тип фосфатбін-

дера було обрано з урахуванням щомісячної динаміки 

рівня сироваткового Са та Р.

Статистичні методи

Матеріали дослідження статистично проаналізовані 

із застосуванням методів параметричного і непараме-

тричного аналізу. Статистичний аналіз проводили з ви-

користанням програми Statistical Package for the Social 

Sciences (SPSS, версія 21) зі статистичною значиміс-

тю, визначеною на рівні p < 0,05. Кількісні показники 

були перевірені на відповідність закону нормального 

розподілу з використанням критерію Колмогорова — 

Смирнова. З огляду на той факт, що розподіл основної 

частини параметрів був відмінним від нормального, 

сукупності кількісних показників описувалися за до-

помогою значень медіани (Me) та її відхилення у ви-

гляді нижнього (25 %) і верхнього (75 %) квартилів: 

Me (Q25; Q75). Частина показників відповідала закону 

нормального розподілу, кількісні дані в такому випадку 

були подані як середнє значення (М) ± стандартне від-

хилення (SD). Категорійні змінні наведені в абсолют-

них значеннях і відсоткових частках (n, %). Т-критерій 

Стьюдента використовували для визначення відмін-

ностей між двома залежними змінними (кількісні да-

ні), при яких значення р < 0,05 вважалися статистич-

но значущими. Для візуального надання результатів 

дослідження побудовано кластерний графік динаміки 

лабораторних показників мінерального обміну.

Результати
Клініко-лабораторні та антропометричні характе-

ристики обстежених хворих подані у табл. 1.

У дослідженні група пацієнтів з ВГПТ, яка отриму-

вала ДКТ з включенням кальциміметика цинакальце-

ту, налічувала 30 пацієнтів (66,7 %), а група з ВГПТ, яка 

отримувала ДБТ, включала 15 (33,3 %) обстежених. Се-

редній вік, тривалість перебування на НЗТ, індекс маси 

тіла (ІМТ), а також ШКФ, середнє значення систоліч-

ного артеріального тиску (САТ) та діастолічного ар-

теріального тиску (ДАТ) суб’єктів обох груп вірогідно 

не відрізнялися. Рівні креатиніну та сечовини в плазмі 

крові, а також частота переломів в анамнезі і кальци-

фікація клапанного апарату серця були практично од-

наковими в обох групах пацієнтів. Після проведеного 

лікування проаналізовано динаміку лабораторних по-

казників мінерального обміну, результати подано у 

табл. 2.

Вихідні рівні Са, ЛФ та іПТГ у досліджуваних групах 

вірогідно не відрізнялись, проте були виявлені вірогід-

ні відмінності лише за рівнем фосфатемії (р = 0,01), її 

рівень був вищим у пацієнтів з ВГПТ групи модифіко-

ваної терапії (табл. 2). На фоні терапії цинакальцетом 

через 1 рік мала місце вірогідна динаміка показника 

сироваткового Са, що істотно знижувався (р = 0,001), 

і рівня іПТГ, що також вірогідно знижувався (р = 0,03), 

а також зниження рівня Р і активності ЛФ. На фоні те-

рапії через 2 роки мало місце вірогідне зниження кон-

центрації Р (р = 0,0001), сироваткового Са (р = 0,0001), 
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іПТГ (р < 0,0001) та активності ЛФ (р = 0,001) у паці-

єнтів з ВГПТ, які отримували цинакальцет, порівняно 

з пацієнтами з ВГПТ, що його не приймали. Разом з 

тим при аналізі лабораторних показників мінераль-

ного обміну у пацієнтів з ВГПТ на тлі ДБТ на початку 

лікування, через 1 рік терапії та через 2 роки відмічали 

вірогідне зростання рівня Са, Р, іПТГ й активності ЛФ 

у процесі спостереження, що вказує на прогресування 

ВГПТ. Порівняння показників мінерального обміну в 

динаміці в межах кожної групи показало вірогідну по-

Таблиця 1. Клініко-лабораторні та антропометричні характеристики обстежених пацієнтів залежно 
від наявності ВГПТ

Показники Досліджувана група Контрольна група p

Вік, роки 51,63 ± 13,76 53,40 ± 11,34 > 0,05

Стать: чоловіки, n/%
            жінки, n/%

11/36,7
19/63,3

10/66,7
5/33,3

> 0,05
> 0,05

Тривалість ГД, міс. 86,00 ± 59,31 83,07 ± 64,08 > 0,05

ІМТ, кг/м2 23,90 (20,55; 28,93) 23,80 (21,10; 25,50) > 0,05

ШКФ, мл/хв/1,73 м2 7,57 ± 1,24 7,16 ± 1,45 > 0,05

САТ, мм рт.ст. 146,00 ± 19,32 148,67 ± 27,29 > 0,05

ДАТ, мм рт.ст. 80,00 (80,00; 90,00) 80,00 (80,00; 90,00) > 0,05

Креатинін, ммоль/л 685,50 (585,00; 789,50) 768,00 (583,00; 857,00) > 0,05

Сечовина, ммоль/л 21,64 ± 7,06 21,91 ± 6,51 > 0,05

Переломи, n/% 16/53,3 9/60,0 > 0,05

Кальцифікація клапанів серця, n/% 13/43,3 9/60,0 > 0,05

Примітки (тут і в табл. 2): p — вірогідність відмінностей між досліджуваними групами. Кількісні дані у випадку правиль-
ного розподілу ознак наведено як М ± SD, у випадку непараметричного розподілу — як Me (Q25; Q75). Категорійні змінні на-
дані в абсолютній та відносній кількості (n, %).

Таблиця 2. Динаміка лабораторних показників мінерального обміну пацієнтів з ВГПТ на тлі терапії цинакальцетом

Показники Досліджувана група Контрольна група p

Д
о

 л
ік

у
в
а

н
н
я Р, ммоль/л 2,27 ± 0,61 1,81 ± 0,41 0,01

Са, ммоль/л 2,31 (2,25; 2,50) 2,23 (2,11; 2,39) > 0,05

ЛФ, од/л 192,50 (134,50; 313,75) 112,00 (90,0; 253,00) > 0,05

іПТГ, пг/мл 1375,50 (1011,83; 1797,50) 920,30 (717,90; 1584,00) > 0,05

Ч
е
р

е
з
 1

 р
ік

Р, ммоль/л
p

1

1,88 ± 0,49
< 0,0001

2,02 ± 0,37
0,001

> 0,05

Са, ммоль/л
p

1

2,16 ± 0,13
< 0,0001

2,32 ± 0,17
> 0,05

0,001

ЛФ, од/л
p

1

141,00 (114,25; 217,0)
< 0,0001

155,00 (104,00; 396,00)
0,003

> 0,05

іПТГ, пг/мл
p

1

968,00 (741,75; 1348,50)
< 0,0001

1188,00 (943,10; 1911,00)
< 0,0001

0,03

Ч
е
р

е
з
 2

 р
о

к
и

Р, ммоль/л
p

2

p
3

1,48 ± 0,46
< 0,0001
< 0,0001

2,19 ± 0,41
0,03

0,004
0,0001

Са, ммоль/л
p

2

p
3

1,98 ± 0,13
< 0,0001
< 0,0001

2,47 ± 0,24
0,001
0,007

0,0001

ЛФ, од/л
p

2

p
3

100,00 (84,00; 137,75)
< 0,0001
< 0,0001

170,00 (127,00; 526,00)
0,041
0,016

0,001

іПТГ, пг/мл
p

2

p
3

635,60 (434,43; 950,75)
< 0,0001
< 0,0001

1582,00 (1193,20; 2528,00)
0,002

< 0,0001
< 0,0001

Примітки: p
1
 — відмінності показників на початку лікування і через 1 рік терапії у пацієнтів з ВГПТ, які отримували ци-

накальцет; різниця показників на початку лікування і через 1 рік терапії у пацієнтів з ВГПТ, які не отримували цинакаль-
цет; p

2
 — відмінності показників через 1 рік і через 2 роки лікування у пацієнтів з ВГПТ, які отримували цинакальцет; різ-

ниця показників через 1 рік і через 2 роки лікування у пацієнтів з ВГПТ, які не отримували цинакальцет; p
3
 — відмінності 

показників на початку лікування і через 2 роки терапії у пацієнтів з ВГПТ, які отримували цинакальцет; різниця показни-
ків на початку лікування і через 2 роки терапії у пацієнтів з ВГПТ, які не отримували цинакальцет.
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зитивну динаміку показників Р, Са, активності ЛФ та 

іПТГ на тлі ДКТ через 1 рік та через 2 роки терапії.

Динаміка рівня сироваткового ПТГ представлена на 

рис. 1. Як показує аналіз, рівень іПТГ вірогідно знижу-

вався на тлі ДКТ вже через рік (р = 0,031) та особливо 

через 2 роки (р < 0,0001), що має істотне клінічне зна-

чення. Натомість у групі базової терапії ВГПТ мало міс-

це істотне зростання іПТГ на 1-му і 2-му роках терапії.

Динаміка показників Р груп обстежених представ-

лена на рис. 2. Рівень Р у пацієнтів з ВГПТ, що отриму-

вали лікування цинакальцетом, через 1 рік терапії мав 

вірогідну тенденцію до зниження та не відрізнявся від 

групи контролю (р > 0,05). На тлі терапії через 2 роки 

рівень Р практично досягав цільових значень, що віро-

гідно різнилося з групою контролю (р = 0,0001). Таким 

чином, тривала терапія з включенням кальциміметика 

цинакальцету поряд зі зниженням іПТГ сприяла істот-

ному зниженню рівня Р, що розглядається як предик-

тор зменшення ризику кальцифікації судин і клапан-

ного апарату серця.

Динаміка рівня сироваткового Са наведена на рис. 3. 

За рівнем сироваткового Са на початку дослідження 

групи пацієнтів вірогідно не відрізнялись між собою, 

на тлі терапії цинакальцетом через 1 рік відмічаємо 

його вірогідне зниження (р = 0,001), яке зберігалося і 

через 2 роки ДКТ (р = 0,0001). Натомість у групі конт-

ролю мало місце його вірогідне підвищення, особли-

во через 2 роки стандартної терапії ВГПТ (р = 0,007), 

що може розцінюватись як фактор ризику ектопічної 

кальцифікації. Отримані дані динаміки сироватково-

го Са свідчать про позитивний вплив цинакальцету, 

оскільки високі рівні Са збільшують ризик розвитку 

кальцифікації м’яких тканин, судин і клапанів серця.

Динаміка активності ЛФ наведена на рис. 4. За по-

казником активності ЛФ через 1 рік лікування не спо-

стерігалося вірогідної різниці в групах порівняння. 

Проте через 2 роки ДКТ виявлено вірогідну різницю в 

пацієнтів з ВГПТ, які отримували лікування цинакаль-

цетом, та тих, що його не приймали (р = 0,001).

Результати дослідження вказують на зниження рів-

ня сироваткового іПТГ та активності ЛФ, рівнів Р і Са 

у пацієнтів з ВГПТ, яким у ДКТ включено цинакальцет. 

Важливим є те, що показники мінерального обміну, як-

от іПТГ, ЛФ та Р, більшою мірою знижувались на дру-

гому році терапії, що вказує на доцільність довготрива-

лої терапії ВГПТ з використанням цинакальцету.

Рисунок 1. Динаміка рівня паратгормону в групах 
обстежених на тлі диференційованої терапії 

через 1 та через 2 роки

Примітки: * — відмінності вірогідні порівняно з показника-
ми досліджуваної групи через 1 рік лікування; ** — відмін-
ності вірогідні порівняно з показниками досліджуваної гру-
пи через 2 роки лікування, оцінка проведена за допомогою 
тесту Mann-Whitney.
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Рисунок 2. Динаміка рівня фосфору у групах обстежених 
на тлі диференційованої терапії через 1 та через 2 роки

Примітки: * — відмінності вірогідні порівняно з показни-
ками досліджуваної групи на початку лікування; ** — від-
мінності вірогідні порівняно з показниками досліджуваної 
групи через 2 роки лікування, оцінка проведена за допомо-
гою t-тесту для незалежних вибірок (Independent Samples 
t-test).
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Рисунок 3. Динаміка рівня кальцію у групах обстежених 
на тлі диференційованої терапії через 1 та через 2 роки

Примітки: * — відмінності вірогідні порівняно з показни-
ками досліджуваної групи через 1 рік лікування; ** — від-
мінності вірогідні порівняно з показниками досліджуваної 
групи через 2 роки лікування, оцінка проведена за допомо-
гою t-тесту для незалежних вибірок (Independent Samples 
t-test).
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У групі пацієнтів з ВГПТ, які отримували ДБТ без 

включення цинакальцету, мало місце динамічне підви-

щення рівня Р та Са в плазмі крові, що є несприятли-

вим фактором в аспекті розвитку кальцифікації судин 

та м’яких тканин. Крім того, у вказаній групі пацієнтів 

за період спостереження тривалістю 2 роки мали місце 

нові низькоенергетичні переломи у 4 хворих (26,6 %) — 

вони були клінічно вагомими, оскільки потребували 

госпіталізації, тоді як у групі пацієнтів з включенням 

цинакальцету за період спостереження переломів не 

було зареєстровано в жодного пацієнта. На окрему 

увагу заслуговує розвиток нових кальцифікацій судин 

та клапанів серця у групі пацієнтів, які не отримували 

цинакальцет, що були клінічно значимі та потребували 

госпіталізації у 9 пацієнтів (60 %), у 3 з яких настав ле-

тальний результат (20 %).

У процесі лікування оцінювали ймовірні небажані 

явища (НЯ), притаманні застосуванню кальциміме-

тиків загалом: нудота, блювання, діарея, судоми, гіпо-

кальціємія, реакція гіперчутливості. Результати дослі-

дження з вказанням частоти небажаних явищ у групах 

спостереження подано у табл. 3.

При пероральному прийомі цинакальцету 1 раз на 

добу зранку пацієнти, яким рекомендовано ДКТ, най-

частіше скаржились на нудоту, що вірогідно різнилось 

з групою контролю (p = 0,03), рідше — на блювання. 

Діарея у пацієнтів, що приймали цинакальцет, зустрі-

чалася рідко, випадків судом зареєстровано не було. 

У пацієнтів, які отримували ДКТ з включенням ци-

накальцету, проводився постійний моніторинг рівня 

кальціємії на предмет виявлення гіпокальціємії. Хоча 

клінічно значимої гіпокальціємії не спостерігалося, 

що, ймовірно, можна пояснити прийомом активних 

метаболітів вітаміну D відповідно до схеми лікування, 

це небажане явище спостерігалося вірогідно частіше у 

групі ДКТ (p = 0,04). Отже, на основі вказаних резуль-

татів дослідження можна стверджувати, що найбільш 

поширеними небажаними явищами, асоційованими 

з прийомом цинакальцету, були нудота, блювання та 

гіпокальціємія. Вказані симптоми були нетривалими, 

мали легкий перебіг і не потребували супутньої терапії 

та корекції дози отримуваного препарату.

Обговорення
З огляду на те, що ВГПТ є одним із найпоширеніших 

ускладнень і проявом ХХН-МКП у пацієнтів із ХХН VД 

стадії, які перебувають на НЗТ, проблема його корекції 

залишається актуальною. Цинакальцет — перораль-

ний кальциміметичний засіб, доступний з 2004 року 

для зниження ПТГ у пацієнтів із ВГПТ на підтриму-

вальному діалізі [15]. Корекція та підтримка нормаль-

ного рівня Са та Р у сироватці є важливим превентив-

ним заходом щодо розвитку і прогресування ВГПТ [6]. 

Зниження рівня іПТГ, оскільки високі його значення 

пов’язані з кальцифікацією судин, є основною метою 

лікування [16]. Щодо механізмів впливу цинакальцету, 

то варто відмітити його здатність модулювати чутливі 

до кальцію рецептори, знижувати секрецію іПТГ, крім 

цього, знижувати концентрацію Са і Р у сироватці кро-

ві у пацієнтів з ВГПТ на ГД [17]. Останні досягнення 

в різних фармакологічних стратегіях, що здатні моду-

лювати експресію ЛФ, дають підставу говорити про ще 

один важливий ефект цинакальцету — його здатність 

безпосередньо чи опосередковано впливати на експре-

сію ЛФ при ХХН-МКП, що демонструють результати 

дослідження фази ІІІ, у якому на тлі терапії цинакаль-

цетом протягом 1 року було досягнуто зниження ак-

тивності ЛФ  20 % від вихідного рівня [18]. Оскільки 

ЛФ як маркер обміну кісткової тканини є важливим 

фактором ризику кальцифікації судин і клапанного 

апарату серця та виникнення переломів, зниження її 

активності на тлі терапії кальциміметиком цинакаль-

цетом становить особливий клінічний інтерес у довго-

Рисунок 4. Динаміка активності лужної фосфатази 
в групах обстежених на тлі диференційованої терапії 

через 1 та через 2 роки

Примітка: * — відмінності вірогідні порівняно з показника-
ми досліджуваної групи через 2 роки лікування, оцінка про-
ведена за допомогою тесту Mann-Whitney.
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Таблиця 3. Небажані явища, що були зареєстровані у пацієнтів з ВГПТ на тлі терапії цинакальцетом, n/%

Показники Досліджувана група Контрольна група p

Нудота 11/36,7 1/6,7 0,03

Блювання 8/26,7 1/6,7 > 0,05

Діарея 3/10,0 0/0 > 0,05

Судоми 0/0 0/0 > 0,05

Гіпокальціємія 7/23,3 0/0 0,04

Реакція гіперчутливості 0/0 0/0 > 0,05
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строковій перспективі. У нашому дослідженні оцінено 

вплив кальциміметика цинакальцету на рівень іПТГ у 

плазмі, Р і Са в сироватці та на активність ЛФ при ДКТ 

(кальційвмісні або синтетичні фосфатбіндери, активні 

метаболіти вітаміну D) у пацієнтів з ВГПТ. Проведе-

ні дослідження свідчать про позитивний ефект ДКТ з 

включенням кальциміметика цинакальцету порівняно 

з ДБТ із застосуванням вітаміну D і кальційвмісного/

синтетичного фосфатбіндера, зокрема виявлено зни-

ження рівня сироваткового ПТГ через 1 рік терапії 

(ПТГ1) на 24,9 % порівняно з вихідним рівнем і на 

47,1 % через 2 роки терапії. За показником активнос-

ті ЛФ відмічаємо таку динаміку: зниження активності 

ЛФ через 1 рік терапії (ЛФ1) на 22,8 % і на 45,4 % через 

2 роки. Крім цього, відмічаємо позитивну динаміку в 

пацієнтів з ВГПТ за рівнем фосфатемії: зниження рів-

ня Р через 1 рік терапії (Р1) на 17,2 % і на 34,8 % через 

2 роки порівняно з вихідним рівнем. Відмічаємо також 

зміну рівня сироваткового Са у пацієнтів з ВГПТ, які 

отримували терапію цинакальцетом: зниження рівня 

Са через 1 рік терапії (Са1) на 8,9 % і на 16,5 % через 

2 роки порівняно з вихідним рівнем. Отже, результати 

дослідження вказують на зниження рівня сироватко-

вого іПТГ та активності ЛФ, рівнів Р і Са у пацієнтів з 

ВГПТ, яким у ДКТ включено цинакальцет, що узгоджу-

ється з даними інших досліджень [8–13]. Разом з тим 

аналіз лабораторних показників мінерального обміну у 

пацієнтів з ВГПТ на тлі ДБТ на початку лікування, че-

рез 1 рік терапії та через 2 роки дозволяє говорити про 

статистичну відмінність досліджуваних показників: ві-

рогідне зростання рівня Са, Р, іПТГ та активності ЛФ 

у процесі спостереження, що вказує на прогресування 

ВГПТ і є несприятливим фактором в аспекті розви-

тку кальцифікації судин та м’яких тканин. Крім того, 

у вказаній групі за період спостереження тривалістю 

2 роки мали місце нові низькоенергетичні переломи у 

26,6 % хворих, вони були клінічно вагомими, оскільки 

потребували госпіталізації, тоді як у групі з включен-

ням цинакальцету за період спостереження переломів 

не було зареєстровано в жодного пацієнта. На окрему 

увагу заслуговує розвиток нових кальцифікацій судин 

та клапанів серця у групі пацієнтів, які не отримували 

цинакальцет, що були клінічно значимі та потребували 

госпіталізації у 60 % пацієнтів, у 20 % з яких захворю-

вання завершилося летально.

Низькоенергетичні переломи різної локалізації в 

анамнезі виникали в понад 50 % пацієнтів з ВГПТ у 

процесі НЗТ ГД, що підкреслює соціально-медич-

не значення проблеми ВГПТ. У пацієнтів з ВГПТ, що 

отримували ДКТ з включенням цинакальцету, має міс-

це позитивна динаміка за рівнем іПТГ, активністю ЛФ, 

що супроводжується зниженням рівня Р та, меншою 

мірою, зниженням рівня сироваткового Са, що пере-

кликається з іншими дослідженнями [11–14, 16]. Варто 

відмітити, що отримані позитивні дані щодо динаміки 

активності ЛФ вказують на зменшення інтенсивності 

кісткового ремоделювання, а отже, і розвитку гіпер-

паратиреоїдної хвороби кісток. Звертає на себе увагу 

факт, що ефект набув вірогідності лише при довготри-

валому застосуванні кальциміметика цинакальцету. 

Також в ході дослідження доведено, що такі показни-

ки, як іПТГ, ЛФ та Р, більшою мірою знижувались на 

другому році терапії, що має істотне клінічне значення 

та вказує на доцільність довготривалої терапії ВГПТ з 

включенням цинакальцету. ДКТ з включенням цина-

кальцету сприяла досягненню цільового рівня іПТГ у 

83,3 % пацієнтів з ВГПТ, що супроводжувалося віро-

гідним зниженням у них частоти переломів та клінічно 

значимої кальцифікації судин.

При оцінці НЯ, які мали місце в пацієнтів на тлі 

ДКТ з включенням цинакальцету, можна відмітити, що 

найчастішою скаргою у них була нудота. За цим крите-

рієм досліджувана група вірогідно різнилась з групою 

контролю (p = 0,03), що також у своїх роботах відмічає 

J.S. Lindberg та співавт. [13]. Іншим НЯ, асоційованим 

з прийомом цинакальцету, була гіпокальціємія, що від-

значалась вірогідно частіше у групі ДКТ (p = 0,04). От-

же, на основі вказаних результатів дослідження можна 

стверджувати, що найбільш поширеними небажаними 

явищами на тлі прийому цинакальцету були нудота, 

блювання і гіпокальціємія, що перекликається з інши-

ми дослідженнями [21]. Вказані симптоми були нетри-

валими, мали легкий перебіг і не потребували супут-

ньої терапії та корекції дози отримуваного препарату.

Отже, лікування пацієнтів з ХХН VД стадії і міне-

ральними порушеннями кісткової тканини спрямова-

не на контроль рівня Са, Р, іПТГ, ЛФ, зокрема, з ме-

тою запобігання ускладненням з боку кісток і м’яких 

тканин [19]. Тому профілактика та лікування ВГПТ 

є вкрай важливими для пацієнтів з ХХН VД стадії, 

оскільки порушення мінерального обміну є причиною 

розвитку ХХН-МКП, а високий рівень ПТГ збільшує 

ризик смертності.

Обмеження дослідження. Подані нами результа-

ти демонструють високу ефективність та безпеку ци-

накальцету у складі ДКТ ВГПТ у пацієнтів з ХХН VД 

стадії і позитивну динаміку лабораторних показни-

ків кальцій-фосфорного обміну на тлі зазначеної те-

рапії, незважаючи на те, що ефективність лікування 

оцінювалась на обмеженій кількості хворих в рамках 

одного діалізного центру. Для отримання більш віро-

гідних результатів дослідження необхідно збільшити 

вибірку пацієнтів, крім того, варто було б доповни-

ти отримані дані визначенням мінеральної щільності 

кісткової тканини за даними двохенергетичної рент-

генівської абсорбціометрії (DXA). У нашому дослі-

дженні не використовувались результати DXA, що є 

золотим стандартом діагностики остеопорозу, через 

відсутність доступу до зазначеного обстеження. Про-

те комплекс клініко-лабораторних даних та результати 

R -дослідження дозволили оцінити динаміку мінераль-

но-кісткових порушень на тлі модифікованої терапії 

ВГПТ у пацієнтів з ХХН VД стадії.

Висновки
Довготривале застосування цинакальцету у складі 

комплексної терапії ВГПТ на тлі ХХН VД стадії спри-

яло досягненню цільового рівня іПТГ у 83,3 % пацієн-
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тів, що супроводжувалось істотним зниженням рівня 

фосфору, сироваткового кальцію та активності лужної 

фосфатази. Показники мінерального обміну, як-от 

іПТГ, ЛФ та Р, вірогідно більшою мірою знижувались 

на другому році терапії, що вказує на доцільність дов-

готривалого застосування цинакальцету у вказаної ка-

тегорії пацієнтів. На тлі зазначеної терапії відмічалось 

також зменшення частоти виникнення нових перело-

мів на 16,6 % та клінічно значимої кальцифікації судин. 

Довотривале використання кальциміметиків не супро-

воджувалося істотним зростанням небажаних побічних 

явищ, тому довготривалу терапію кальциміметиками 

слід розцінювати як безпечний та ефективний засіб у 

лікуванні ВГПТ у пацієнтів з ХХН VД стадії. 

Конфлікт інтересів. Автори декларують відсутність 

конфлікту інтересів та фінансової зацікавленості при 

проведенні дослідження та написанні статті. 

Інформація про фінансування. Дослідження прове-

дено без залучення зовнішнього фінансування.

Внесок авторів. Мартинюк Л.П. — концепція та 

дизайн дослідження, інтерпретація та узагальнення 

клінічних і біохімічних результатів, ведення хворих; 

Мальська Т.Л. — збір та аналіз клінічних даних пацієн-

тів, забір біологічного матеріалу, обстеження та веден-

ня хворих, формування бази даних, статистичний ана-

ліз отриманих результатів, аналіз літературних джерел, 

написання тексту.
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Eff ect of calcimimetic therapy on bone mineral disorders 
in patients with stage 5D chronic kidney disease

Abstract. Background. Determination of peculiarities of the se-

condary hyperparathyroidism’s course (sHPT) and its treatment in 

patients with chronic kidney disease (CKD) G5D is an actual prob-

lem. The purpose was to study the effect of long-term therapy with 

the inclusion of the calcimimetic cinacalcet (LСT) on the course of 

sHPT in CKD G5D patients. Materials and  methods. In the sin-

gle-center cohort prospective study we examined 134 personss with 

CKD G5D, who received therapy by program hemodialysis. The 

study group included patients who received LСT and basic sHPT 

therapy with the use of vitamin D (alfacalcidol) and calcium-con-

taining/synthetic phosphate-binder calcium acetate/sevelamer hy-

drochloride; the control group received long-term basic therapy. In 

all patients, levels of intact parathyroid hormone (iPTH), serum 

calcium (Ca), phosphorus (P) and alkaline phosphatase (ALP) acti-

vity were determined before treatment, after one and after two years 

of therapy. The data were analyzed using SPSS, version 21, with sta-

tistical significance set at p <0.05.  Results. SHPT was detected in 

33.6 % of patients, whose average age was 52.2 ± 12.9 years. LCT 

contributed to the achievement of the target level of iPTH in 83.3 % 

of patients with sHPT, which was accompanied by a significant de-

crease in the frequency of fractures and clinically significant vas-

cular calcification. During LCT there was also significant decrease 

of P, Ca level and, to a lesser extent, ALP activity in patients with 

sHPT. Conclusion. During LCT of sHPT with cinacalcet, there was 

a significant decrease in the level of iPTH, which was accompanied 

by a decrease in the level of serum P, Ca and, to a lesser extent, ALP. 

Cinacalcet can be considered as a safe and effective tool in the treat-

ment of sHPT in CKD G5D patients.

Keywords: secondary hyperparathyroidism; hemodialysis; para-

thyroid hormone; mineral and bone disorders; calcimimetics
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Вступ
Ревматоїдний артрит (РА) — хронічне автоімунне 

захворювання, яке супроводжується системним за-

паленням і ураженням суглобів із високим ризиком 

серцево-судинних ускладнень [1, 2]. Дослідження 

останніх років демонструють, що активація тромбо-

цитів відіграє важливу роль у патогенезі як самого РА, 

так і його позасуглобових ускладнень, зокрема серце-

во-судинних [3–5], тому виникає великий інтерес до 

вивчення імунної ролі тромбоцитів — основних клі-
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тин, які відповідають за згортання крові. Тромбоцити 

накопичують і вивільняють значні кількості імуноак-

тивних молекул, генерують мікрочастинки та взаємо-

діють із клітинами, що традиційно належать до імунної 

системи. Їх роль у запальних процесах, особливо при 

автоімунних захворюваннях, є складною та супереч-

ливою — вони можуть як ініціювати запалення, так і 

сприяти його припиненню. Глибоке розуміння цих ме-

ханізмів може відкрити нові терапевтичні підходи для 

пацієнтів із автоімунними розладами [6].
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Функціональна активність тромбоцитів 
і тромбоцитарно-лейкоцитарна взаємодія 

при ревматоїдному артриті: 
зв’язок із субклінічним ураженням серця

Резюме. Активація тромбоцитів відіграє ключову роль у патогенезі ревматоїдного артриту (РА) та 
пов’язаних із ним серцево-судинних ускладнень. Вивчення функціональної активності тромбоцитів і тром-
боцитарно-лейкоцитарних комплексів (ТЛК) може надати нову інформацію щодо механізмів субклінічного 
ураження серця при РА. Мета: oцінити активацію тромбоцитів і ТЛК у хворих на РА, дослідити їхній зв’язок із 
клінічною активністю захворювання та кардіальною дисфункцією, а також порівняти ці показники у пацієн-
тів з ішемічною хворобою серця (ІХС) і у здорових осіб. Обстежено 124 особи: 57 з РА, 55 з ІХС і 12 здорових. 
Методами проточної цитофлуориметрії визначали CD41+/CD62p+, CD14+/CD41+, CD45+/CD41+. Усім обсте-
женим проводили ехокардіографію, спекл-трекінг ехокардіографію (STE), визначали модифікований індекс 
DAS28 (Disease Activity Score), С-реактивний протеїн (CRP), ревматоїдний фактор (РФ), антицитрулінові анти-
тіла (ACPA), N-кінцевий фрагмент прогормону мозкового натрійуретичного пептиду (NT-proBNP). У хворих на 
РА виявлено вірогідно нижчі рівні CD41+/CD62p+ (0,3 проти 1,0 % за ІХС; p = 0,002) та CD45+/CD41+ (p < 0,01), 
що свідчить про порушення активації тромбоцитів і взаємодії з нейтрофілами. CD14+/CD41+ залишалися ста-
більними. Встановлено кореляції між CD41+/CD62p+ і DAS28, CRP, РФ, GLS, NT-proBNP (r = 0,32–0,48) та обер-
нено пропорційно до GLS (r = –0,45). Подібні кореляції були виявлені для CD14+/CD41+ та CD45+/CD41+, що 
вказує на їхню роль у діастолічній дисфункції та порушеннях міокардіального деформаційного тиску. Регре-
сійний аналіз показав, що комплекс CD41+/CD62p+ був незалежним предиктором підвищеного NT-proBNP 
(β = 0,43; p = 0,01), а CD14+/CD41+ був пов’язаний зі зниженим рівнем глюкози в міокарді (β = 0,36; p = 0,02). Ці 
асоціації були відсутні при ІХС. При РА було виявлено чіткий характер порушення функції міокарда, що пере-
важно вражає базальні сегменти. Зниження активації тромбоцитів і ТЛК характерне для РА, асоційованого із 
субклінічним ураженням серця. Ці показники можуть мати діагностичне та прогностичне значення й вико-
ристовуватися у кардіологічному моніторингу пацієнтів з РА.
Ключові слова: ревматоїдний артрит; тромбоцити; активація тромбоцитів; проточна цитофлуориметрія; 
діастолічна дисфункція; спекл-трекінг ехокардіографія
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Тромбоцити (PLT) нещодавно визнані імунорегуля-

торними клітинами. Після активації вони виділяють 

цитокіни, хемокіни, фактори росту та тромбоцит-де-

ривовані мікрочастинки (PMP), а також експресують 

молекули активації на поверхні мембрани, такі як 

P-селектин (CD62P) та CD40L [7]. Ці розчинні факто-

ри можуть модулювати функцію лейкоцитів. Напри-

клад, TGF-β впливає на продукцію IFN-γ та IL-17, а 

також на проліферацію CD4+ клітин [8]. PF4 обме-

жує диференціацію CD4+ T-клітин Th17 і знижує від-

торгнення трансплантата. PF4 також пригнічує про-

ліферацію нерегуляторних T-клітин (Treg) і сприяє 

їхній диференціації та продукції IL-10 [9]. Розчинний 

CD40L (sCD40L), що виділяється тромбоцитами, мо-

же посилювати продукцію IL-10 і знижувати секрецію 

TNF-α моноцитами, а також зменшувати продукцію 

запальних цитокінів CD4+ T-клітинами [10].

Тромбоцити та PMP здатні зв’язуватися з лімфоци-

тами [11], використовуючи для цього кілька молекул 

[12]. Взаємодія CD62P на тромбоцитах із лігандом глі-

копротеїну P-селектину 1 (PSGL-1) на лімфоцитах є 

ключовою для цього зв’язування. Дослідження показа-

ли, що CD4+ T-лімфоцити, зв’язані з тромбоцитами, 

продукують менше IFN-γ та IL-17, і їхня проліфера-

ція зменшується порівняно з CD4+ лімфоцитами без 

зв’язку із тромбоцитами [13]. Подібним чином PMP, 

виділені тромбоцитами, знижують продукцію IFN-γ та 

IL-17 Treg-клітинами через P-селектин, а не розчинні 

фактори.

Тромбоцити у пацієнтів з РА модулюють активність 

моноцитів [14]. Зокрема, рівні активності тромбоци-

тів, такі як концентрація CD62P та рівні циркулюючих 

тромбоцитарно-лейкоцитарних агрегатів, знижуються 

у відповідь на лікування інгібіторами TNF. В іншому до-

слідженні повідомлялося про збільшення відсотка мо-

ноцитів, пов’язаних із тромбоцитами, після лікування 

блокатором рецептора IL-6 тоцилізумабом (TCZ), тоді 

як рівень P-селектину залишався незмінним. Моноци-

ти залучені до розвитку запалення при РА [15]. Тром-

боцити беруть участь у координації імунної відповіді 

завдяки здатності модулювати активність моноцитів.

Активовані тромбоцити, самостійно або разом з ін-

шими запальними клітинами та медіаторами, можуть 

відігравати значну роль у формуванні тромбу, порушенні 

мікроциркуляції синовіальної оболонки та руйнуванні 

хряща [16]. У моделі артриту колінного суглоба у мишей 

тромбоцити взаємодіють з ендотеліальними клітинами 

(ЕК) та лейкоцитами у запалених синовіальних судинах. 

Подальша агрегація тромбоцитів призводить до форму-

вання тромбу і змінює мікроциркуляцію в синовіальній 

оболонці. P-селектин, молекула адгезії, яку продукують 

тромбоцити й ЕК, відіграє ключову роль у взаємодії тром-

боцитів, лейкоцитів та ЕК у запалених суглобах [16].

Цитометрія з використанням флуоресцентних міток 

розширює можливості оцінки активності тромбоцитів 

[17]. За допомогою специфічних моноклональних ан-

титіл до різних білків тромбоцитів і інших клітин ци-

тометрія оцінює маркери дегрануляції альфа-гранул 

(CD62P), лізосом, щільних тіл (CD63) тромбоцитів, 

конформаційні зміни рецепторів тромбоцитів GP IIb/

IIIa та Ib, наявність циркулюючих комплексів тромбо-

цитів із лейкоцитами та моноцитами, а також мікро-

частинок тромбоцитів при автоімунних захворюван-

нях. Аналіз цитометрії є важливим для моніторингу 

довгострокових ефектів ліків на функцію тромбоцитів. 

Кількість позитивних клітин P-селектину (CD62P), 

виявлених за допомогою цитометрії, тісно корелює з 

активністю РА та запальними маркерами [18].

Проточна цитофлуориметрія дозволяє кількісно 

оцінити рівень активації тромбоцитів і їх взаємодію 

з лейкоцитами, що дає змогу виявити ранні зміни та 

встановити патофізіологічні зв’язки між імунною ак-

тивацією та кардіальною дисфункцією [19, 20].

Мета дослідження: оцінити функціональну актив-

ність тромбоцитів і тромбоцитарно-лейкоцитарних 

комплексів (ТЛК) у пацієнтів з РА, вивчити зв’язок цих 

показників із клінічною активністю та серцево-судин-

ною дисфункцією, а також порівняти їх із показниками 

у пацієнтів з ішемічною хворобою серця (ІХС) та здо-

рових осіб.

Матеріали та методи
Популяція

У дослідження було включено 124 особи: 57 пацієн-

тів з РА, 55 пацієнтів з ІХС без супутніх запальних за-

хворювань і 12 практично здорових осіб.

Відповідно до вимог законодавства України пацієн-

ти, які взяли участь у дослідженні, отримали повну ін-

формацію про дослідження та підписали інформовану 

згоду на участь у ньому. Під час проведення досліджен-

ня були передбачені заходи стосовно безпеки здоров’я 

пацієнта, дотримання його прав, людської гідності й 

морально-етичних норм відповідно до принципів Гель-

сінської декларації прав людини (1964–2000 рр.), Кон-

венції Ради Європи про права людини і біомедицину 

(від 4 квітня 1997 р.) та наказу МОЗ України № 281 від 

1 листопада 2000 р. Письмова інформована згода на 

участь була отримана від усіх учасників, дослідження 

проводили відповідно до умов Гельсінської декларації 

за схвалення Комісії з питань біоетики ПВНЗ «Київ-

ський медичний університет», м. Київ (протокол № 12 

від 24 лютого 2021 р.).

Критеріями включення пацієнтів в основну групу 

хворих на РА були:

1) діагноз РА, верифікований відповідно до класифі-

каційних критеріїв Американської колегії ревматологів 

(ACR)/Європейського альянсу асоціацій ревматологів 

(EULAR) 2010 р. та стандартів діагностики та лікуван-

ня Асоціації ревматологів України;

2) інформована згода пацієнта на участь у клінічно-

му дослідженні.

До дослідження не увійшли хворі, які мали критерії 

виключення:

1) наявність злоякісних новоутворень;

2) інфекційні захворювання та туберкульоз;

3) наявність хронічного вірусного гепатиту В або С;

4) проведені оперативні втручання менше ніж за три 

місяці до періоду включення в дослідження;
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5) вагітність і період лактації;

6) алкогольна залежність протягом останніх двох 

років;

7) наявність інших ревматичних захворювань (змі-

шане захворювання сполучної тканини, дерматоміо-

зит, системна склеродермія та ін.).

Дані усіх пацієнтів заносили до тематичної карти, 

яка включала паспортну частину, збір скарг, анамнез 

життя та хвороби, дані лабораторних методів дослі-

дження й анкетні дані.

Групу порівняння становили 55 хворих на ІХС без 

автоімунних системних захворювань (28 жінок, 27 чо-

ловіків) у віці від 52 до 87 років (середній вік 67,6 ± 9,2 

року, медіана 57,5 року), що перебували на лікуванні 

у відділенні кардіохірургії обласного центру кардіо- 

та рентгенендоваскулярної хірургії, м. Краматорськ, 

Україна. У групі ІХС для підтвердження діагнозу та 

включення в дослідження була проведена коронаро-

графія.

Контрольну групу становили 12 здорових осіб (6 жі-

нок, 6 чоловіків) віком від 52 до 67 років (середній вік 

59,9 ± 5,6 року, медіана 59,5 року). Група здорових осіб 

була порівнянною з основною групою та контрольною 

групою хворих на ІХС за віком, основною метою вклю-

чення групи здорових було формування норми для ко-

ректного порівняння з основними лабораторними й 

інструментальними показниками груп РА та ІХС.

Методи дослідження

Відповідно до мети та завдань дослідження нами бу-

ли використані такі методи: вивчення маркерів тромбо-

цитів, моноцитів і нейтрофілів за допомогою проточної 

цитофлуометрії (CD14, CD41, CD45, CD61, CD62p); 

аналіз деформації за допомогою спекл-трекінг ехокар-

діографії; показники активності захворювання (ШОЕ 

(за методом Вестергрена), вміст СРБ, ВАШ); оцінка 

якості життя та функціональної здатності хворих на РА 

(SF-36, HAQ-DI, FACIT втоми та EQ-5D-5L).

Усім хворим на РА визначали модифікований ін-

декс DAS28 (Disease Activity Score) [26] — комплексну 

оцінку активності, отриману шляхом вивчення великої 

кількості критеріїв активності захворювання на основі 

28-суглобного рахунку в пацієнтів із різним перебігом 

захворювання. Індекс DAS28 дозволяє порівняння па-

цієнтів між собою за активністю процесу. Розрахунок 

DAS28 здійснювали за допомогою формули, запропо-

нованої Alfons і Michiel (DAS28 Calculator v1.1-beta) 

[21], з урахуванням кількості болісних (TJC28), набря-

клих (SJC28) суглобів (28-суглобовий рахунок), стану 

здоров’я хворого за 100-мм візуальною аналоговою 

шкалою (GH), а також рівня С-реактивного протеїну в 

сироватці крові (CRP):

DAS28 = 0,56 × v(TJC28) + 0,28 × v(SJC28) + 

+ 0,36 × ln(CRP+1) + 0,014 × GH + 0,96.

Високу активність діагностували при рів-

ні DAS28 > 5,1, низьку активність хвороби — при 

DAS28 < 3,2, ремісію — при DAS28 < 2,6.

Також оцінювали рівні NT-proBNP (N-кінцевого 

фрагмента прогормону мозкового натрійуретичного 

пептиду) у крові, який є важливим лабораторним до-

слідженням для діагностики та моніторингу серцевої 

недостатності (СН). NT-proBN визначали у крові елек-

трохемілюмінесцентним методом на аналізаторі Сobas 

e411 за допомогою тест-системи Roche Diagnostics (Ні-

меччина).

Функціональну активність тромбоцитів оцінювали 

методом проточної цитофлуориметрії з використанням 

мічення CD41+/CD62p+ для активованих тромбоци-

тів, CD14+/CD41+ для тромбоцитарно-моноцитарних 

комплексів і CD45+/CD41+ для тромбоцитарно-ней-

трофільних комплексів. Дослідження виконувалося у 

свіжій венозній крові без стадії лізису еритроцитів або 

центрифугування.

Цитометричне дослідження тромбоцитів [26] про-

водили у цільній венозній крові (вакутайнери 0,11М 

цитрат або К3УДТА/К2ЕДТА), розведеній у 10 разів 

фосфатним буфером (PBS). Для забарвлення флуорес-

центно-міченими антитілами 50 мкл розведеної цільної 

крові інкубували з 10 мкл СD61-FITC, СD41-PC5, CD14, 

СD62Р-PE і CD45-PC7 (реагенти Becton Dickinson, 

США) протягом 15 хвилин за кімнатної температури. 

Для негативного контролю використовували відповід-

ні ізотипові контролі. Після інкубації додавали 500 мкл 

фіксуючого розчину (PBS містить 1 % параформальдегі-

ду). Зразки аналізували на проточному цитометрі [22].

Для активації тромбоцитів додавали 50 мкл розчину 

АДФ (2 × 10–4 М) до 450 мкл цільної крові, інкубували 

2 хвилини та забарвлювали флуоресцентно-міченими 

антитілами, як було наведено вищe.

Тромбоцити перевіряли на позитивність CD61, а ак-

тивовані тромбоцити виявляли за наявністю поверхне-

вого P-селектину (CD62). Результати виражали у відсо-

тках від загальної кількості тромбоцитів. Для корекції 

неспецифічного зв’язування використовували конт-

ролі, відповідні ізотипу (DAKO).

Лейкоцити відбирали з еритроцитів за допомогою 

специфічного маркера CD45 PeCy5. Для ідентифіка-

ції трьох окремих субпопуляцій лейкоцитів викорис-

товували діаграму прямого та бічного розсіювання 

(рис. 1А). Навколо популяції моноцитів було виділено 

ворота для подальшого аналізу (рис. 1Б). Клітини, по-

зитивні щодо експресії як анти-CD14 (рис. 1В), так і 

CD61, були ідентифіковані як тромбоцитарно-моно-

цитарні комплекси (рис. 1Г). Клітини підраховували 

протягом 5 хвилин. Для перевірки неспецифічного 

зв’язування проводили негативні контролі, відповідні 

ізотипу. Результати виражали у відсотках від загальної 

кількості позитивних моноцитів.

Частинки, що експресують як CD42, так і CD14, 

ідентифікували як тромбоцитарно-лейкоцитар-

ні кон’югати, а потім далі поділили на тромбоци-

тарно-моноцитні або тромбоцитарно-нейтрофільні 

кон’югати (рис. 1Д) [23]. Відмінності в зернистості й 

інтенсивності експресії CD14 дозволили диференці-

ювати популяції моноцитів і нейтрофілів. Показники 

кон’югат виражали як середню інтенсивність міченого 
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фікоеритрином CD42 на частинку, що відображає кіль-

кість тромбоцитів, зв’язаних із кон’югатом моноцит-

нейтрофіл, і як відсоток частинок, позитивних щодо 

міченого фікоеритрином CD42 та міченого флуорес-

цеїну ізотіоціанатом CD14. Дані проточної цитометрії 

тромбоцитарно-лейкоцитарного кон’югату було наве-

дено як часткову зміну від вихідного рівня.

Усім пацієнтам проведено стандартну трансторакаль-

ну ехокардіографію [25] з оцінкою діастолічної функції 

та спекл-трекінг ехокардіографію (STE) з розрахунком 

глобального поздовжнього струсу (GLS) та регіональ-

них strain-показників (базальних, середніх, апікальних 

сегментів) [24]. Дослідження проводилося на ультра-

звуковій діагностичній системі Vivid S70N, виробництва 

GE Vingmed Ultrasound AS (Норвегія). Спекл-трекінг 

ехокардіографія (STE) є відносно новим методом, який 

використовує спеціалізоване програмне забезпечен-

ня для аналізу акустичних маркерів на стандартних 2D 

ехокардіографічних зображеннях. STE вимірює дефор-

мацію міокарда під час його скорочення і розслаблення, 

що дозволяє оцінити функціональність окремих шарів 

міокарда. Цей метод здатний виявити субклінічну дис-

Рисунок 1. Приклади результатів цитометричного аналізу активності тромбоцитів і комплексів лейкоцити — 
тромбоцити (моноцити — тромбоцити, нейтрофіли — тромбоцити) у цільній крові хворих на РА

А

Б

Г Д

В

РиРисусунонокк 11. ППририклклададии ререзузульльтататітівв цицитотомеметртричичноногого аананалілізузу аактктививноностсті і тртромомбобоцицитітівв і і кокомпмплелексксівів ллейейкокоцицитити — 
тромбоцити (моноцити тромбоцити нейтрофіли тромбоцити) у цільній крові хворих на РА

АА

Б

Г Д

В
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функцію міокарда, навіть у випадках, коли традиційні 

методи не можуть надати достатньої інформації.

Статистичний аналіз

Статистичну обробку отриманих результатів до-

сліджень проведено на персональному комп’ютері 

за допомогою ліцензійних програм Microsoft Excel, 

MedCalc® version 22.030 з використанням параметрич-

них і непараметричних методів. Оцінювали медіану 

(Mе), довірчі інтервали (ДІ), коефіцієнти кореляції (r), 

критерії Стьюдента (t), Уїлкоксона (W), Фішера (F), 

Левена (L), хі-квадрат (χ2) та вірогідність статистичних 

показників (p). При параметричному розподілі оцінку 

відмінностей показників між вибірками проводили за 

допомогою t-критерію Стьюдента, а при непараме-

тричному — за допомогою U-критерію Манна — Уїтні. 

Для оцінки відмінностей між відносними величинами 

використовували точний метод Фішера, взаємозв’язок 

ознак між показниками визначали за допомогою коре-

ляційного аналізу Пірсона (r).

Результати
У пацієнтів із РА виявлено вірогідно нижчі рівні 

активованих тромбоцитів (CD41+/CD62p+) як у від-

сотковому, так і в абсолютному вираженні порівняно 

з пацієнтами з ІХС та здоровими особами (p < 0,01). 

Також спостерігалося зниження рівня CD45+/CD41+ 

(тромбоцит-нейтрофільних комплексів), тоді як рівні 

CD14+/CD41+ (тромбоцит-моноцитарних комплек-

сів) залишалися відносно стабільними. Результати на-

ведено у табл. 1.

Кореляційний аналіз продемонстрував значущі 

зв’язки між активованими тромбоцитами та кліні-

ко-лабораторними показниками активності захворю-

вання: DAS28 (r = 0,32–0,35), рівнем CRP, РФ. Також 

встановлено зворотний зв’язок між рівнем CD41+/

CD62p+ та показниками глобальної деформації міо-

карда GLS (r = –0,45), а також між CD45+/CD41+ та 

ступенем діастолічної дисфункції. Результати відобра-

жено на рис. 2, 3.

Ключовим об’єктом дослідження стала актива-

ція тромбоцитів, зокрема експресія маркерів CD41+/

CD62p+, а також формування тромбоцитарно-лейко-

цитарних комплексів з моноцитами (CD14+/CD41+) 

та лейкоцитами загалом (CD45+/CD41+). У хворих 

на РА було виявлено вірогідно вищу кількість акти-

вованих тромбоцитів: CD41+/CD62p+ у відсотково-

му вираженні — 2,43 (ДІ: 1,55–3,58) % проти 1,09 (ДІ: 

0,66–1,77) % у контрольній групі (p = 0,002), а в абсо-

лютному вираженні — 4095 (ДІ: 1915–7345)/мкл про-

ти 1135 (ДІ: 680–1710)/мкл (p = 0,0003). Аналогічно 

абсолютна кількість CD14+/CD41+ клітин у РА була 

вища, ніж у контролі: 150 (60; 295)/мкл проти 55 (ДІ: 

35–80)/мкл (p = 0,0004).

У пацієнтів з ІХС також спостерігали підвищення 

абсолютної кількості активованих тромбоцитів (2845 

(ДІ: 1355–5515)/мкл), хоча вірогідно нижче, ніж у па-

цієнтів з РА (p = 0,04). Показники ТЛК були вірогід-

но нижчими за ІХС порівняно з РА, зокрема CD14+/

CD41+ — 75 (ДІ: 35–100)/мкл (p = 0,02), що свідчить 

про потенційно більшу роль імунозапальної активації 

тромбоцитів саме при РА.

Кореляційний аналіз у групі РА виявив значущі 

зв’язки між рівнем NT-proBNP та CD41+/CD62p+ 

(r = 0,42; p = 0,009), а також між NT-proBNP та CD14+/

CD41+ (r = 0,39; p = 0,02), що може свідчити про 

зв’язок між тромбоцитарною активацією та субклініч-

ним ураженням міокарда. Водночас виявлено кореля-

цію між CD14+/CD41+ та зниженням GLS (r = –0,37; 

p = 0,03), а також між CD45+/CD41+ і GLS (r = –0,36; 

p = 0,03), що вказує на можливу роль ТЛК у формуван-

ні порушень деформаційної здатності міокарда.

Таблиця 1. Показники CD41+/CD62p+ у пацієнтів із РА, ІХС та здорових осіб

Показник РА (медіана) ІХС (медіана)
Здорові 

(медіана)
p (РА vs. ІХС)

p (РА vs. 
здорові)

p (ІХС vs. 
здорові)

CD41+/CD62p+, % 0,3 1,0 1,48 0,002 0,098 0,77

CD41+/CD62p+, abs. 682,0 2449,0 3522,0 0,003 0,099 0,73

Рисунок 2. Кореляція між GLS 
і CD41+/CD62p+, %

Рисунок 3. Зв’язок між CD45+/CD41+ (abs.) 
і ступенем діастолічної дисфункції
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У групі ІХС аналогічні кореляції були менш вираже-

ні або відсутні, що додатково підкреслює імунозапаль-

ний механізм ураження серця саме у пацієнтів з РА.

Результати регресійного аналізу підтвердили неза-

лежну асоціацію між рівнем NT-proBNP та показника-

ми тромбоцитарної активації у пацієнтів з РА. Зокрема, 

абсолютна кількість CD41+/CD62p+ була незалежним 

предиктором підвищеного рівня NT-proBNP (β = 0,43; 

p = 0,012), навіть після корекції на вік, стать, АТ, ШОЕ 

та рівень креатиніну. Також виявлено, що абсолютна 

кількість CD14+/CD41+ (β = 0,36; p = 0,02) пов’язана 

зі зниженням GLS, що свідчить про участь тромбоци-

тарно-моноцитарної взаємодії у процесах ремоделю-

вання міокарда при РА.

Обговорення
Дані багатофакторного аналізу вказують, що акти-

вовані тромбоцити та тромбоцит-лейкоцитарні комп-

лекси можуть служити потенційними біомаркерами 

субклінічного ураження міокарда у ревматологічних па-

цієнтів. Це підтверджується специфічним патерном де-

формацій — переважним ураженням базальних сегмен-

тів зі збереженим глобальним стрейном, що свідчить 

про альтернативний механізм патології, пов’язаний із 

запаленням і тромбоцитарною активацією.

Виявлено значне порушення активації тромбоцитів у 

пацієнтів із РА порівняно із хворими на ІХС та здорови-

ми особами. Зниження рівня CD41+/CD62p+ і незміне-

ні CD14+/CD41+ вказують на селективне функціональ-

не виснаження тромбоцитів у хронічному запальному 

середовищі, що потребує подальшого дослідження.

Особливу увагу привертає встановлена кореляція між 

рівнем активованих тромбоцитів, GLS і ступенем діа-

столічної дисфункції. Це свідчить про можливу участь 

тромбоцитів у патогенезі субклінічного кардіального 

ураження при РА незалежно від традиційних факторів 

ризику. Порушення тромбоцитарної функції можуть 

бути не лише наслідком запальних процесів, а й само-

стійним механізмом серцево-судинних ускладнень.

На відміну від ІХС, за якої активація тромбоцитів 

має проатерогенний характер, при РА спостерігається 

тенденція до зниження активації — можливо, як ком-

пенсаторна реакція або результат хронічної імунної 

стимуляції. Це підкреслює імунозапальний характер 

ураження серця саме у пацієнтів з РА.

Про відмінність від атеросклерозу свідчать також 

результати G.E. Pamuk і співавт. (2008) [18], які показа-

ли підвищену експресію CD62P та sCD40L у хворих на 

РА, але не відзначили зв’язку з товщиною інтими-ме-

діа, що демонструє запальний, а не атеросклеротичний 

характер змін. Наші дані про тромбоцит-лейкоцитарні 

комплекси доповнюють цю картину, підтверджуючи 

роль запалення у виникненні субклінічного ураження 

міокарда.

Які потенційні біомаркери для комплексного моні-

торингу можливі? Окрім маркерів активації тромбоци-

тів, перспективним є включення в оцінку galectin-3 — 

білка, що асоціюється із запальною відповіддю, 

фіброзом і серцевою недостатністю. Дослідження вка-

зують, що рівень galectin-3 підвищений при РА та ко-

релює із серцево-судинною дисфункцією і фіброзом. 

Додавання galectin-3 до моніторингу «запального фе-

нотипу» міокарда може поліпшити ранню діагностику 

та стратифікацію ризику.

Слід сказати, що великий практичний потенціал має 

STE. Сучасні дані 2025 р. додатково підтверджують, що 

speckle-tracking echocardiography (STE) ефективно зни-

жує невиявлену дисфункцію лівого шлуночка (LV) у паці-

єнтів з РА навіть при нормальній фракції викиду. Це під-

креслює важливість включення STE у щоденну клінічну 

практику для раннього виявлення субклінічних змін.

Хоча нові біомаркери, як-от galectin-3, виглядають 

перспективно, нинішні дані залишаються недостат-

ньо обґрунтованими та потребують валідації у великих 

проспективних когортних дослідженнях. Варто ініцію-

вати багатоцентрові дослідження, які оцінюватимуть 

множинні фактори — активацію тромбоцитів, GLS, 

galectin-3, IL-32 тощо — для побудови комплексної 

прогностичної моделі.

Таким чином, наші результати підтверджують гі-

потезу існування специфічного для РА «запального 

фенотипу» міокардіального ураження — із незначним 

зниженням GLS, ураженням базальних сегментів, від-

сутністю чіткої кореляції з класичними кардіологічни-

ми факторами ризику та тісним зв’язком із маркерами 

запалення і тромбоцитарної активності. Застосування 

методів STE та проточної цитофлуориметрії є перспек-

тивним для раннього виявлення цього фенотипу та мо-

ніторингу лікування.

Результати підтверджують необхідність ретельного 

кардіологічного нагляду за пацієнтами з РА навіть за 

відсутності явної серцевої недостатності. Використан-

ня чутливих методів візуалізації (STE) й аналізу тром-

боцитарного функціонального стану дозволяє своєчас-

но розпочати кардіопротекторну терапію та запобігти 

декомпенсації. У подальших дослідженнях доцільно 

оцінити прогностичну значущість цих змін і розробити 

персоналізовані стратегії лікування з урахуванням іму-

нозапального профілю пацієнтів із РА.

Дані проведеного нами багатофакторного аналізу під-

тверджують, що активовані тромбоцити та тромбоцит-

лейкоцитарні комплекси можуть бути потенційними біо-

маркерами субклінічного ураження міокарда у пацієнтів 

із РА. Це підтверджується специфічним патерном дефор-

мацій — переважне ураження базальних сегментів при 

збереженому глобальному стрейні, що говорить про за-

пальний механізм патології з активацією тромбоцитів.

Обмеження дослідження. Отримані нами результати 

мають достатню точність, проте для отримання більш 

вірогідних даних необхідне обстеження на більшій ви-

бірці пацієнтів. Важливим є проведення проспектив-

них досліджень на великих когортах хворих на РА з ме-

тою оцінки інформативності отриманих результатів.

Висновки
У пацієнтів з РА виявлено вірогідне зниження кількос-

ті активованих тромбоцитів (CD41+/CD62p+), що може 

свідчити про функціональне виснаження тромбоцитів 
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в умовах хронічного системного запалення. Взаємодія 

тромбоцитів із моноцитами (CD14+/CD41+) залиша-

ється відносно стабільною при РА, тоді як формування 

тромбоцит-нейтрофільних комплексів (CD45+/CD41+) 

суттєво знижується, що може відображати зсув запаль-

ного процесу у бік моноцитарної відповіді. Активовані 

тромбоцити (CD41+/CD62p+) та тромбоцитарно-лей-

коцитарні комплекси позитивно корелюють з актив-

ністю захворювання (DAS28), рівнями С-реактивного 

білка, ревматоїдного фактора та ступенем діастолічної 

дисфункції, що підтверджує їх патогенетичну роль. По-

рівняння із хворими на ІХС та здоровими особами засвід-

чило специфічність тромбоцитарної дисфункції при РА, 

що відрізняється як від атеротромбозу, так і від норми.

Отримані результати свідчать про те, що оцінка акти-

вації тромбоцитів і їх взаємодії з лейкоцитами може бути 

використана як додатковий інструмент для стратифікації 

серцево-судинного ризику та моніторингу перебігу РА.

Конфлікт інтересів. Автори декларують відсутність 

конфлікту інтересів та фінансової зацікавленості при 

проведенні дослідження та написанні статті. 

Інформація про фінансування. Фінансова підтримка 

досліджень — відділ фундаментальних досліджень Ін-

ституту невідкладної і відновної хірургії імені В.К. Гу-

сака НАМН України, м. Київ, Україна; ТОВ «Нова діа-

гностика», м. Київ, Україна.

Внесок авторів. Узун К.С. — концепція та дизайн 

дослідження, відбір пацієнтів, збір та обробка мате-

ріалу, статистична обробка, написання тексту; Маль-

чевська Т.Й. — концепція та дизайн дослідження, 

аналіз отриманих даних; Третяк І.В. — проведення 

цитометричних обстежень, аналіз матеріалу; Гнилори-

бов А.М. — аналіз отриманих даних, статистична об-

робка, корекція тексту.
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Functional activity of platelets and platelet-leukocyte interaction 
in rheumatoid arthritis: association with subclinical cardiac involvement

Abstract. Platelet activation plays a crucial role in the pathogen-

esis of rheumatoid arthritis (RA) and its associated cardiovascu-

lar complications. Assessing platelet functional activity and plate-

let-leukocyte complexes (PLCs) may help elucidate mechanisms 

of subclinical myocardial involvement in RA. The purpose was to 

evaluate platelet activation and PLCs in RA patients and investi-

gate their relationship with disease activity and cardiac dysfunc-

tion compared to patients with ischemic heart disease (IHD) and 

healthy controls. A total of 124 subjects were examined: 57 with 

RA, 55 with IHD, and 12 healthy subjects. Flow cytometry was 

used to assess CD41+/CD62p+ platelets, CD14+/CD41+ (plate-

let — monocyte), and CD45+/CD41+ (platelet — neutrophil) 

aggregates. Echocardiography, speckle-tracking echocardiogra-

phy (STE), Modified DAS28 (Disease Activity Score), C-reactive 

protein (CRP), Rheumatoid factor (RF), Anti-citrullinated pro-

tein antibodies (ACPA), and N-terminal pro-brain natriuretic pep-

tide (NT-proBNP) were evaluated. RA patients exhibited signifi-

cantly reduced CD41+/CD62p+ levels (0.3 % vs. 1.0 % in IHD; 

p = 0.002) and lower CD45+/CD41+ aggregates (p < 0.01), sug-

gesting impaired platelet activation and interaction with neutro-

phils. CD14+/CD41+ levels remained stable. CD41+/CD62p+ 

levels positively correlated with DAS28, CRP, RF, NT-proBNP 

(r = 0.32–0.48), and inversely with GLS (r = –0.45). Similar cor-

relations were found for CD14+/CD41+ and CD45+/CD41+, in-

dicating their role in diastolic dysfunction and myocardial strain 

abnormalities. Regression analysis revealed that CD41+/CD62p+ 

was an independent predictor of elevated NT-proBNP (β = 0.43; 

p = 0.01), and CD14+/CD41+ was linked to reduced GLS 

(β = 0.36; p = 0.02). These associations were absent in IHD. A 

distinct myocardial impairment pattern was identified in RA, pre-

dominantly affecting basal segments. Impaired platelet activation 

and altered PLCs are characteristic of RA and associated with sub-

clinical myocardial dysfunction. These parameters may serve as 

early prognostic markers of cardiovascular risk in RA and support 

the development of personalized monitoring strategies.

Keywords: rheumatoid arthritis; platelets; platelet activation; 

flow cytometry; diastolic dysfunction; speckle-tracking echocar-

diography
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Introduction
Lo w back pain (LBP) is a global occupational health 

problem [1]. It has a complex aetiology and may happen 

due to irritation or injury of the muscles, ligaments, con-

nective tissues, joints, intervertebral discs, or spinal nerve 

roots [2]. Construction workers are involved in one of the 

most physically demanding occupations, making them 

exce edingly susceptible to LBP [3]. Musculoskeletal symp-

toms (MSS) are highly prevalent among construction 

workers, with studies reporting 57.9–78 % of workers ex-

periencing MSS in the past year [4, 5]. Despite the high 

prevalence, many workers do not seek medical treatment or 

miss work due to MSS [5].

Occupational factors significantly influence LBP preva-

lence, particularly among women. Key contributors include 

heavy lifting, prolonged standing or sitting in forward-lea-

ning postures, and frequent computer use [6]. Furthermore, 

physiological occupational risks, elevated exertion levels, 

and work-related frustration exacerbate LBP prevalence [7]. 

Globally, occupational LBP is significantly more prevalent 

among construction workers than in other professions [8]. 
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This increased prevalence is attributed to the job’s physical 

demands, including repetitive movements, awkward pos-

tures, and heavy lifting, which strain the musculoskeletal 

system considerably. Additionally, long working hours, es-

pecially those exceeding 44 hours per week, correlate with 

higher rates of LBP [9].

In Africa, LBP is a significant health issue, with preva-

lence rates higher than or comparable to global estimates 

[10]. In South Africa, a study found a lifetime LBP preva-

lence of 79.3 % among primary healthcare users [11]. The 

prevalence of chronic low back pain (CLBP) in the general 

population ranged from 18.1 to 28.2 % [12]. Risk factors 

for CLBP include biomechanical, psychological, socioeco-

nomic, and lifestyle factors [12]. Pain intensity, work ab-

sence, and bowel/bladder dysfunction were associated with 

more significant disability in CLBP patients [13].

LBP in construction workers requires urgent attention 

[14]. Therefore, the study aimed to determine the preva-

lence of LBP in construction workers and identify some of 

the risks associated with its occurrence in the eThekwini 

Municipality in South Africa.
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Low back pain among construction workers: 
a cross-sectional survey

Abstract. Background. Occupational-related lower back pain (LBP) has received growing attention, especially 
regarding its eff ect on work productivity and disability. Construction workers (CWs) are involved in one of the 
most physically demanding occupations, making them exceedingly susceptible to LBP. The objective was to 
determine LBP’s prevalence and identify selected risk factors among CWs within the eThekwini Municipality in 
KwaZulu-Natal, South Africa. Materials and methods. A cross-sectional survey was conducted on 256 CWs, and 
questionnaires were provided to participants at their respective companies. The questionnaire included sections 
on demographics, lifestyle, occupational risk factors, and LBP history. IBM SPSS version 28 was used to analyze the 
data. A p-value of < 0.05 was used to indicate statistical signifi cance. Both point prevalence (occurrence of LBP at 
the time of the survey) and period prevalence (occurrence of LBP over the past six months) were analyzed. Results. 
The point and period prevalences were 16.8 and 26.2 %, respectively. The results indicated that 36.6 % of current 
smokers reported LBP, with a higher incidence of 73.3 % among those smoking for over 15 years. Stress emerged as 
a signifi cant factor; 54.8 % of subjects experiencing work-related stress and 68.2 % under personal stress reported 
LBP, contrasted with only 22.8 % of those experiencing no stress. Scaff olders exhibited a higher LBP prevalence 
(50 %) than general workers (43.2 %), erectors (33.3 %), and bricklayers (30.5 %). Conclusions. LBP continues to 
be a signifi cant health burden for CWs, impacting their daily activities and causing disability. Therefore, a joint 
intervention strategy between health professionals and the construction industry is required. This will reduce 
absenteeism, stress, decreased productivity and activity limitations.
Keywords: low back pain; construction workers; lifestyle; occupational factors; South Africa
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Materials and methods
Research design

A descriptive, quantitative, cross-sectional survey was 

conducted among construction workers from two of the 

largest commercial construction companies in the eThek-

wini Municipality.

Population and sample size

The population of this study was 590 construction work-

ers from two companies. A sample of 256 was calculated 

 using Power Analysis and Sample Size (PASS) 2021 Soft-

ware, with a precision of 4 %, a proportion of 25 %, and a 

95% confidence level. All construction workers had to meet 

the definition of a construction worker. These included 

manual labourers, such as bricklayers, carpenters, excava-

tors, and scaffolders, who were involved in building struc-

tures on construction sites. Only subjects who were 16 years 

and older were allowed to participate in the study. The maxi-

mum age of participants was 65 years, which is the retire-

ment age in the South African labour force.

Data collection tools and process

A self-administered questionnaire (Supplement 1) was 

adapted from previous studies that had been validated [15, 

16]. Permission was sought and subsequently obtained from 

Adhikari B. et al. [15] and Dlungwane T. et al. [16] to adapt 

the questionnaire that they used in their studies. The adapted 

questionnaire included the following sections: demographics, 

lifestyle, occupational risk factors and LBP history. A panel of 

five experts evaluated the content vali dity through an expert 

focus group discussion, with relevant modifications made.

Data collection started after obtaining ethical approval, 

gatekeeper permission, and informed consent. Once the 

questionnaires were completed, they were placed into a box 

and then analysed by the researcher and the statistician.

Statistical analysis

The data was analysed using IBM SPSS version 28. De-

scriptive statistics, such as mean, standard deviation and 

range, were used to summarise continuous data. Frequency 

counts and percentages were used to summarise categori-

cal data. Risk factors for LBP were assessed for those who 

reported LBP. Pearson’s Chi-square tests or Fisher’s exact 

tests were deemed appropriate and were used to assess ca-

tegorical factors, while t-tests were used to assess mean dif-

ferences for continuous variables. A p-value of < 0.05 was 

used to indicate statistical significance.

Ethical considerations

Ethical clearance was obtained from the Institutional Re-

search Ethics Committee at the selected university (IREC 

303/22). Relevant gatekeeper permission was sought from all 

construction companies before the questionnaires were dis-

tributed. All participants provided signed informed consent.

Results
A total of 256 questionnaires were distributed to consen-

ting participants, all completed and returned, resulting in 

a 100 % response rate. Most of the study population were 

men (90.6 %, n = 232), while women accounted for 9.4 % 

(n = 24). Female participants were slightly older than their 

male counterparts, with a mean age of 37.5 ± 8.1 years, 

compared to 34.2 ± 9.2 years for the men.

Prevalence and characteristics of LBP

The point prevalence of LBP was 16.8 % (n = 43), and 

the period prevalence was 26.2 % (n = 67). There was a slight 

increase in the risk of the older people compared with the 

younger subjects, as those aged  27 years old, 34.8 % (n = 24) 

had LBP, while of those 41+ years old, 45.6 % (n = 26) had 

LBP. No association was found between LBP and sex. LBP 

was equally likely in men and women (31 % (n = 72) of men 

and 37.5 % (n = 9) of women). None of the demographic 

factors were significantly associated with LBP.

The most significant findings from Table 1 on LBP cha-

racteristics show that most participants (54.3 %) experi-

enced pain on both sides of their lower back, and 43.2 % 

reported daily pain. Mild pain was the most common, af-

fecting 48.1 % of participants. Additionally, 37.5 % indi-

cated that LBP impacted their job performance, and 37 % 

received treatment for LBP. Furthermore, results indicated 

that 29.6 % had missed work due to LBP, with most (83.3 %) 

missing 1–3 days.

The most frequently used health professional/treatment 

approach was a general practitioner, 56.7 %, followed by 

self-medication, 30 %. Thirty participants did not choose a 

chiropractor, neurologist, or orthopaedic surgeon.

Lifestyle factors associated with LBP

Lifestyle factors associated with LBP were identified 

(Table 2). Among smoking status, 36.6 % of current smo-

kers reported LBP, with a higher incidence of 73.3 % among 

those smoking for over 15 years. The higher number of ciga-

rettes smoked per day was significantly associated with LBP 

(p = 0.047). Alcohol consumption data indicated minimal 

variation, with 31.1 % of non-drinkers and 32.3 % of drink-

ers reporting LBP. However, LBP prevalence was notable 

among drinkers aged 11 to 15 years (54 %) and 6 to 10 years 

(45.2 %). These differences were statistically significant 

(p = 0.02).

Regular exercise showed a slightly elevated incidence of 

LBP, with 36.6 % of participants reporting pain, compared 

to 25.4 % of non-exercisers. Gym-goers exhibited a higher 

percentage of LBP at 47.6 %, while cyclists reported LBP at 

50 %. Stress emerged as a significant factor; 54.8 % of indi-

viduals experiencing work-related stress and 68.2 % under 

personal stress reported LBP, contrasted with only 22.8 % of 

those experiencing no stress. These differences were statisti-

cally significant (p < 0.001).

Occupational factors associated with LBP

LBP was observed across various categories of work. Re-

garding the job performed, scaffolders exhibited a high pre-

valence of LBP, with 50 % reporting symptoms. In compari-

son, general workers experienced LBP at a rate of 42.2 %, 

followed by 34.7 % of the carpenters, erectors (33.3 %), 

bricklayers (30.5 %), formwork (27.3 %), and concrete mi-

xers (25 %), and the excavators had a lower prevalence of 
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23.5 %. These differences were not statistically significant 

(p = 0.08).

Among individuals performing repetitive tasks, the LBP 

rate was 37.6 %, while those engaged in bending or twisting 

movements exhibited an LBP prevalence of 35.6 %. Addi-

tionally, 34.7 % of workers who stood or sat for prolonged 

periods and 34.3 % of those involved in heavy material lif-

ting reported LBP.

Table 1.  Characteristics of LBP in the study population

Characteristics/Indices Variables Frequency (n) Percentage

Location of pain

Right side 24 30

Left side 13 16

Both sides 44 54

Frequency of LBP

Daily 35 43

Weekly 22 27

Monthly 20 25

Permanently 4 5

Description of pain

Mild 39 48

Moderate 31 38

Severe 11 14

Pain pattern
No 58 72

Yes 23 28

Impact on job performance
No 50 63

Yes 30 37

Absence from work due to LBP
No 57 70

Yes 24 30

Days of work missed in the last 
6 months

1–3 20 84

4–7 2 8

More than 7 1 4

More than one month 1 4

Treatment received for LBP
No 51 63

Yes 30 37

Table 2. Lifestyle factors associated with LBP in the study population

Factors Variables
No Yes

p
Number (n) Percentage Number (n) Percentage

Years smoked

Less than 1 11 73.3 4 26.7

0.02

1–5 28 75.7 9 24.3

6–10 13 56.5 10 43.5

11–15 7 70 3 30

More than 15 4 26.7 11 73.3

Total 63 63 37 37

Number of 
cigarettes per 
day

1–5 39 68.4 18 31.6

0.047

6–10 14 50 14 50

11–15 5 100 0 0

16–20 1 20 4 80

More than 20 1 50 1 50

Total 60 61.9 37 38.1

Stress

No stress 149 77.2 44 22.8

< 0.001
Work 14 45.2 17 54.8

Personal 7 31.8 15 68.2

Both personal and work 4 44.4 5 55.6
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In the cohort of workers booked off work in the last six 

months, 42.1 % reported LBP, compared to 30 % of those 

who had not been booked off. The prevalence of LBP in-

creased with the number of days absent, with 30.4 % repor-

ting LBP after 0–1 days of absence, with higher rates ob-

served with more days off. LBP was more common among 

workers with less than one year of experience, at 37.5 %, 

decreasing to 26.9 % for those with 10 or more years of ex-

perience.

Regarding workload, 32.6 % of those working 3–5 days 

per week and 31.4 % working 6–7 days reported LBP. Work-

ers logging 8–11 hours per day reported an LBP rate of 

31.3 %, while those working more than 12 hours per day ex-

hibited a lower prevalence of 25 %. Notably, although differ-

ences were observed between individuals experiencing LBP 

and those not related to occupational risk factor exposure, 

these differences were not statistically significant. Table 3 

provides information on the occupational factors associated 

with LBP.

Discussion
The results from this study provided insight into the 

prevalence, characteristics of LBP, and factors associated 

with LBP, such as lifestyle and occupational factors. The 

Table 3. Occupational factors associated with LBP in the study population

Factors Variables
No Yes

p
Number (n) Percentage Number (n) Percentage

Booked off work in the 
last 6 months

No 152 70 65 30
0.14

Yes 22 57.9 16 42.1

Days absent in the last 6 
months

0–1 16 69.6 7 30.4

0.33
2–3 5 45.5 6 54.5

4–5 2 50 2 50

More than 5 0 0 1 100

Years working in 
construction

Less than 1 35 62.5 21 37.5

0.66
1–5 57 68.7 26 31.3

5–10 33 67.3 16 32.7

10 or more 49 73.1 18 26.9

Days worked per week
3–5 31 67.4 15 32.6

0.89
6–7 144 68.6 66 31.4

Hours worked per day

Less than 8 5 50 5 50

0.61
8–11 156 68.7 71 31.3

12 8 72.7 3 27.3

More than 12 6 75 2 25

Job performed

Bricklayer 41 69.5 18 30.5

0.08

Scaffolder 9 50 9 50

Erector 12 66.7 6 33.3

Excavation 13 76.5 4 23.5

Formwork 16 72.7 6 27.3

Concrete mixer 15 75 5 25

Carpenter 32 65.3 17 34.7

General worker 21 56.8 16 43.2

Other 16 100 0 0

Performing the same task 
over and over

No 117 71.8 46 28.2
0.12

Yes 58 62.4 35 37.6

Sitting/standing for long 
periods

No 113 70.2 48 29.8
0.41

Yes 62 65.3 33 34.7

Bending or twisting 
movements

No 99 71.7 39 28.3
0.21

Yes 76 64.4 42 35.6

Working in awkward 
positions

No 129 69.7 56 30.3
0.45

Yes 46 64.8 25 35.2

Carrying or lifting heavy 
material or equipment

No 106 70.2 45 29.8
0.45

Yes 69 65.7 36 34.3

Other
No 166 67.5 80 32.5

0.13
Yes 9 90 1 10
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study revealed that the point prevalence of LBP was 16.8 %, 

and the period prevalence was 26.2 %. There was a slight 

increase in risk for older people compared with younger 

people. LBP is a prevalent global health issue with signifi-

cant personal and societal impacts. Studies report varying 

prevalence rates, with point prevalence ranging from 1.0 

to 58.1 % (mean: 18.1 %), 1-month prevalence from 12 

to 33 %, and 1-year prevalence from 0.8 to 82.5 % (mean: 

38.1 %) [17–19]. Chronic LBP prevalence increases with 

age, peaking between 40–80 years, and is more common in 

women [20, 21].

A significant association between smoking and LBP was 

observed, with prolonged smoking (15 years or more) linked 

to a markedly higher prevalence of LBP (73.3 %). Additio-

nally, the number of cigarettes smoked per day was also 

found to have a significant association with LBP. Recent 

studies demonstrate a strong association between smoking 

and an elevated risk of LBP and spinal disorders. Smok-

ers have higher odds of developing LBP, intervertebral disc 

disease, spinal stenosis, and spondylolisthesis compared to 

non-smokers [22, 23]. Mendelian randomisation analysis 

indicates a causal link between smoking initiation and LBP 

risk [24]. A study conducted by Pirouzi S. et al. [25] found 

that the prevalence of LBP was highest among long-term 

smo kers, particularly those who have been smoking for 9 to 

13 years.

Similarly, a higher cigarette consumption increases the 

likelihood and severity of reported pain [25, 26]. Yang Q.H. 

et al. [27] argue that smoking correlates with increased pain 

intensity, functional disability, and psychological distress in 

chronic LBP patients. Smoking significantly contributes to 

the global health and economic burden of LBP and rheuma-

toid arthritis [28].

In contrast to smoking, no significant association was 

found between alcohol consumption and LBP. The inci-

dence of LBP among drinkers (32.3 %) and non-drinkers 

(31.1 %) was relatively similar, with no statistically signifi-

cant differences observed. However, a slightly higher preva-

lence of LBP was noted among individuals who had been 

drinking for more extended periods, specifically those who 

had been consuming alcohol for 11 to 15 years (54 %). Re-

search indicates a complex interplay between alcohol con-

sumption and LBP. While some studies report no causal 

link between alcohol and LBP risk [24], others suggest that 

moderate alcohol intake correlates with reduced pain se-

verity and enhanced physical function in chronic pain pa-

tients [29].

Conversely, a large-scale study identified an associa-

tion between current or former alcohol use and LBP [30]. 

A meta-analysis indicated a non-linear inverse relationship 

between alcohol consumption and chronic pain prevalence 

[31]. In contrast, individuals with alcohol use disorder ex-

hibit an elevated risk of developing pain disorders and in-

creased analgesic consumption [32]. Additionally, pain-re-

lated anxiety is linked to a higher likelihood of concurrent 

alcohol and prescription opioid use [33]. The interaction 

between alcohol and pain is bidirectional and involves intri-

cate neurobiological mechanisms [34], necessitating further 

investigation to elucidate this relationship.

The relationship between physical activity (PA) and LBP 

was interesting. Regular exercisers reported a slightly higher 

incidence of LBP (36.6 %) than non-exercisers (25.4 %). 

Furthermore, gym-goers (47.6 %) and cyclists (50 %) ex-

hibited notably higher rates of LBP. This contrasts with the 

common assumption that regular PA, particularly exercise, 

helps to prevent musculoskeletal disorders by improving 

muscle strength, flexibility, and overall physical conditio-

ning. Research on the association between PA and LBP 

presents mixed results. Moderate total and leisure-time 

PA correlates with a reduced risk of LBP in adults [35, 36]. 

Conversely, both low and high PA levels may elevate LBP 

risk in children and adolescents [37]. In older adults, higher 

engagement in sports, leisure time, and total PA is inversely 

related to chronic LBP [38]. Occupational PA, incredibly 

strenuous tasks, may heighten the chronic LBP risk [39]. 

Sedentary behaviours can modulate the PA-LBP relation-

ship [36]. While overall sitting time may not correlate with 

LBP, moderate and vigorous PA could increase the risk rela-

tive to light PA [40]. Understanding how diverse PA levels 

and types influence LBP can guide the formulation of PA 

recommendations and pain management strategies across 

age demographics.

The study found a significant association between stress 

and LBP, with subjects experiencing work-related stress 

(54.8 %) and personal stress (68.2 %) reporting signifi-

cantly higher rates of LBP compared to those who repor-

ted no stress (22.8 %). Numerous studies have established 

a correlation between elevated perceived stress levels and 

an increased incidence of LBP [41–44]. This association 

is evident across diverse populations, including eldercare 

workers, healthcare professionals, and students [42, 43, 

45]. Chronic stress, work-related stressors, and psychoso-

cial factors significantly contribute to the onset and aggra-

vation of LBP [46, 47]. Furthermore, stress is linked to a 

symptom triad comprising chronic pain, fatigue, and de-

pression [46]. Chung et al. [44] argued that stress manage-

ment interventions, such as sleep enhancement programs, 

could mitigate LBP by reducing psychological and physi-

cal stressors.

The study’s results indicated that certain occupational 

groups, particularly scaffolders (50 %) and general workers 

(43.2 %), experience higher LBP rates than other workers. 

These findings are consistent with the studies by Chung J.W. 

et al. [44] and Anwer S. et al. [48], highlighting the physi-

cally strenuous tasks performed by scaffolders and general 

workers as significant contributors to LBP. The tasks re-

quired in these jobs, such as heavy lifting, manual handling 

of materials, and repetitive movements, are known to in-

crease the risk of musculoskeletal disorders, including LBP. 

In response, the literature suggests several ergonomic inter-

ventions to mitigate these risks. For instance, Yin Z. and 

Caldas C. [49] recommend reducing the weight of materials 

lifted and promoting mechanical lifting devices. Other sug-

gestions include team lifting and the use of adjustable work-

stations to improve posture and reduce the physical strain on 

workers [50]. These interventions are critical in addressing 

the occupational risk factors for LBP and should be incor-

porated into workplace health and safety protocols.
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The study exhibits several strengths, notably its focus on 

construction workers at high risk for LBP due to the physi-

cally demanding nature of their occupations. It analyses 

various factors, including age, lifestyle choices, and work-

related risks, enhancing the understanding of LBP influ-

ences. The study employs robust statistical methodologies, 

ensuring the reliability of the results. It identifies significant 

risk factors, such as smoking and stress, which could inform 

workplace health initiatives.

However, certain limitations should be acknowledged. The 

study’s design facilitates the observation of correlations be-

tween risk factors and LBP but does not establish causation. 

Furthermore, the research is limited to workers from two con-

struction companies in a single location, potentially restricting 

the generalizability of the findings to the broader construction 

workforce. The reliance on self-reported data regarding smo-

king and stress levels may also introduce inaccuracies.

To address these limitations, future research should adopt 

longitudinal approaches to elucidate the temporal relation-

ships between risk factors and LBP. Expanding the sample 

to include a diverse range of workers from various regions 

and companies would enhance the applicability of findings 

across the construction sector. The study advocates for in-

tervention research to evaluate the effectiveness of strate-

gies such as ergonomic training, workplace modifications, 

and stress management programs. Collaboration between 

employers and policymakers is crucial for developing com-

prehensive health and safety programs that encompass er-

gonomic assessments, preventive health screenings, and 

educational initiatives regarding the risks associated with 

smoking and stress. Implementing wellness programs that 

promote smoking cessation, mental health support, and tai-

lored fitness initiatives could significantly mitigate the risk 

of LBP among construction workers.

Conclusions
This study found a high prevalence of LBP among con-

struction workers, significantly associated with smoking 

and stress. Scaffolders, general workers, and erectors were 

most affected, highlighting job-related physical demands. 

Effective interventions require a comprehensive approach 

addressing both ergonomic and lifestyle factors. Employers 

and policymakers should collaborate on workplace health 

programs including ergonomic evaluations, training, and 

stress/smoking cessation support to improve worker well-

being.

Supplement 1

Research Questionnaire

Welcome to this research study entitled: “The epidemiology of low back pain in construction workers 
in the eThekwini Municipality of KwaZulu-Natal”.

Please answer the questions below (tick the appropriate box or fi ll in where necessary).

Section A: Demographics

1. Sex
‪ Male
‪ Female   

2. Age (years) ___________
3. Height (meters) __________
4. Weight (kilograms) ________

Section B: Lifestyle factors

5. What is your smoking status?
‪ Current smoker
‪ Ex-smoker
‪ Non-smoker

6. If current/ex-smoker, how many years have you smoked for?
‪ Less than 1 year
‪ 1–5 years
‪ 6–10 years
‪ 11–15 years
‪ More than 15 years

7. If current/ex-smoker, how many cigarettes do/did you smoke 
per day?

‪ 1–5
‪ 6–10
‪ 11–15
‪ 16–20

‪ More than 20
8. Do you consume alcohol?

‪ Yes
‪ No

9. If yes, how many years have you been drinking alcohol for?
‪ Less than 1 year
‪ 1–5 years
‪ 6–10 years
‪ 11–15 years
‪ More than 15 years

10. How often do you drink alcohol?
‪ Everyday
‪ Once a week
‪ Twice a week
‪ Occasionally

11. How many tots of alcohol do you drink per week? Note: 1 tot 
equals 1 glass of beer, 1 glass of wine, a single spirit drink (25 ml)

‪ Less than 1 tot
‪ 1–6 tots
‪ 7–12 tots
‪ 13–18 tots
‪ More than 18 tots

12. Do you exercise regularly (i.e. 3 times per week or more)? If 
not, please move to question 17

‪ Yes
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‪ No
13. If yes, please select the type of exercise performed? (You may 

tick more than one option)
‪ Running/jogging
‪ Walking
‪ Cycling
‪ Gyming 
‪ Swimming
‪ Soccer
‪ Basketball
‪ Other (please specify) ____________________

14. How many exercise sessions do you perform per week?
‪ 3–4
‪ 5
‪ Greater than 5 times

15. How long (in minutes) do you exercise per session?
‪ Less than 30
‪ Approximately 30 minutes 
‪ Between 30 and 60 minutes
‪ 60 minutes or more

16. How vigorous (strong/intense) is your exercise?
‪ Light breathing
‪ Moderately fast breathing
‪ Fast breathing
‪ Very fast breathing

17. Are there any stresses that you currently experience or have 
experienced in the last 6 months?

‪ No stress experienced
‪ Work-related stress
‪ Personal stress
‪ Both work and personal stresses

18. Have you ever been booked off  work for stress in the last 6 
months?

‪ Yes
‪ No

19. If yes, for how many days were you absent from work over 
the past 6 months?

‪ 0–1 day
‪ 2–3 days
‪ 4–5 days
‪ More than 5 days

Section C: Occupational factors

20. How many years have you been working in construction?
‪ Less than one year
‪ 1–5 years
‪ Between 5 and 10 years
‪ 10 years or more

21. How many days do you work per week?
‪ Less than 3 days
‪ 3–5 days
‪ 6–7 days

22. How many hours do you work per day?
‪ Less than 8 hours
‪ 8–11 hours
‪ 12 hours
‪ More than 12 hours

23. What job do you perform? (Please tick one option)
‪ Bricklayer

‪ Scaff older
‪ Erector
‪ Excavation
‪ Form work
‪ Concrete mixer
‪ Carpenter
‪ General worker
‪ Other (please specify) ________________________

24. Does your job involve any of the following? (You may tick 
more than one option)

‪ Performing the same task over and over
‪ Sitting/standing for long periods
‪ Bending or twisting movements
‪ Working in awkward positions
‪ Carrying/lifting of heavy materials and equipment 
‪ Other (please specify) ________________________

Section D: Low back pain history

25.1. Have you experienced low back pain in the last 6 months?
‪ Yes
‪ No

25.2. Are you currently experiencing low back pain?
‪ Yes
‪ No

If you have no low back pain or no history of low back pain 

over the last 6 months, you do not need to answer this section.

26. Which side is the low back pain experienced?
‪ Right
‪ Left
‪ Both right and left sides

27. How often do you experience low back pain?
‪ Daily
‪ Weekly
‪ Monthly
‪ Permanently

28. How would you describe the pain?
‪ Mild
‪ Moderate
‪ Severe

29. Does the low back pain extend into your leg(s)?
‪ Yes
‪ No

30. Does the low back pain aff ect your ability to perform your 
job?

‪ Yes
‪ No

31. Have you ever taken time off  from work due to the low back 
pain? 

‪ Yes
‪ No

32. If yes, how many days in total over the last 6 months?
‪ 1–3 days
‪ 4–7 days
‪ More than 7 days
‪ More than 14 days
‪ More than 1 month

33. Have you ever received treatment for low back pain over the 
past 6 months?

‪ Yes
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‪ No
34. If yes to the above, please tick what treatment? (You may tick 

more than one option)
‪ General practitioner
‪ Physiotherapist
‪ Chiropractor
‪ Traditional healer
‪ Self-medication
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Біль у нижній частині спини у будівельників: 
перехресне дослідження

Резюме. Актуальність. Біль у нижній частині спини 

(БНС), пов’язаний із професійною діяльністю, привертає 

все більше уваги, особливо щодо його негативного впливу 

на продуктивність праці та інвалідність. Будівельні робітни-

ки (БР) мають одну з найбільш фізично тяжких професій, що 

робить їх надзвичайно чутливими до БНС. Мета: вивчити 

поширеність БНС та визначити окремі фактори ризику се-

ред БР у муніципалітеті Етеквіні (Квазулу-Натал, Південна 

Африка).  Матеріали та методи. Перехресне опитування 

проведено серед БР за місцем роботи у відповідних компа-

ніях. Анкета включала розділи щодо демографічних показ-

ників, способу життя, професійних факторів ризику та істо-

рії БНС. Для аналізу даних використовували програму IBM 

SPSS версії 28. Статистично значущі відмінності між група-

ми підтверджували з використанням показника р < 0,05. Бу-

ло проаналізовано поширеність БНС на момент обстеження 

та протягом останніх 6 міс. Результати. Поширеність БНС 

на момент обстеження та протягом останніх 6 міс. станови-

ла відповідно 16,8 та 26,2 %. За результатами аналізу виявле-

но, що 36,6 % курців, які палили на момент обстеження, ма-

ли БНС, а серед тих, хто курить понад 15 років, цей показник 

становив 73,3 %. Важливим фактором БНС був стрес: 54,8 % 

пацієнтів, які зазнали стресу внаслідок роботи, і 68,2 % осіб 

зі стресом, пов’язаним з особистими причинами, повідомля-

ли про БНС на відміну від 22,8 % обстежених, які не відчува-

ли стресу. Монтажники риштувань продемонстрували біль-

шу поширеність БНС (50 %), ніж різноробочі (43,2 %), мон-

тажники (33,3 %) та муляри (30,5 %). Висновки. БНС про-

довжує залишатися значним тягарем для здоров’я БР, впли-

ваючи на їхню повсякденну діяльність і спричиняючи інва-

лідність. Тому необхідна спільна стратегія втручання між ме-

дичними працівниками та будівельною галуззю. Це змен-

шить прогули, стрес, поліпшить продуктивність та обмежен-

ня активності.

Ключові слова: біль у попереку; будівельники; спосіб жит-

тя; професійні фактори; Південна Африка
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Вступ
Остеоартрит (ОА) — найпоширеніше хронічне за-

хворювання суглобів людини, що є однією з головних 

причин інвалідності. Захворюваність і поширеність ОА 

невпинно зростають у більшості країн світу, фарма-

кологічне лікування захворювання не має доведеного 

істотного впливу на прогресування втрати функції су-

глобів, а потреба в ендопротезуванні та інвалідизація 

пацієнтів визначають суттєве медико-соціальне зна-

чення цієї патології [1–3].
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Післятравматичний остеоартроз (ПТОА) становить 

до 12 % у структурі ОА загалом, розвивається як після 

кістково-хрящових переломів, так і після розривів та 

пошкоджень зв’язкового апарату суглоба; може фор-

муватись уже в молодому віці; частіше вражає суглоби 

нижніх кінцівок і має прогресуючий перебіг [2].

Суглобовий  гіаліновий хрящ — сполучна ткани-

на з унікальною структурою, що має амортизацій ні 

властивості, а гладкість суглобових поверхонь макси-

мально зменшує тертя під час рухів [3]. Також він має 

УДК 616-022.6-085:611-018.1-235 DOI: https://doi.org/10.22141/pjs.15.3.2025.471

Бур’янов О.А.1, Омельченко Т.М.1, Хіміон Л.В.2, Базаров М.О.1, 
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Мезенхімальні стовбурові клітини 
кісткового мозку в лікуванні пацієнтів 

з остеоартритом колінного суглоба

Резюме. Актуальність. Використання мезенхімальних стовбурових клітин (МСК) при ураженнях суглобів 
є надзвичайно дискусійним питанням через наявність численних невирішених проблем як у розумінні біо-
логічних властивостей МСК, так і в аспекті їх практичного застосування. Метою дослідження було оцінити 
функціональні результати та клінічну ефективність застосування автологічних МСК, отриманих з кісткового 
мозку , при  лікуванні пацієнтів з післятравматичним остеоартритом (ПТОА) колінного суглоба (КС) на ранніх 
стадіях протягом шестимісячного періоду спостереження. Матеріали та методи.  Проліковано 28 пацієн-
тів з ПТОА колінного суглоба I–II стадії за Kellgren-Lawrence. Серед них 11 (39,0 %) чоловіків і 17 (61,0 %) жінок, 
середній вік — 44,80 ± 10,95 року.  Середній термін після отриманої травми становив 7,8 ± 0,5 року. Забір МСК 
проводили з крила клубової кістки та культивували їх в умовах біотехнологічної лабораторії. Внутрішньосу-
глобове введення виконували при загостренні ПТОА одноразово (50 млн клітин).  Ефективність оцінювали че-
рез 6 міс. Критерії оцінки: потреба в нестероїдних протизапальних препаратах (НПЗП), кількість загострень 
ПТОА; функціональний стан суглоба за шкалами Лісхольма і WOMAC. Больовий синдром оцінювали за ві-
зуальною аналоговою шкалою (ВАШ), якість життя — за шкалою 36-Item Short Form Survey (SF-36). Резуль-
тати. Через 6 міс. після застосування МСК отримано позитивну динаміку за всіма категоріями оцінювання 
стану КС: біль за ВАШ зменшився до 2,2 ± 0,3 бала (р < 0,05); функціональна активність за шкалою Лісхольма 
зросла на 29,4 % (р < 0,01), загальний індекс WOMAC зменшився на 51,7 % (р < 0,01); показник якості життя 
(за шкалою SF-36) зріс на 57,7 ± 9,3 % (р < 0,01). Крім того, протягом наступного після застосування МСК 6-мі-
сячного періоду клінічного спостереження продемонстровано істотне зниження частоти загострень ПТОА 
порівняно з попереднім 6-місячним періодом і зменшення потреби в застосуванні НПЗП. Висновки. МСК є 
ефективним і безпечним методом лікування ПТОА КС на ранніх стадіях, супроводжується вірогідним змен-
шенням показників больового синдрому, покращанням функції суглоба та якості життя, а також зменшенням 
кількості загострень ПТОА та потреби у використанні НПЗП щонайменше протягом 6 місяців.
Ключові слова: остеоартрит; хондральні пошкодження; мезенхімальні стовбурові клітини; регенеративна 
медицина
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алімфатичну, аваскулярну і гіпоклітинну структуру, 

що в поєднанні зі слабкою метаболічною активністю 

обумовлює обмеження регенерації  [2, 3].

Незважаючи на велику кількість досліджень, ліку-

вання хворих з ОА залишається вагомою медико-со-

ціальною проблемою, оскільки переважна більшість 

сучасних способів лікування ОА спрямовані на усу-

нення запальних і больових реакцій і не впливають на 

оптимізацію умов для підтримки і стимуляції регене-

раторних можливостей хряща. 

Одним з найбільш сучасних та актуальних напрям-

ків в лікуванні дегенеративно-дистрофічних захворю-

вань суглобів і хондральних пошкоджень є викорис-

тання мезенхімальних стовбурових клітин (МСК). 

Відомо, що стовбурові клітини виділяють велику кіль-

кість біологічно активних речовин, що прискорюють 

метаболізм, стимулюють ангіогенез і мають здатність 

до проліферації та диференціації в інші типи клітин.

Доведеною є здатність МСК до хондрогенної дифе-

ренціації шляхом експресії колагену II типу і кислих 

мукополісахаридів, які є характерними для гіаліново-

го хряща. Ключова роль використання мультипотент-

них МСК при остеоартриті полягає в індукції проце-

сів регенерації хрящової тканини [4–6].

МСК знаходяться майже в усіх органах і вважають-

ся стратегічним запасом для заміни або відновлення 

пошкоджених тканин. Найчастіше мезенхімальні 

стовбурові клітини виділяють з кісткового мозку, жи-

рової тканини, плаценти й пуповини.

МСК кісткового мозку показали значно вищу ос-

теогенну і хондрогенну здатність порівняно з адипо-

генними МСК, мали більш ранню та більш високу 

активність лужної фосфатази, відкладення кальцію 

та експресію генів, пов’язаних з остеогенезом і хон-

дрогенезом, і асоційованого з остеогенезом білка ос-

теопонтину [7, 8]. МСК, отримані з кісткового мозку, 

характеризуються кращою здатністю до проліферації 

та утворення колоній, ніж МСК, що одержані з жиро-

вої тканини [9].

Було розглянуто опубліковані результати дослі-

джень на предмет ефективності застосування МСК 

для лікування ОА [10–23]. Використовували кількість 

клітин у діапазоні від 1 × 106 до 150 × 106 одиниць, мода 

вибірки становить 50 × 106, на другому місці за час-

тотою використання була доза 10 × 106. Проте, спи-

раючись на висновок Y. Song та співавт. [24], у яких 

серед порівнюваних доз були 10 × 106 і 50 × 106, можна 

зробити висновок про доцільність застосування саме 

дози 50 × 106.

Проблема використання МСК є надзвичайно дис-

кусійною, залишаються численні невирішені питання 

як у розумінні біологічних властивостей МСК, так і в 

їх практичному застосуванні. Попри певні протиріч-

чя у поглядах науковців, безпека використання МСК 

при травмах та їх наслідках є безперечною [25].

Отже, розбіжність поглядів щодо використання 

МСК з огляду на недостатню кількість клінічних до-

сліджень зумовлює підвищений інтерес до вивчення 

даної методики лікування.

Мета — оцінити функціональні результати та клі-

нічну ефективність застосування автологічних МСК, 

отриманих з кісткового мозку, при лікуванні пацієнтів 

з ПТОА на ранніх стадіях протягом шестимісячного 

періоду спостереження.

Матеріали та методи
Популяція

При включенні в дослідження всі пацієнти під-

писували інформовану згоду на участь, а дизайн і 

протокол дослідження були схвалені Комісією з біо-

етичної експертизи при Національному медичному 

університеті імені О.О. Богомольця (протокол № 12 

від 08.09.2024).

Обстежено й проліковано 28 пацієнтів із ПТОА 

колінного суглоба (КС) I–II стадії за Kellgren-

Lawrence віком від 27 до 58 років (середній вік — 

44,80 ± 10,95 року). Серед них 11 (39,0 %) чоловіків і 

17 (61,0 %)  жінок.

У дослідження було включено пацієнтів з ідентич-

ною первинною однобічною травмою — пошкоджен-

ням менісків. Середній термін після отриманої травми 

становив 7,80 ± 0,53 року. Усім пацієнтам після трав-

ми було виконано артроскопічне втручання в об’ємі 

парціальної резекції пошкоджених частин меніска і 

дебридменту, середній час від травми до операції ста-

новив 34,0 ± 1,6 дня. Крім того, у 12 пацієнтів під час 

артроскопічної ревізії було зафіксовано пошкоджен-

ня суглобового хряща колінного суглоба 1–2-го сту-

пеня за класифікацією Outerbridge.

На момент звернення пацієнти мали скарги на біль 

і порушення функції КС на тлі післятравматичного 

дегенеративно-дистрофічного ураження.

У дослідження не включали пацієнтів з іншими 

захворюваннями суглобів і загальними захворюван-

нями, які могли істотно вплинути на досліджувані 

параметри і/або результати дослідження (порушення 

функції ендокринних органів, захворювання крово-

творних органів; будь-які неконтрольовані захворю-

вання внутрішніх органів, інфекції тощо).

Методи дослідження та лікування

Усім пацієнтам виконували комплексне клініко-

лабораторне й інструментальне обстеження: паці-

єнти заповнювали опитувальник симптомів і пере-

бігу ПТОА, надавали інформацію про застосування 

нестероїдних протизапальних препаратів (НПЗП) 

для лікування симптомів ОА за попередні 6 міс.; ви-

значався рівень функціональних порушень і болю за 

ВАШ, WOMAC і опитувальником Лісхольма; якість 

життя оцінювали за опитувальником SF-36; прово-

дився повний фізикальний і суглобовий огляд; ви-

конувалась рентгенографія КС із функціональним 

навантаженням і магнітно-резонансна томографія 

ураженого суглоба для об’єктивізації структурних 

змін у суглобі й підтвердження діагнозу. Лаборатор-

не обстеження включало визначення показників за-

гального і біохімічного аналізу крові, коагулограму, 

С-реактивний білок, ревматоїдний фактор, обсте-
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ження на вірусні гепатити, RW, ВІЛ/СНІД, загаль-

ний аналіз сечі.

Виконували забір клітин кісткового мозку з кри-

ла клубової кістки та в умовах біотехнологічної ла-

бораторії REOCELL проводили їх культивування, у 

результаті чого одержували клітинний трансплантат, 

що являє собою культуру мультипотентних мезенхі-

мальних стовбурових клітин. Життєздатність клітин 

становила від 89 до 95 %.

Час, потрібний для культивування МСК кістково-

го мозку в необхідній концентрації, становив близько 

1,5 міс. Протягом цього часу пацієнтам призначали 

лікування загострення ОА за рекомендаціями ESCEO 

(2019) із застосуванням НПЗП у середньодобових 

дозах, рецептурних препаратів хондроїтину і/або 

глюкозаміну. Усі пацієнти заповнювали щоденники 

симптомів ОА і прийому НПЗП та одержували реко-

мендацію звернутись до лікаря при наступному заго-

стренні.

Після одержання культури клітин МСК при розви-

тку загострення лікування післятравматичного остео-

артриту здійснювали шляхом внутрішньосуглобового 

введення суспензії культивованих мультипотентних 

клітин (50 млн), змішаних з 2% розчином гіалурона-

ту (молекулярна маса 1–2 млн Да) загальним об’ємом 

3,0 мл.

Ефективність лікування оцінювали через 6 місяців 

після застосування МСК, результати порівнювали з 

відповідними показниками до лікування. 

Критерії оцінки результату: потреба в НПЗП, 

кількість загострень ПТОА за період спостереження; 

функціональний стан суглоба за шкалами Лісхольма 

і WOMAC. Больовий синдром оцінювали за візуаль-

ною аналоговою шкалою, якість життя — за шкалою 

36-Item Short Form Survey (SF-36).

Статистичний аналіз виконували з використанням 

програм Microsoft Excel 2019 і StatSoft Statistica 10. 

Результати подані у вигляді середнього та його ста-

тистичного відхилення (M ± SD). Статистичну віро-

гідність визначали при р < 0,05 при аналізі відповід-

них показників до та після проведення лікування за 

критерієм χ2.

Результати
Протягом 6-місячного періоду спостереження в па-

цієнтів з ПТОА на ранніх стадіях отримано позитивну 

динаміку інтенсивності больового синдрому, функці-

онального стану КС і якості життя (табл. 1).

Отже, після застосування культивованих МСК, 

одержаних з кісткового мозку, пацієнтами відзна-

чено зменшення інтенсивності суглобового болю на 

68,2 %; у всіх пацієнтів спостерігали підвищення су-

марного бала за шкалою Лісхольма: до введення МСК 

середній бал становив 63,5 ± 1,4 (відповідає оцінці 

«незадовільно»), а через 6 міс. після проведеного ліку-

вання — 82,0 ± 1,1 (відповідає категорії «добре»); су-

марний показник за шкалою WOMAC покращився на 

51,7 % відносно результатів обстеження, отриманих 

до початку лікування.

За результатами аналізу даних щоденників пацієн-

тів встановлено вірогідне (p = 0,03) зменшення часто-

ти епізодів загострень ПТОА упродовж періоду 6-мі-

сячного спостереження з 1,8 ± 0,5 раза до введення 

МСК (кожне загострення потребувало застосування 

НПЗП) до 0,40 ± 0,12 раза з відповідним зменшен-

ням частоти прийому НПЗП, при цьому 20 пацієнтів 

(71,4 %) не мали жодного загострення ПТОА, яке б 

потребувало прийому НПЗП.

У жодного пацієнта не зареєстровано будь-яких не-

бажаних ефектів, пов’язаних із проведеною внутріш-

ньосуглобовою ін’єкцією МСК.

Клінічний випадок. Пацієнт 47 років. Скарги при 

зверненні на біль, локальний набряк і гіпертермію в 

правому колінному суглобі, що посилюються під час 

навантажень. При цьому суттєво порушується функці-

ональна здатність суглоба й опороздатність кінцівки. 

В анамнезі травма правого колінного суглоба 6,5 року 

тому, з приводу якої було виконано артроскопічне хі-

рургічне втручання: парціальна резекція заднього рога 

і тіла латерального меніска, дебридмент, у післяопера-

ційному періоді скарг не відзначав. На час звернення 

пацієнт зазначив, що подібні загострення больово-

го синдрому почали виникати упродовж останнього 

року, а даний епізод є четвертим. Минулі загострен-

ня лікував із застосуванням НПЗП (ібупрофен у дозі 

400 мг 2 рази на добу із середньою тривалістю курсу 

лікування 1 тиждень). Також пацієнт відзначив, що 

застосування ібупрофену на сьогодні не дає бажаного 

результату. Коморбідність не обтяжена, індекс маси ті-

ла — 28,9 ум.од.

З метою уточнення діагнозу пацієнту було прове-

дено дообстеження. За результатами рентгенографії 

колінних суглобів з функціональним навантаженням 

встановлено рентгенологічні ознаки остеоартриту ІІ 

стадії за класифікацією Kellgren-Lawrence. За даними 

магнітно-резонансної томографії (МРТ) правого ко-

Таблиця 1. Інтенсивність больового синдрому і показники функції колінного суглоба 
до та після внутрішньосуглобового введення МСК

Показник До введення МСК Через 6 міс. після введення МСК р

Біль за ВАШ, бали 6,9 ± 0,9 2,2 ± 0,3 0,004

WOMAC, бали 68,6 ± 1,5 33,5 ± 0,9 0,005

Шкала Лісхольма, бали 63,5 ± 1,4 82,0 ± 1,1 0,04

Шкала якості життя SF-36, % 45,2 ± 4,2 69,2 ± 3,4 0,02
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лінного суглоба встановлені післяопераційні дегене-

ративні зміни з боку заднього рога і тіла латерального 

меніска правого колінного суглоба, хондромаляція 

хряща латерального та медіального виростка правої 

стегнової та великогомілкової кісток (gr. 4 з боку лате-

ральних виростків; gr.1–2 з боку медіальних) (рис. 1). 

Центральна дегенерація заднього рога медіального 

меніска з косим розривом (Stoller II). Помірний си-

новіт (супрапателярний бурсит). Після дообстеження 

пацієнту запропоноване лікування у вигляді внутріш-

ньосуглобового введення суспензії культивованих 

мультипотентних клітин (50 млн), змішаних із 2% 

розчином гіалуронату (молекулярна маса 2 млн Да) 

загальним об’ємом 3,0 мл. Після введення небажа-

них реакцій або побічних ефектів не спостерігалося. 

Контрольна рентгенографія, МРТ та оцінка функці-

ональних результатів виконані через 6 місяців після 

ін’єкції. 

Функціональна оцінка стану колінного суглоба за 

шкалою Лісхольма: до лікування — 68 балів (функці-

ональний стан — задовільний); через 6 місяців після 

введення МСК — 84 бали (функціональний стан — 

добрий).

Шкала WOMAC (Western Ontario 

and McMaster University): до лікуван-

ня — 67 балів; через 6 місяців після 

введення МСК — 31 бал.

Результати оцінки якості життя за 

опитувальником SF-36 (%) подані в 

табл. 2.

Оцінка рівня больового синдро-

му за ВАШ: до лікування — 7 балів 

(сильний біль), через 6 міс. після вве-

дення МСК — 2 бали (слабкий біль).

Поданий клінічний випадок де-

монструє позитивний ефект засто-

сування внутрішньосуглобового 

введення суспензії мультипотентних 

мезенхімальних клітин у поєднанні 

з гіалуроновою кислотою в пацієнта 

з дегенеративно-дистрофічним ура-

женням правого колінного суглоба на фоні посттрав-

матичних змін. Через 6 місяців після лікування відзна-

чено покращання функціонального стану суглоба (за 

шкалою Лісхольма — з 68 до 84 балів), зменшення ви-

раженості болю (за ВАШ — з 7 до 2 балів), покращан-

ня якості життя (SF-36) і зниження індексу WOMAC 

(з 67 до 31 бала). Контрольна МРТ підтвердила пози-

тивну динаміку у вигляді відновлення структури хря-

ща в ділянці попереднього дефекту. Побічних ефектів 

або ускладнень не спостерігали.

Отримані результати свідчать про ефективність і 

безпечність запропонованої біотехнологічної реге-

неративної терапії для пацієнтів з ранніми стадіями 

післятравматичного остеоартриту з хондральними де-

фектами.

Обговорення
Результати дослідження свідчать про клінічну 

ефективність застосування культивованих автоло-

гічних мезенхімальних стовбурових клітин, одержа-

них з кісткового мозку, змішаних із 2% гіалуроновою 

кислотою (молекулярна маса 1–2 млн Да) загальним 

Рисунок 1. МРТ-картина правого колінного суглоба до введення МСК: 
А) післяопераційні дегенеративні зміни з боку заднього рога і тіла 

латерального меніска правого колінного суглоба, хондромаляція суглобового 
хряща (gr. 4) латерального виростка правої стегнової та великогомілкової 

кісток; Б) через 6 місяців після застосування МСК (МРТ-ознаки заміщення 
пошкодженого хряща з частковим відновленням структури та контурів 

виростків на тлі проведеного лікування)

А Б

Таблиця 2. Оцінка якості життя пацієнтом за опитувальником SF-36 (%)

Категорії оцінки за SF-36 До введення МСК, % Через 6 міс. після введення МСК, % 

Фізичне функціонування 50 90

Рольове функціонування, зумовлене фізичним 
здоров’ям

50 90

Інтенсивність болю 55 85

Загальний стан здоров’я 45 85

Рольове функціонування, зумовлене емоційним 
станом

60 100

Життєва активність 50 100

Психічне здоров’я 75 90

Соціальне функціонування 60 90

Загальна оцінка якості життя 56,3 91,2
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об’ємом 3,0 мл у пацієнтів з післятравматичним осте-

оартритом колінного суглоба на ранніх стадіях. Про-

тягом шестимісячного періоду спостереження після 

введення МСК спостерігалося статистично значуще 

зменшення больового синдрому, потреби в застосу-

ванні НПЗП, покращання функціонального стану 

колінного суглоба та підвищення якості життя паці-

єнтів.

Отримані результати корелюють з даними анало-

гічних досліджень, у яких також зафіксовано пози-

тивний вплив автологічних мезенхімальних стовбуро-

вих клітин кісткового мозку на зменшення симптомів 

і покращання функціонального стану при остеоар-

триті, хрящових і кістково-хрящових пошкодженнях 

[14–18].

За даними Y.B. Park та співавт. (2017), МСК мають 

диференціаційні властивості та сприяють формуван-

ню хондроцитів з високою метаболічною активністю, 

що прискорює формування міжклітинного хрящово-

го матриксу. Така властивість є важливою в аспекті 

використання МСК для регенерації суглобового хря-

ща. Однак досі залишається відкритим питання, чи 

МСК лише стимулюють проліферацію та диференці-

ацію резидентних клітин-попередників, чи вони самі 

диференціюються в хондроцити [11].

Одним з перших досліджень, що підтвердили наяв-

ність регенеративного ефекту від застосування МСК 

при захворюваннях суглобів, була робота J.M. Murphy 

та співавт. [25]. У їхньому дослідженні було продемон-

строване добре і стійке відновлення після введення 

МСК у колінний суглоб, уражений остеоартритом. В 

експериментальній моделі, коли остеоартрит колін-

ного суглоба кози був викликаний шляхом повної ме-

діальної меніскектомії, було показано, що введення 

суспензії МСК шляхом внутрішньосуглобової ін’єкції 

забезпечувало зменшення дегенеративних змін, ти-

пових для цієї моделі. Такі ознаки остеоартриту, як 

ерозія суглобового хряща, утворення остеофітів і суб-

хондральний склероз, були значно менш виражені в 

колінних суглобах, куди вводили МСК, порівняно з 

тими, у які вводили лише плацебо. Це було важливо, 

оскільки показало, що внутрішньосуглобова ін’єкція 

була ефективнішою, ніж розміщення матриці сугло-

бового хряща (каркаса для клітин). Тобто клітини, 

доставлені безпосередньо в синовіальну рідину, були 

здатні до нецільового прикріплення. Подальші екс-

перименти, що відстежували приживлення мічених 

клітин, дали підставу для двох ключових спостере-

жень. По-перше, затримка клітин в остеоартритному 

суглобі була дуже низькою, зазвичай близько 3 %, що 

свідчить про те, що більшість клітин зникала протя-

гом кількох днів. По-друге, лише невелика частина 

фіксованих клітин була прикріплена до поверхні хря-

ща. Більшість клітин були фіксовані до синовіальної 

оболонки, менісків і жирового тіла. Інтерпретація цих 

експериментів була досить чіткою: МСК не діяли як 

клітинна замісна терапія та чинили свою дію за допо-

могою альтернативного механізму. Альтернативним 

механізмом, який широко розглядався науковцями, 

був паракринний ефект, за допомогою якого МСК се-

кретують і доставляють реципієнту низку медіаторів 

репарації, факторів росту, цитокінів та інших моле-

кул, що стимулюють клітини хазяїна до реакції репа-

рації. Це наблизило наукову спільноту до розуміння 

механізмів дії та терапевтичного ефекту МСК [25].

Оскільки традиційне фармакологічне лікування 

не вирішує проблему відновлення суглобів при де-

генеративно-дистрофічних ураженнях, залишається 

актуальним питання пошуку альтернативної ефек-

тивної та безпечної регенеративної терапії. У сучас-

ній літературі подана значна кількість досліджень 

альтернативних способів і засобів лікування уражень 

суглобів при остеоартриті на тлі внутрішньосуглобо-

вих пошкоджень, що включає застосування збага-

ченої тромбоцитами плазми, лізат тромбоцитів, ме-

зенхімальні стовбурові клітини кісткового мозку або 

жирового походження [9, 12].

Усе частіше ці дослідження показують безпеку МСК 

при лікуванні пацієнтів з остеоартритом, особливо на 

тлі перенесеної внутрішньосуглобової травми. Спіль-

ною метою дослідників у цій галузі є відновлення су-

глобового хряща коліна за допомогою неінвазивних 

процедур, зокрема таких, як трансплантація клітин і/

або тканин [20]. Крім того, джерело та оптимальна до-

за МСК все ще потребують встановлення, вивчення й 

обґрунтування [19]. Ще одним проблемним питанням 

є те, що більшість досліджень повідомляють про ко-

роткострокову ефективність і безпеку, а не про довго-

строкове спостереження [22, 23].

Дослідження Y. Song та співавт. [24] підтверджує 

доцільність використання саме дози 50 × 106 клітин, 

що застосовувалась у нашій роботі, як оптимальної 

для досягнення терапевтичного ефекту.

Покращання показників шкал WOMAC, Лісхольма 

і SF-36 вказує не лише на зменшення локальних про-

явів ОА, але й на загальне покращання фізичної ак-

тивності та психологічного стану пацієнтів. Особливо 

важливим є покращання за шкалою SF-36, що відо-

бражає якість життя в цілому.

Важливо також відзначити відсутність побічних 

ефектів чи ускладнень, що підтверджує безпеку ме-

тоду. Це відповідає висновкам інших авторів, які 

вказують на високу біосумісність і низький імуно-

генний потенціал культивованих автологічних МСК 

[19–21, 24].

Обмеження дослідження. Попри позитивні ре-

зультати, подане дослідження має низку обмежень. 

Зокрема, відносно невелика вибірка пацієнтів і ко-

роткий термін спостереження не дозволяють робити 

остаточні висновки щодо довготривалої ефективності 

методу. Перспективою подальших досліджень є роз-

ширене рандомізоване дослідження з контрольною 

групою та більшим терміном спостереження.

Висновки
За результатами дослідження підтверджено клі-

нічну ефективність і безпеку внутрішньосуглобового 

застосування культивованих МСК, одержаних з кіст-
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кового мозку, на базі 2% нативного гіалуронату при 

лікуванні пацієнтів з післятравматичним остеоартри-

том колінного суглоба на ранніх стадіях.

Використання культивованих автологічних МСК 

дозволяє суттєво зменшити больовий синдром, по-

кращити функціональний стан суглоба при після-

травматичному остеоартриті, а також сприяє змен-

шенню частоти загострень запалення та потреби в 

застосуванні НПЗП. Отримані дані підтверджують 

перспективність клітинної терапії при лікуванні па-

цієнтів з післятравматичним остеоартритом на ранніх 

стадіях.

Конфлікт інтересів та фінансова підтримка. Автори 

заявляють про відсутність конфлікту інтересів і влас-

ної фінансової зацікавленості при підготовці статті.
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Bone marrow mesenchymal stem cells in the treatment 
of patients with knee osteoarthritis

Abstract. Background. The use of mesenchymal stem cells 

(MSCs) in joint lesions is an extremely controversial issue due to 

the presence of numerous unresolved problems both in understand-

ing the biological properties of MSCs and in terms of their practical 

application. The purpose of the study was to evaluate the function-

al results and clinical efficacy of using autologous MSCs obtained 

from bone marrow in the treatment of patients with post-traumatic 

osteoarthritis (PTOA) of the knee joint (KS) in the early stages, dur-

ing a six-month observation period. Materials and methods. 28 pa-

tients with PTOA of the knee joint of stage I–II according to Kell-

gren-Lawrence were treated. Among them, 11 (39.0 %) were men 

and 17 (61.0 %) were women, the average age was 44.80 ± 10.95 

years. The average period after the injury was 7.8 ± 0.5 years. MSCs 

were harvested from the iliac wing and cultured in a biotechnology 

laboratory. Intra-articular injection was performed once during ex-

acerbation of PTOA (50 million cells). Efficacy was assessed after 6 

months. Evaluation criteria: need for NSAIDs, number of exacer-

bations of PTOA; functional status of the joint according to Lisholm 

and WOMAC. Pain syndrome was assessed using the visual analog 

scale (VAS), quality of life according to the 36-Item Short Form Sur-

vey (SF-36) scale. Results. After 6 months after the use of MSC, pos-

itive dynamics were obtained in all categories of assessment of the 

functional status of the knee joint: pain according to VAS decreased 

to 2.2 ± 0.3 (p < 0.05); functional activity according to the Lisholm 

scale increased by 29.4 % (p < 0.01), the total WOMAC index de-

creased by 51.7 % (p < 0.01); the quality of life index increased by 

57.7 ± 9.3 % when assessed using  SF-36 (p < 0.01). In addition, 

during the 6-month clinical observation period following the use of 

MSCs, a significant decrease in the frequency of exacerbations of 

PTOA compared to the previous 6-month period and a decrease in 

the need for NSAIDs were demonstrated. Conclusion. MSCs are an 

effective and safe method of treating PTOA of the knee in the early 

stages, accompanied by a significant decrease in pain syndrome in-

dicators, improvement in joint function and quality of life, as well as 

a decrease in the number of PTOA exacerbations and the need for 

NSAIDs for at least 6 months. 

Keywords: osteoarthritis; chondral damage; mesenchymal stem 

cells; regenerative medicine
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Introduction
Effective pain management in trauma, perioperative, and 

rehabilitation settings increasingly relies on complex phar-

macological regimens [1, 2]. These often include opioids 

for nociceptive pain, nonsteroidal anti-inflammatory drugs 

(NSAIDs) and corticosteroids for inflammation, antibio-

tics for wound or prosthesis-related infections, and a va-

riety of adjuvants, such as antidepressants (e.g., tricyclics, 

 SNRIs), anticonvulsants (e.g., gabapentinoids), and muscle 

rela xants, for neuropathic or mixed pain syndromes [3–7]. 

The result is polypharmacy, which, while often clinically 

necessary, introduces substantial risk of drug-drug interac-

tions (DDIs) and adverse drug reactions (ADRs) [8]. This 

risk is magnified in environments where trauma is prevalent, 

such as military medicine, disaster zones, and emergency 

care units. In these settings, clinicians often face pressure 
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to make rapid decisions while managing multiple comor-

bidities, changing physiological states (e.g., renal or hepatic 

impairment), and insufficient time to manually evaluate in-

teraction profiles [9, 10]. The likelihood of clinically signifi-

cant interactions — such as nephrotoxicity, central nervous 

system depression, serotonin syndrome, QT prolongation, 

or gastrointestinal bleeding — increases exponentially with 

each added agent [11]. Several high-risk pharmacodynamic 

combinations remain poorly recognized in practice:

— aminoglycosides + NSAIDs → synergistic nephroto-

xicity;

— fluoroquinolones + tricyclic antidepressants (TCAs) 

→ increased seizure threshold and QT prolongation;

— gabapentinoids + opioids → enhanced respiratory de-

pression and sedation;

— opioids + benzodiazepines → fatal CNS suppression.

UDC 616-036.82/.85,331.48;614.4,004.8 DOI: https://doi.org/10.22141/pjs.15.3.2025.472

A. Popelnukha, D. Dmytriiev
1Vinnytsia National Pirogov Memorial Medical University, Vinnytsia, Ukraine
2Center for the Treatment and Rehabilitation of Chronic Pain “Prometheus”, Vinnytsia, Ukraine

Digital interaction checker 
(safety analgesics use tool) for safer pain 

management: a pilot open-label study

Abstract. Background. Safe pain management is challenged by polypharmacy, drug-drug interactions (DDIs), 
and time pressure, highlighting the need for digital tools to support safer analgesic use. This study purposed 
to evaluate the clinical feasibility and safety impact of a digital DDI checking platform, the Safety Analgesics Use 
Tool (SAUT), in the management of trauma-related pain. The platform was designed to reduce adverse drug reac-
tions (ADRs) by supporting safer prescribing decisions in patients receiving multiple medications. Materials and 
 methods. A prospective, open-label cohort study was conducted at three Ukrainian clinical centres. It involved 76 
adult patients (equally divided into two groups: a control one and a SAUT-assisted group) experiencing post-trau-
matic or post-amputation pain and receiving three or more concurrent medications. Primary endpoints included: 
the number of high-risk DDIs identifi ed and prevented, the incidence of ADRs, and physician satisfaction with the 
tool’s utility. Results. The mean age in both groups was approximately 42 years, with a predominance of male par-
ticipants (79 % in the control vs. 76 % in the SAUT group), consistent with typical post-traumatic pain demographics 
in military or confl ict-related populations. Amputation-related pain was slightly more frequent in the SAUT group 
(42.1 vs. 36.8 %). ADR incidence increased proportionally with the number of prescribed drugs: ~ 8 % with three 
drugs, 15 % with four, 24 % with fi ve, 36 % with six, and > 50 % with seven or more. This exponential pattern re-
fl ects known risks associated with polypharmacy, here confi rmed in a trauma population. Conclusions. The SAUT 
platform demonstrated clinical feasibility and the potential to enhance medication safety in pain management for 
trauma patients. It off ers promise as a real-time clinical decision support tool, especially in high-risk, polypharmacy 
settings.
Keywords: pain management; digital health; polypharmacy; trauma care; adverse drug reactions
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While general-purpose clinical decision support systems 

(CDSS) exist (e.g., Micromedex, LexiComp), these are of-

ten not tailored to the unique pharmacotherapeutic logic of 

pain protocols [12–17]. Moreover, they may be cumbersome, 

non-intuitive, or unavailable in austere settings. Recent re-

views emphasise the need for specialized, context-aware 

digital tools that integrate pain-specific pharmacovigilance 

rules and deliver actionable insights in real time [8, 11]. To 

address this unmet need, we developed the Safety Analge-

sics Use Tool, a lightweight, browser-accessible platform 

designed to support clinicians in evaluating pain-specific 

DDIs during the treatment planning phase [18, 19]. Unlike 

generic interaction checkers, this tool is optimized for pain 

pharmacology, highlighting not just interaction severity but 

also mechanistic risks relevant to analgesic decision-making 

[20–22]. This pilot study purposed to evaluate the clinical 

feasibility, impact on high-risk prescribing, effect on ADR 

incidence, and physician satisfaction with the Safety Analge-

sics Use Tool in a real-world, multi-centre trauma care setting 

[23, 24]. The hypothesis was that use of the tool would reduce 

clinically significant drug interactions and improve prescrib-

ing safety, particularly in high-pressure environments with 

limited pharmacological oversight [24].

Materials and methods
Study design and population

This was a prospective, open-label cohort study conduc-

ted at one rehabilitation centre and regional trauma hospi-

tals in Ukraine between January and May 2025. The study 

included a total of 76 patients, evenly divided between the 

control group (n = 38) and the Safety Analgesics Use Tool 

group (n = 38).

Eligible participants were aged 18–65 years, receiving 

treatment for post-traumatic or post-amputation pain and 

prescribed  3 concurrent medications. Exclusion criteria in-

cluded cognitive impairment, inability to provide consent, 

or participation in another interventional trial.

Demographic and clinical characteristics were broadly 

comparable across groups, supporting the internal validity 

of outcome comparisons. The mean age of participants was 

42.3 ± 11.5 years in the control group and 41.7 ± 10.9 years 

in the Safety Analgesics Use Tool group, indicating a relatively 

young adult population, consistent with the study’s trauma-

rehabilitation context. Male patients predominated in both 

arms, reflecting known sex distributions in post-traumatic 

and post-amputation pain cohorts, particularly within mili-

tary or conflict-affected populations (79 vs. 76 %).

Ethical considerations

The study protocol was approved by the Institutional 

Ethics Committee of Vinnytsia National Medical Universi-

ty. Written informed consent was obtained from all patients 

and clinicians (Protocol No. 7/072025). The trial was regis-

tered at the Ukrainian Institute of Scientific and Technical 

Expertise and Information under number 0125U002777.

Digital tool description

The Safety Analgesics Use Tool is a prototype digital 

platform designed to assist clinicians in identifying and 

preventing potentially harmful DDIs in the context of pain 

management. This platform integrates a curated interac-

tion database with pain-focused pharmacovigilance filters. 

Clinicians input active medications, and the system out-

puts:

— a colour-coded interaction risk (green — low, yel-

low — moderate, red — high);

— mechanism-specific warnings;

— alternative medication suggestions.

Key features include а curated, rule-based interaction 

database specific to trauma and post-amputation pain phar-

macotherapy, categorization of DDIs by type (e.g., pharma-

cokinetic, pharmacodynamic), color-coded risk stratifica-

tion (low, moderate, high), organ-specific toxicity warnings 

(e.g., nephrotoxicity, CNS depression, QT prolongation), 

real-time, actionable alerts recommending safer alternatives 

or modifications. Demo access: https://www.painmecha-

nism.uno/interaction.

Primary outcomes: number and type of high-risk DDIs 

identified, number of interactions avoided, ADR incidence 

(GI upset, sedation, renal lab derangement).

Secondary outcome: physician satisfaction (5-point Likert 

scale).

Data collection and statistical analysis

Descriptive statistics were used to summarize baseline 

demographic and clinical characteristics, treatment regi-

mens, and primary outcomes. Continuous variables (e.g., 

age, hospital stay duration, number of medications) were 

assessed for normality using the Shapiro-Wilk test. Vari-

ables that did not meet the criteria for normal distribu-

tion were reported as medians with interquartile ranges 

(IQR) and analyzed using nonparametric methods. Cate-

gorical variables (e.g., sex, type of injury, presence of ad-

verse drug reactions, DDI occurrence) were summarized 

as frequencies and percentages. Differences between the 

Safety Analgesics Use Tool and control groups were as-

sessed using:

— Chi-square (χ2) test for categorical variables with ex-

pected counts  5 in all cells.

— Fisher’s exact test for categorical variables with small 

sample sizes or expected frequencies < 5.

For continuous, non-normally distributed variables, the 

Mann-Whitney U test was used to compare medians be-

tween groups. Effect sizes were calculated where relevant: 

For categorical outcomes, odds ratios (ORs) with 95% 

confidence intervals (CIs) were reported. For continu-

ous outcomes, rank-biserial correlation (r) was calculated 

for Mann-Whitney U tests. The significance level was set 

at α = 0.05 for all comparisons. Two-sided tests were used 

throughout. All statistical analyses were performed using 

IBM SPSS Statistics, version 26.0 (IBM Corp., Armonk, 

NY, USA).

Results
The proportion of patients with amputation-related pain 

was slightly higher in the Safety Analgesics Use Tool group 

(42.1 vs. 36.8 %), although this difference was not statisti-

cally significant. This subgroup is clinically relevant given its 
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high risk for complex pharmacotherapy involving opioids, 

adjuvants, and antibiotics.

Importantly, the median number of concurrently pre-

scribed medications was 4 in both groups, confirming that 

the study cohort met the predefined threshold for poly-

pharmacy ( 3 medications) and ensuring that all par-

ticipants were exposed to the potential risk of DDIs. This 

consistency also affirms the appropriateness of using an 

interaction-checking support in this setting. Overall, the 

baseline equivalence between the control and Safety Anal-

gesics Use Tool group strengthens the attribution of ob-

served differences in ADR rates and DDI avoidance to the 

use of the Safety Analgesics Use Tool rather than confoun-

ding demographic or clinical variables. Table 1 summarizes 

the primary outcome metrics comparing the control and 

Safety Analgesics Use Tool groups. A total of 152 and 159 

prescriptions were analysed in the control and Safety Anal-

gesics Use Tool arms, respectively. The Safety Analgesics Use 

Tool identified 62 high-risk DDIs in the Safety Analgesics 

Use Tool group — an increase of 26.5 % compared to 49 

DDIs identified retrospectively in the control group. This 

rise likely reflects the tool’s enhanced sensitivity and real-

time detection capabilities rather than a true difference in 

prescribing patterns.

Notably, 41 of the 62 high-risk interactions (66.1 %) 
were successfully avoided in the Safety Analgesics Use Tool 

group, demonstrating the tool’s practical 

influence on clinical decision-making. 

No such Safety Analgesics Use Tool group 

was possible in the control group, where 

prescribing was unassisted and analysis 

occurred retrospectively. The incidence 

of ADRs was substantially lower in the 

Safety Analgesics Use Tool group (13 

events vs. 21), corresponding to a 37.5 % 
reduction. This outcome aligns with the 

tool’s intended role in preventing harm 

associated with pharmacological inter-

actions, particularly those affecting renal 

function, the central nervous system, or 

serotonergic pathways. Finally, clinician 

satisfaction was high in the Safety Analge-

sics Use Tool group, with 34 of 38 physi-

cians (89.5 %) rating the tool 4 or higher 

on a 5-point Likert scale.

This suggests both usability and per-

ceived clinical value, reinforcing the 

feasibility of implementation in routine 

practice. Together, these findings support 

the hypothesis that digital DDI-checking tools can mea-

ningfully improve prescribing safety in pain management, 

particularly in polypharmacy settings.

Among the high-risk drug combinations identified by 

the Safety Analgesics Use Tool, five specific interaction 

pairs emerged as the most frequently flagged and success-

fully avoided, reflecting both their prevalence in clinical 

practice and their established potential for harm. The most 

commonly intercepted interaction was between NSAIDs 

and aminoglycosides (n = 12), a nephrotoxic pairing fre-

quently encountered in trauma care, where both inflam-

mation and infection are co-managed. This combination is 

known to exert synergistic renal toxicity by impairing glo-

merular perfusion and directly damaging tubular epithe-

lial cells. Gabapentinoids combined with opioids (n = 9) 

ranked second, a pairing associated with additive central 

nervous system depression and increased risk of respira-

tory compromise — particularly in elderly or sedated pa-

tients — prompting recent regulatory safety alerts. The 

third most avoided pair was TCAs with fluoroquinolones 

(n = 8), a combination known to lower seizure threshold 

and prolong the QT interval, especially hazardous in pa-

tients with underlying cardiac or neurological comorbidi-

ties. The concomitant use of opioids and benzodiazepines 

(n = 7), which remains a critical driver of overdose morta-

lity due to compounded sedative effects, was also frequent-

Table 1. Primary outcomes

Metric Control group
Safety Analgesics Use Tool 

group
Change, %

Prescriptions analysed 152 159 –

High-risk DDIs identified 49 62 +26.5

High-risk DDIs avoided – 41 (66.1 %) –

ADRs reported (total) 21 13 –37.5

Physician satisfaction ( 4/5) – 34/38 (89.5 %) –

Figure 1. The top 5 avoided high-risk drug interactions identifi ed by the Safety 
Analgesics Use Tool in the group

Notes: combinations most frequently fl agged and subsequently avoided included 
NSAIDs with aminoglycosides (12 cases), gabapentinoids with opioids (9 cases), and 
TCAs with fl uoroquinolones (8 cases). Each of these pairs carries known risks inclu-
ding nephrotoxicity, sedation, and QT prolongation, respectively.
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ly intercepted. Finally, the co-prescription of SSRIs and 

tramadol (n = 5) was identified as a high-risk serotonergic 

interaction, capable of inducing serotonin syndrome — 

an often underrecognized but potentially life-threatening 

condition (Fig. 1). Collectively, these data demonstrate 

the Safety Analgesics Use Tool’s ability to target clinical-

ly meaningful DDIs that may otherwise go unnoticed in 

routine prescribing, particularly in resource-constrained 

or high-acuity environments. Notably, the high rate of 

avoidance (66 %) among flagged interactions suggests that 

real-time pharmacological decision support can positively 

influence clinician behaviour and improve patient safety 

without disrupting workflow.

Analysis of ADRs among patients in 

the control group, where prescriptions 

were issued without the support of a 

digital interaction-checking system, re-

vealed five primary mechanistic patterns 

(Fig. 2). The most common ADR mecha-

nism was nephrotoxicity (n = 5), predo-

minantly linked to the co-administration 

of NSAIDs and nephrotoxic antimicro-

bials such as aminoglycosides or vanco-

mycin. These reactions are typically pre-

sented as elevations in serum creatinine or 

reductions in estimated glomerular filtra-

tion rate within 72 hours of treatment ini-

tiation. CNS-related sedation (n = 4) was 

the second most prevalent ADR category, 

frequently associated with concurrent use 

of opioids and CNS depressants such as 

gabapentinoids or benzodiazepines. QT 

prolongation (n = 3) was observed in pa-

tients receiving fluoroquinolones or tricy-

clic antidepressants, especially in combi-

nation with other QT-prolonging agents 

or in the presence of electrolyte imba-

lance. Serotonin syndrome (n = 2) was 

reported in patients receiving overlapping 

serotonergic agents, notably  SSRIs with 

tramadol, manifesting as a triad of altered 

mental status, neuromuscular excitation, 

and autonomic dysregulation. Gastro-

intestinal bleeding (n = 2), typically as-

sociated with NSAID monotherapy or 

NSAID-anticoagulant combinations, 

completed the profile. These findings 

underscore the clinical consequences of 

unmitigated DDIs in pain therapy and 

illustrate how real-time detection tools 

can play a pivotal role in the prevention of 

avoidable iatrogenic harm.

Fig. 3 illustrates a clear dose-response 

relationship between the number of con-

currently prescribed medications and the 

observed incidence of ADRs, reinfor-

cing the concept of polypharmacy as an 

independent risk factor for patient harm. 

Patients receiving three medications had 

an ADR incidence of approximately 8 %, which increased 

steadily to 15 % with four drugs, 24 % with five, 36 % with 

six, and exceeded 50 % in those prescribed seven or more 

agents. This exponential trend highlights the compound-

ing risk inherent in complex pharmacological regimens — 

a pattern well-documented in geriatric and intensive care 

populations, but here confirmed in a trauma pain cohort. 

These data validate the rationale for digital support, par-

ticularly in settings where the use of multiple analgesics, 

antimicrobials, and co-analgesics is common. Notably, the 

pain interaction tool demonstrated its most significant im-

pact in cases with five or more medications, where its use 

was associated with both a reduction in high-risk interac-

Figure 2. Distribution of adverse drug reactions by mechanism among unavoidable 
drug-drug interactions in the control group

Note: the most common ADR mechanisms included nephrotoxicity (n = 5), CNS seda-
tion (n = 4), QT prolongation (n = 3), serotonin syndrome (n = 2), and gastrointestinal 
bleeding (n = 2).

Figure 3. Relationship between the number of concurrently prescribed medications 
and the rate of ADRs

Note: data illustrate a dose-response trend in which polypharmacy (≥ 5 drugs) is as-
sociated with a sharp increase in ADR incidence, supporting the need for interaction-
checking tools in complex pain management regimens.
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tions and a lower ADR incidence. These findings support 

the proactive integration of DDI-checking technologies 

into polypharmacy thre sholds and protocols in pain ma-

nagement.

Discussion
In this pilot study, implementation of the Safety Anal-

gesics Use Tool significantly improved prescribing safety 

in trauma-related pain management [10, 19]. Two-thirds 

of high-risk DDIs flagged by the tool were proactively 

avoided, resulting in a 37.5 % reduction in documented 

ADRs. This demonstrates the tool’s capacity to act not 

merely as an alert system, but as a real-time decision-

support interface that meaningfully alters clinical beha-

viour [11].

Several insights emerged from the study:

1. Interaction detection is clinically actionable. A 

common criticism of general-purpose CDSS is “alert fa-

tigue” — an overwhelming number of low-importance 

warnings that clinicians learn to ignore. In contrast, the 

Safety Analgesics Use Tool prioritized clinically significant, 

pain-relevant interactions (e.g., NSAID-aminoglycoside 

nephrotoxicity, opioid-sedative synergism), resulting in a 

high avoidance rate (66.1 %) and excellent physician-re-

ported usefulness (89 % satisfaction) [12, 15]. This aligns 

with prior studies suggesting that specialized CDSS tai-

lored to context and workflow (e.g., oncology, cardiology) 

are more effective than universal platforms [7, 8]. By fo-

cusing on the pharmacodynamics and therapeutic logic of 

pain protocols, our tool enhanced relevance and reduced 

cognitive burden [13].

2. Reduction in ADRs validates utility. The 37.5 % re-

duction in ADRs — primarily gastrointestinal symptoms, 

sedation, and renal function abnormalities — confirms 

the clinical relevance of the flagged interactions [14, 18]. 

While some ADRs may have multifactorial causes, the 

temporal alignment between DDI avoidance and outcome 

improvement supports causality. The ROC curve analysis 

(AUC = 0.82) further reinforces that interaction risk pro-

files derived from the tool have strong predictive value for 

ADR development [18–21]. This suggests a role for future 

use not only as a point-of-care tool but also as a risk stratifi-

cation system in pain medicine.

3. Digital tools bridge safety gaps in high-stakes en-
vironments. Military and trauma care settings are often 

characte rized by:

— limited access to clinical pharmacists;

— frequent protocol deviation due to urgency;

— elevated stress and cognitive overload.

In such contexts, the Safety Analgesics Use Tool serves 

as a just-in-time cognitive aid. By embedding pharma-

cological intelligence into everyday prescribing, it may 

enhance safety without requiring additional personnel or 

training — offering a scalable solution for under-resourced 

settings [22].

4. Educational value for early-career prescribers. 
Anec dotally, several clinicians reported that the tool helped 

them understand previously overlooked pharmacological 

mechanisms and reconsider habitual prescribing patterns 

[14]. This indicates that decision-support systems like this 

may function as embedded education platforms, reinforcing 

pharmacological literacy during routine care [9, 22]. This 

study had several limitations. The sample size was modest, 

and although the reduction in ADRs was clinically mea-

ningful, it should be interpreted cautiously in the absence 

of randomization [4, 13]. The open-label design may have 

introduced bias, and retrospective data extraction for the 

control group carries inherent limitations [7, 20]. Further, 

we did not assess time-to-prescription completion, cost-ef-

fectiveness, or long-term outcomes [4, 9]. Additionally, al-

though physician satisfaction was high, we did not measure 

tool usability quantitatively (e.g., SUS score), which could 

inform interface refinement.

Future directions to build upon these findings, we re-

commend:

— Randomized multicenter trials across diverse health 

systems to validate the observed benefits.

— Integration with electronic health records (EHRs) for 

automated medication capture and alerts.

— Expansion of the database to include nutritional sup-

plements, herbal medicines, and local formularies.

— Use of the tool in chronic pain, cancer pain, and pal-

liative care, where DDI risk is also substantial.

Finally, there is potential to integrate machine learning 

algorithms to refine interaction prediction based on con-

tinuous real-world feedback and outcomes.

Study limitations. This study had several limitations. 

First, the sample size was relatively small (n = 76), limiting 

statistical power and generalizability. Second, the study was 

open-label and not randomised, introducing potential bias 

in prescribing behaviour. Finally, the follow-up period was 

short, preventing long-term assessment of ADR prevention 

and sustained tool adoption.

Conclusions
The findings of this pilot study demonstrate that integra-

ting a context-specific digital interaction-checking system, 

Safety Analgesics Use Tool, can significantly enhance the 

safety of pharmacological pain management in trauma-

related care. By identifying and helping clinicians avoid 

two-thirds of high-risk DDIs, the tool contributed to a 

measurable reduction in ADRs, particularly those related to 

nephrotoxicity, sedation, and serotonergic toxicity. Impor-

tantly, the tool proved both feasible and acceptable in real-

world clinical settings, with high physician satisfaction and 

no disruption to prescribing workflow.

References
1. Dmytriiev D, Garland EL. Chronic pain during 60 

days of war: the impact of the Russian war on Ukrainian pa-

tients. J Public Health (Berl). 2024. doi: 10.1007/s10389-

024-02243-w.

2. Bergauer L, Braun J, Roche TR, et al. Avatar-based 

patient monitoring improves information transfer, diagnos-

tic confidence and reduces perceived workload in inten-

sive care units: computer-based, multicentre comparison 

study. Sci Rep. 2023;13:5908. doi: 10.1038/s41598-023-

33027-z.



46 Том 15, № 3, 2025Біль. Суглоби. Хребет, ISSN 2224-1507 (print), ISSN 2307-1133 (online)

Оригінальні дослідження / Original Researches

3. Tscholl DW, et al. Using an animated patient avatar 

to improve perception of vital sign information by anaesthe-

sia professionals. Br J Anaesth. 2018;121(3):662-671. doi: 

10.1016/j.bja.2018.04.024.

4. Battle C, Baker E, Dmytriiev D. Predictors of chro-

nic pain, chronic opioid use and neuropathic pain in Ukrai-

nian military patients with isolated thoracic injuries sus-

tained during the Russia-Ukraine conflict: a single-centre 

prospective observational study. Eur J Trauma Emerg Surg. 

2025;51:237. doi: 10.1007/s00068-025-02914-7.

5. Tscholl DW, Weiss M, Handschin L, et al. User 

perceptions of avatar-based patient monitoring: a mixed 

qualitative and quantitative study. BMC Anesthesiol. 

2018;18:188. doi: 10.1186/s12871-018-0650-1.

6. Garot O, Rössler J, Pfarr J, et al. Avatar-based versus 

conventional vital sign display in a central monitor for mo-

nitoring multiple patients: a multicenter computer-based 

laboratory study. BMC Med Inform Decis Mak. 2020;20:26. 

doi: 10.1186/s12911-020-1032-4.

7. Roche TR, et al. Avatar-based patient monitoring 

in critical anaesthesia events: a randomised high-fidelity 

simulation study. Br J Anaesth. 2021;126(5):1046-1054. doi: 

10.1016/j.bja.2021.01.015.

8. Dobrovanov O, Dmytriiev D, Prochotsky A, Vidis-

cak M, Furkova K. Pain in COVID-19: Quis est culpa? 

Electron J Gen Med. 2023;20(1):em435. doi: 10.29333/

ejgm/12672.

9. Wung SF. Human factors and technology in the ICU. 

Crit Care Nurs Clin North Am. 2018;30(2):257-266. doi: 

10.1016/j.cnc.2018.03.001.

10. Waller RG, Wright MC, Segall N, et al. Novel dis-

plays of patient information in critical care settings: a sys-

tematic review. J Am Med Inform Assoc. 2019;26(5):479-

489. doi: 10.1093/jamia/ocy193.

11. Schulz CM, Burden A, Posner KL, et al. Fre-

quency and type of situational awareness errors contri-

buting to death and brain damage: a closed claims analy-

sis. Anesthesiology. 2017;127(2):326-337. doi: 10.1097/

aln.0000000000001661.

12. Dobrovanov O, Dmytriiev D, Prochotsky A, Vi-

discak M, Furkova K. Chronic pain in post-COVID syn-

drome. Bratisl Med J. 2023;124(2):97-103. doi: 10.4149/

bll_2023_014.

13. Ksenchyna K, Dmytriiev D, Volanskyi K, et al. 

Early post-trauma wound microbiota and its association 

with pain outcomes and mental health in combat-related 

extremity injuries: a prospective analysis. Front Pain Res. 

2025;6:1564994. doi: 10.3389/fpain.2025.1564994.

14. Alowais SA, Alghamdi SS, Alsuhebany N, et al. 

Revolutionizing healthcare: the role of artificial intelligence 

in clinical practice. BMC Med Educ. 2023;23:689. doi: 

10.1186/s12909-023-04698-z.

15. Buch VH, Ahmed I, Maruthappu M. Artificial in-

telligence in medicine: current trends and future possibili-

ties. Br J Gen Pract. 2018;68(668):143-144. doi: 10.3399/

bjgp18x695213.

16. Cabral BP, Braga LAM, Conte Filho CG, et al. Fu-

ture use of AI in diagnostic medicine: 2-wave cross-sectio-

nal survey study. J Med Internet Res. 2025;27:e53892. doi: 

10.2196/53892.

17. Salomon I, Olivier S. Artificial intelligence in medi-

cine: advantages and disadvantages for today and the fu-

ture. Int J Surg Open. 2024;62(4):471-473. doi: 10.1097/

io9.0000000000000133.

18. Popelnukha A, Dmytriiev D. Rapid pain as-

sessment tool avatar self-pain report: a new objec-

tive method for adequate pain diagnosis? Pilot study. 

Emerg Med. 2025;21(4):394-397. doi: 10.22141/2224-

0586.21.4.2025.1887.

19. Peiró AM, Margargit C, Llerena A. Drug-drug inter-

actions: things to do in pain management. Drug Metab Pers 

Ther. 2018;33(1):1-2. doi: 10.1515/dmpt-2017-0029.

20. Hermann M, Carstens N, Kvinge L, et al. Poly-

pharmacy and potential drug-drug interactions in home-

dwelling older people: a cross-sectional study. J Multi-

discip Healthc. 2021;14:589-597. doi: 10.2147/jmdh.

s297423.

21. Pirnejad H, Amiri P, Niazkhani Z, et al. Preven-

ting potential drug-drug interactions through alerting 

decision support systems: a clinical context based metho-

dology. Int J Med Inform. 2019;127:18-26. doi: 10.1016/j.

ijmedinf.2019.04.006.

22. Emery MA, Akil H. Endogenous opioids at the in-

tersection of opioid addiction, pain, and depression: the 

search for a precision medicine approach. Annu Rev Neu-

rosci. 2020;43(1):355-374. doi: 10.1146/annurev-neu-

ro-110719-095912.

23. Compton WM, Valentino RJ, DuPont RL. 

Polysubstance use in the U.S. opioid crisis. Mol Psy-

chiatry. 2021;26(1):41-50. doi: 10.1038/s41380-020-

00949-3.

24. Fang T, Zhang X, Hao W, et al. The status and pre-

scription patterns of opioid utilization in a large compre-

hensive teaching hospital in China according to the ana-

tomical therapeutic chemical classification/defined daily 

dose methodology. Front Psychiatry. 2022;13:913640. doi: 

10.3389/fpsyt.2022.913640.

Received 12.06.2025
Revised 29.07.2025

Accepted 01.08.2025

Information about authors 
Dmytro Dmytriiev, MD, DSc, PhD, MBA, Vinnytsia National Pirogov Memorial Medical University, Vinnytsia, Ukraine, Center for the Treatment and Rehabilitation of Chronic Pain “Prometheus”, Vinnytsia, 

Ukraine. https://orcid.org/0000-0001-6067-681X
Andrii Popelnukha, Vinnytsia National Pirogov Memorial Medical University, Vinnytsia, Ukraine, Center for the Treatment and Rehabilitation of Chronic Pain “Prometheus”, Vinnytsia, Ukraine, 

https://orcid.org/0009-0000-9808-6890

Confl icts of interests. Authors declare the absence of any confl icts of interest and own fi nancial interests that might be construed to infl uence the results or interpretation of the manuscript.
Authors’ contribution. Dmytro Dmytriiev — research design, research concept, writing text, analysis of the data obtained, software development; Andrii Popelnukha — collection and processing 

of materials, software development, writing text.



47Том 15, № 3, 2025 www.mif-ua.com, http://pjs.zaslavsky.com.ua

Оригінальні дослідження / Original Researches

Попелнуха А., Дмитрієв Д.
1Вінницький національний медичний університет імені М.І. Пирогова, м. Вінниця, Україна
2Центр лікування та реабілітації хронічного болю «Прометей», м. Вінниця, Україна

Цифрова перевірка взаємодії (інструмент безпечного використання анальгетиків) 
для безпечнішого лікування болю: пілотне відкрите дослідження

Резюме. Актуальність. Безпечне знеболювання усклад-

нюється поліпрагмазією, взаємодією препаратів і браком ча-

су — це підкреслює потребу в цифрових інструментах під-

тримки. Мета: оцінити клінічну доцільність та вплив на 

безпеку цифрової платформи перевірки взаємодії лікар-

ських засобів (drug-drug interaction, DDI) — Safety Analgesics 
Use Tool (SAUT) — у контексті ведення болю, пов’язаного з 

травмою. Платформа була розроблена для зниження частоти 

побічних реакцій на лікарські засоби (adverse drug reactions, 

ADRs) шляхом підтримки більш безпечного їх призначен-

ня пацієнтам, які отримують багато препаратів.  Матеріали 
та  методи. Проведено проспективне відкрите когортне до-

слідження у трьох клінічних центрах України за участю 76 

дорослих пацієнтів (38 у кожній групі) з післятравматич-

ним або постампутаційним болем, які одночасно отримува-

ли три препарати чи більше. Основні кінцеві точки: кількість 

виявлених та попереджених високоризикових DDI, часто-

та ADR та задоволеність лікарів використанням інструмен-

та.  Результати. Середній вік пацієнтів становив приблизно 

42 роки в обох групах. Учасники чоловічої статі переважали 

(79 % у контролі проти 76 % у групі SAUT), що відповідає ти-

повому розподілу для популяцій із бойовою або травматич-

ною етіологією болю. Частка пацієнтів із постампутаційним 

болем була трохи вищою у групі SAUT (42,1 проти 36,8 %). 

Частота ADR зростала пропорційно кількості призначених 

препаратів: приблизно 8 % при трьох препаратах, 15 % при 

чотирьох, 24 % при п’яти, 36 % при шести і понад 50 % при 

семи або більше. Така експоненційна тенденція підтверджує 

відомі ризики поліпрагмазії, тепер також доведені в популя-

ції з травматичним болем. Висновки. Платформа SAUT про-

демонструвала клінічну доцільність та потенціал покращен-

ня безпеки медикаментозного лікування болю в пацієнтів із 

травмою. Вона має перспективи як інструмент підтримки 

клінічних рішень у реальному часі, особливо у випадках ви-

сокого ризику та поліпрагмазії. Потрібні масштабніші ран-

домізовані дослідження.

Ключові слова: лікування болю; цифрове здоров’я; полі-

прагмазія; допомога при травмах; побічні реакції на ліки



Оригінальні дослідження 

Original Researches

48 Том 15, № 3, 2025Біль. Суглоби. Хребет, ISSN 2224-1507 (print), ISSN 2307-1133 (online)

Вступ
Тенди нопатія надколінка, що призводить до син-

дрому переднього болю (СПБ), є одним з найпоши-

реніших захворювань, що призводить до болю в ко-

лінному суглобі [1, 2]. СПБ характеризується болем у 

передній частині колінного суглоба (перипателярному 

або ретропателярному відділах) колючого характеру, 

без іррадіації, іноді періодичним, який посилюється 

під час присідань, підйому та спуску сходами, а також 

після тривалого сидіння [3, 4]. Щорічне діагностування 

цього синдрому серед чоловіків, за винятком військо-

вих, становить 3,8 %, у жінок — 6,5 % [5], з пошире-
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ністю 12 % серед чоловіків і 15 % серед жінок [5]. Роз-

виток СПБ стрімко зростає до 23 % у перші 6 тижнів 

після втручання в осіб, які не займаються професійним 

спортом, після перенесеної артроскопії колінного су-

глоба [6, 7].

Крім болю, СПБ спричиняє порушення біомехані-

ки. Він призводить до зниження активності м’язів, які 

переважно використовуються для руху колінного су-

глоба в сагітальній площині [8, 9]. Також він впливає 

на кінематику колінних суглобів. Зменшення ампліту-

ди згинання колінних суглобів є наслідком СПБ під час 

ходьби та підйому сходами [10].

УДК 617.583:616-089.17-036.82 DOI: https://doi.org/10.22141/pjs.15.3.2025.473
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Реабілітація пацієнтів із синдромом переднього 
болю колінного суглоба після артроскопії 

за допомогою роботичних ортезів: 
клінічна ефективність приладу Lokomat Pro

Резюме. Актуальність. Навчання та реабілітація за допомогою роботів — це сфера дослідження, спря-
мована на розуміння та розширення відновлення пацієнтів за допомогою роботизованих ортезів. Мета 
дослідження: проаналізувати результати реабілітаційного лікування із застосуванням п риладу Lokomat Pro 
версії 6.0 (Hocoma AG, Volketswil, Швейцарія) у реабілітації пацієнтів після артроскопії колінного суглоба з 
синдромом переднього болю за допомогою клінічної та інструментальної оцінки стану колінного суглоба. 
Матеріали та методи. Обстежено 60 пацієнтів із синдромом переднього болю в колінному суглобі (18 
жінок віком 28,6 ± 7,0 року та 42 чоловіки віком 38,2 ± 8,0 року). Пацієнти пересувались у роботичному ортезі 
Locomat Рro з різними налаштуваннями підтримки маси тіла — від 65 до 20–10 %. Проведено багатофактор-
ний аналіз клінічних показників, включаючи рівень болю за візуальною аналоговою шкалою (ВАШ) та Anterior 
Knee Pain Scale (AKPS), функціональні характеристики суглоба за шкалою Knee Society Score (KSS), якість жит-
тя за шкалою SF-36, а також оцінено тривалість відновлення пацієнтів і частоту ускладнень. Результати. 
Встановлено, що реабілітація пацієнтів за допомогою роботизованого ортеза Locomat Рro забезпечує по-
зитивні клінічні результати. Через 3 місяці після хірургічного втручання рівень болю у пацієнтів знизився до 
1,2 ± 0,4 бала за ВАШ, показник за шкалою AKPS збільшився до 89,0 ± 2,0 бала. Функціональні показники за KSS 
зросли до 90 балів. Середній рівень зниження болю становив 83 %, функціональні можливості поліпшилися 
в середньому на 37,4 %, а стан переднього відділу колінного суглоба — на 44 %. Значно покращилася соці-
ально-психологічна сфера: рівень рольових обмежень через фізичне здоров’я та емоційний стан підвищився 
на 55 і 14 % відповідно. Висновки. Протягом 3-місячного курсу реабілітації системою Lokomat Pro пацієнти 
продемонстрували вірогідне покращення у всіх досліджуваних сферах, що підтверджує високу ефективність 
і безпечність застосування даної технології у короткостроковій реабілітації для поліпшення якості життя па-
цієнтів після артроскопії колінного суглоба.
Ключові слова: артроскопія колінного суглоба; реабілітація; роботизовані ортези; Lokomat Pro; синдром 
переднього болю колінного суглоба; нейропластичність
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Порушення ходи є одним з найпоширеніших на-

слідків СПБ, що характеризується асиметричною три-

валістю та довжиною кроків, зниженням швидкості 

ходьби та відчуттям болю за умови навантаження, на-

приклад під час бігу чи підйому сходами.

Lokomat Pro — це роботизований тренажер ходи, 

який можна використовувати для формування пра-

вильної біомеханіки ходи в цій групі пацієнтів. Він по-

єднує в собі бігову доріжку з системою підтримки ваги 

тіла та екзоскелет, що приводиться в дію [11]. Екзоске-

лет може підтримувати рухи нижніх кінцівок протягом 

усього циклу ходи за заздалегідь визначеним шабло-

ном [11]. Підтримка екзоскелетом може бути різнома-

нітною, дозволяючи вільно досліджувати зміни в ході 

кожного пацієнта індивідуально. Механічно підтриму-

ючи рухи нижніх кінцівок протягом циклу ходи, робо-

тизовані тренажери ходи, як-от Lokomat Pro, забезпе-

чують тренування з великою кількістю повторень чітко 

визначеної нормальної ходи, із більшим контролем па-

терну ходи фізіотерапевтом, ніж при сеансах класичної 

фізичної реабілітації [12]. Досвід нормативної ходи ін-

дукує специфічну для завдання сенсорну інформацію, 

яка може викликати моторне (пере)навчання через 

пластичні зміни в центральній нервовій системі (ней-

ропластичність).

Мета дослідження: проаналізувати результати реа-

білітаційного лікування із застосуванням роботичного 

ортезу Lokomat Pro у пацієнтів після артроскопії колін-

ного суглоба з СПБ.

Матеріали та методи
Дизайн дослідження та популяція

Нами проведено проспективне дослідження, яке 

включало такі етапи: обстеження пацієнта до хірургіч-

ного втручання, через 14 діб, 6 тижнів та 3 місяці після 

оперативного втручання.

Дослідження виконано у межах дисертаційної робо-

ти «Діагностика та ортопедичне лікування ушкоджень 

менісків та хряща колінного суглоба внаслідок травм у 

військовослужбовців» за кошти державного фінансу-

вання.

У дослід ження включено 60 осіб із СПБ (18 жінок 

віком 28,6 ± 7,0 року та 42 чоловіки віком 38,2 ± 8,0 

року). Реабілітаційне лікування за допомогою Lokomat 

Pro розпочиналось з 15-ї доби після оперативного лі-

кування, включало курс з 15 сеансів та подальше спо-

стереження до 3 місяців після артроскопії колінного 

суглоба.

Критерії включення в дослідження: вік пацієнта від 

18 до 50 років, підтверджене пошкодження меніска без 

ушкодження інших внутрішньосуглобових структур, 

виконане артроскопічне втручання на колінному су-

глобі, розвиток больових відчуттів у передньому відділі 

колінного суглоба та тендинопатія надколінка протя-

гом 21 дня від хірургічного втручання.

Пацієнти, які мали супутні ушкодження структур 

колінного суглоба чи дисплазію в колінному суглобі, 

були виключені з дослідження. Перед включенням до 

дослідження всі пацієнти надали письмову інформова-

ну згоду на участь у дослідженні відповідно до вимог 

Гельсінської декларації (версія 2013 р.) та чинного за-

конодавства України.

Усі пацієнти, включені в дослідження, завершили 15 

сеансів реабілітації на приладі Locomat Pro. Далі відбу-

валося спостереження за пацієнтами до терміну 3 міся-

ці від хірургічного втручання на колінному суглобі.

Методи дослідження

Для дослідження використовували Lokomat Pro 

версії 6.0 (Hocoma AG, Volketswil, Швейцарія). Його 

екзоскелет складається з двох ортезів, що переміщу-

ються протягом циклу ходи в сагітальній площині за 

допомогою лінійних приводів. Коли приводяться в дію 

кульшові та колінні суглоби Lokomat Pro, нижні кін-

цівки учасника направляються за заданою траєкторією 

на основі рухів суглобів, отриманих від здорових осіб 

[12]. Рух ортезів генерується за допомогою імпеданс-

ного контролера, який дозволяє змінне відхилення від 

заданої траєкторії. Межі допустимого відхилення ви-

значаються рівнем наведення. Поки пацієнт рухаєть-

ся за заданою траєкторією, імпедансний контролер не 

втручається, але як тільки межі перевищуються, засто-

совуються суглобові зусилля, щоб повернути нижню 

кінцівку назад до бажаної траєкторії [11, 16, 17].

Пацієнти пересувались у роботичному ортезі 

Locomat Рro з різними налаштуваннями підтримки ма-

си тіла — від 65 до 20–10 %. Тривалість занять станови-

ла від 1 до 1,5 години, 3–4 рази на тиждень.

Основні етапи реабілітації на Lokomat Pro

1. Оцінка фізичних показників пацієнта. Перед по-

чатком тренувань оцінювали стан пацієнта та його фі-

зичні можливості.

2. Адаптація пацієнта. Перед першим тренуванням 

проводиться знайомство з приладом, фіксація в рука-

вицях, штанах або ременях для плавного руху.

3. Індивідуальне налаштування приладу. З огляду на 

медичний стан налаштовували параметри:

— рівень підтримки маси тіла (BWS);

— швидкість ходьби;

— амплітуда руху;

— навантаження з урахуванням особливостей паці-

єнта.

4. Проведення тренування:

— автоматична ходьба: під контролем системи Lo-

komat Pro пацієнт починає рухатися у природній або 

адаптованій ходьбі;

— симетрична або асиметрична програма залежно від 

стану (тренування обох або однієї нижньої кінцівки);

— швидкість та навантаження: початкова швидкість 

ходьби встановлювалася пацієнтом у комфортному 

для нього режимі, як правило 1,5 км/год, з поступовим 

збільшенням швидкості до 3,0 км/год. Навантаження 

на нижні кінцівки моделювали за рахунок підтримки 

маси тіла (BWS), воно становило в динаміці від 100 % 

(повна підтримка маси тіла) до 20–10 % підтримки;

— мобілізація відбувалася за допомогою системи ру-

хів приладу та активної участі пацієнта, що сприяє від-

новленню м’язового тонусу, координації та моторики.
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5. Моніторинг та коригування:

— у процесі тренування контролюють активність, 

рухову злагодженість, навантаження, швидкість ходь-

би пацієнта.

6. Завершення та аналіз результатів:

— після завершення сеансу проводять оцінку про-

гресу із фіксацією показників (тривалість сеансу, від-

стань, об’єм рухів нижньої кінцівки (L-ROM), сила 

м’язів нижніх кінцівок (L-Force), рівень жорсткості 

або опору руху (L-Stiff));

— на основі результатів і стану пацієнта планується 

подальша тактика реабілітації.

Вимірювання дистанції та часу, які може пройти 

пацієнт без болю, направленої сили згинання/розги-

нання та гоніометричні вимірювання виконували на 

Locomat Pro.

Серед методів суб’єктивної оцінки болю у дослі-

дженні використовували шкалу візуальної аналогової 

оцінки болю (ВАШ) [18], яка дає змогу пацієнту само-

стійно оцінити рівень болю від 0 (відсутність болю) до 

10 (максимально сильний біль), шкали Knee Society 

Score (K SS), Kujala/Anterior Knee Pain Score (AKPS) та 

Short Form Health Survey (SF-36).

Шкала KSS складається з оцінки болю та функції 

колінного суглоба. Оцінка колінного суглоба виділяє 

максимум 100 балів для показників діапазону рухів (1 

бал на 5°, максимум 125°), стабільності (медіальна/ла-

теральна (15 балів) та передня/задня (10 балів)) і болю 

(50 балів) з відрахуванням відставання в розгинанні, 

наявності контрактури згинання та викривлення (як-

що вісь нижньої кінцівки < 5 або > 10° при рентгено-

логічному обстеженні). Максимальна оцінка 100 балів 

означає добре вирівняний колінний суглоб з ампліту-

дою рухів 125°, майже повну відсутність передньо-за-

дньої чи медіолатеральної нестабільності та відсутність 

болю. Функціональна оцінка враховує відстань ходьби 

(50 балів) та підйом сходами (50 балів) з урахуванням 

використання допоміжних засобів для ходьби. Обсте-

жений, який може ходити без обмежень і не має про-

блем з підйомом сходами, отримує максимальну оцін-

ку за підшкалою Function Score — 100 балів.

Шкала болю в передньому відділі колінного суглоба 

(AKPS, шкала Куяла) — це 13-пунктовий опитуваль-

ник для самозвіту, який оцінює суб’єктивні реакції 

на певні дії та симптоми, які, як відомо, корелюють із 

синдромом болю в передньому відділі колінного су-

глоба. Оцінка AKPS проводиться від 0 до 100 балів, де 

100 — найвищий можливий бал. Нижчі бали відобра-

жають більший біль та інвалідність.

Біль у передньому відділі колінного суглоба часто 

призводить до порушень, які спричиняють труднощі 

при виконанні активностей, що створюють наванта-

ження на колінний суглоб, таких як біг, присідання 

та підйом сходами, а AKPS оцінює ці види діяльнос-

ті. Цей індекс має високу надійність при повторному 

тестуванні та є цінним інструментом для оцінки стану 

пацієнта в динаміці [13, 14]. Встановлено, що чотири 

формати шкали AKPS мають прийнятні стандартні по-

хибки вимірювання (від 0,82 до 3,00), високу внутріш-

ню узгодженість (α-coef = 0,83–0,91), еквівалентність 

між короткою та довгою формами (r = 0,98), а також 

помірну та високу критеріальну валідність, що ви-

значається діагнозом лікаря: 0,92 — для 13-пунктової 

форми, 0,90 — для довгої форми та 0,90 — для короткої 

(6-пунктової) форми. Опитувальник AKPS є ефектив-

ним інструментом епідеміологічного скринінгу з ва-

лідною та надійною оцінкою болю в передній частині 

колінного суглоба [15].

Іншим суб’єктивним методом дослідження було 

застосування шкали SF-36 [19], за якою оцінювали 

якість життя обстежених за п’ятьма основними крите-

ріями: мобільність, самообслуговування, звичні види 

діяльності, біль/дискомфорт та психоемоційний стан. 

Пацієнти заповнювали анкету до лікування та під час 

спостереження, що дозволяло оцінити вплив терапії 

на загальне самопочуття. Інструмент включає шкали 

для фізичного функціонування, соціального функці-

онування, рольових обмежень через фізичні або емо-

ційні проблеми, психічного здоров’я, енергії, болю та 

загального сприйняття здоров’я. Високий бал відпові-

дає кращому стану здоров’я. Опитувальник SF-36 був 

валідований у пацієнтів зі скаргами з боку опорно-ру-

хового апарату й широко використовується в клінічній 

практиці.

Для оцінки безпеки лікування проводили моніто-

ринг ускладнень, під час якого фіксували негативні ре-

акції, зокрема запалення, інфекції, алергічні реакції та 

тромбофлебіт.

Використовували динамічний аналіз, який дозволяв 

оцінити зміни рівня болю, функціональності суглоба 

та якості життя протягом усього періоду спостережен-

ня (обстеження до хірургічного втручання, 14 діб після 

операції, 6 тижнів та 3 місяці після оперативного втру-

чання).

Статистичний аналіз проводили з використанням 

стандартних підходів. Для аналізу використовували 

усереднені значення показників пацієнтів. Кількісні 

показники (середнє значення (M) та його стандартне 

відхилення (SD)) у досліджуваних групах порівнювали 

між собою та в динаміці спостереження, використову-

ючи критерій Стьюдента для непов’язаних та залежних 

вибірок.

Розраховували відносне зниження вираженості 

симптомів (відсоток зменшення інтенсивності болю 

та функціонального поліпшення). Аналізували частоту 

ускладнень, яку подавали як відсоткове співвідношен-

ня від загальної кількості пацієнтів.

Результати
Основні демографічні та діагностичні характеристи-

ки учасників: середній вік становив 28,6 ± 7,0 року у жі-

нок (18 %) та 38,2 ± 8,0 року у чоловіків (82 %). Середній 

індекс маси тіла обстежених становив 28,6 ± 6,0 кг/м2. 

Найпоширенішим типом хірургічного втручання, яке 

проводили пацієнтам, була артроскопічна резекція 

ушкодженої частини меніска (74 %) та дебридмент фі-

брозних розростань, що створюють імпіджмент із су-

глобовими структурами (26 %). У табл. 1 наведено дані 
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щодо динаміки рівня болю за шкалами болю та функції 

хворих

Нами отримано позитивну динаміку болю у пацієн-

тів, які реабілітувались за допомогою приладу Lokomat 

Pro. До лікування рівень болю був високим у всіх 

групах (середній показник становив 7,0 ± 1,2 бала за 

ВАШ, що свідчить про високий рівень болю). Через 2 

тижні після операції відбувалося зниження рівня болю 

до 5,6 ± 1,0 бала, тобто на 20 %, що характеризувало 

помірну вираженість болю в колінному суглобі. Через 

6 тижнів показник знизився до 1,8 ± 0,4 бала (на 74 % 

від початкового рівня), що відповідало слабкому рівню 

болю. У підсумку через 3 місяці рівень болю зменшив-

ся до 1,2 ± 0,4 бала, що становило 83 % зниження по-

рівняно з початковим станом хворих.

Перед початком лікування середні показники ста-

новили 78,0 ± 6,2 бала (частина 1) та 60,0 ± 5,3 бала 

(частина 2) за шкалою KSS, що свідчить про задовіль-

ний стан функцій колінного суглоба. Через 2 тижні 

після виконання хірургічного втручання ці показники 

знизилися до 40 і 30 балів (49 та 50 % відповідно), що 

свідчить про гострий післяопераційний період. Через 

6 тижнів після операції спостерігалося значне поліп-

шення показників шкали KSS: частина 1 — 83,0 ± 2,3 

бала (+17,6 %), частина 2 — 80,0 ± 3,2 бала (+47,1 %). 

До 3 місяців ці показники досягли 90 балів і залиши-

лися стабільними, що свідчить про стійке відновлення 

функціональних можливостей колінного суглоба.

За результатами шкали AKPS початковий середній 

бал становив 68,0 ± 4,3 бала, що свідчило про наяв-

ність помірного рівня болю в передньому відділі ко-

лінного суглоба та певних обмежень у функціонуванні 

колінного суглоба до початку лікування. Через 2 тижні 

після операції рівень знизився до 32,0 ± 8,4 бала, що 

становить зниження майже на 46 %. Через 6 тижнів по-

казники виросли до 76,0 ± 3,8 бала (+7,1 %) відносно 

початку лікування, а через 3 місяці — до 89,0 ± 2,0 бала 

(+28,6 %). Отримані результати відображають значне 

зменшення синдрому переднього болю в колінному 

суглобі та стійке відновлення функцій.

На рис. 1 наведено результати оцінки якості життя 

за шкалою SF-36.

Найбільш виражене поліпшення спостерігалося у 

сфері рольових обмежень через фізичне здоров’я та 

Таблиця 1. Динаміка досліджуваних показників до та після реабілітації за допомогою приладу Lokomat Pro

Показники ВАШ
KSS

AKPS
Частина 1 Частина 2

До операції 7,0 ± 1,2 78,0 ± 6,2 60,0 ± 5,3 68,0 ± 4,3

2 тижні після операції 5,6 ± 1,0 40,0 ± 7,4 30,0 ± 6,8 32,0 ± 8,4

6 тижнів після операції 1,8 ± 0,4 83,0 ± 2,3 80,0 ± 3,2 76,0 ± 3,8

3 місяці після операції 1,2 ± 0,4 90,0 ± 2,2 90,0 ± 1,8 89,0 ± 2,0

Примітки: ВАШ — візуaльно-аналогова шкала; KSS — Knee Society Score; AKPS — Anterior Knee Pain Score.

Рисунок 1. Результати оцінки якості життя за шкалою SF-36
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емоційний стан. Так, рівень рольових обмежень че-

рез фізичне здоров’я знизився на 70,1 % через 2 тиж-

ні після операції і підвищився на 41,8 % порівняно зі 

станом до початку лікування у кінці тримісячного ре-

абілітаційного періоду. Аналогічно у сфері емоційних 

обмежень показник зменшився на 77,3 % через 2 тижні 

після операції та зріс на 13,6 % через 3 місяці. Значущі 

зміни спостерігали й у показниках фізичного функці-

онування: його рівень знизився на 9,1 % через 2 тижні 

після операції, значно обмежилися рухові функції па-

цієнтів. Після 6 тижнів рівень функціональності досяг 

70 балів (+27,3 % до початкових), а через 3 місяці — 90 

балів (+63,6 %), що є високим показником відновлен-

ня. Що стосується рівня болю, то значне зниження (на 

43,1 %) відбулося через 2 тижні, а через 6 тижнів і до 

кінця дослідження — зниження на 55 та 55,2 % відпо-

відно. Це свідчить про швидке зменшення больового 

синдрому й поліпшення якості життя. Показники рівня 

енергії та емоційного благополуччя збільшилися відпо-

відно на 40 та 18,4 % порівняно з початковим рівнем, 

що відображає стабільне психологічне та фізичне від-

новлення. За результатами дослідження, застосування 

роботизованої системи Lokomat Pro сприяло значному 

та стабільному відновленню функціональних, пси-

хологічних і больових характеристик у пацієнтів, що 

підтверджується середнім загальним приростом показ-

ників якості життя на 37,4 % від базових рівнів через 3 

місяці реабілітаційного періоду.

Протягом тренувальної програми Lokomat Pro було 

зареєстровано 49 небажаних явищ (зупинка внаслідок 

спотикання пацієнта, біль). Усі (100 %) небажані явища 

були легкими (зокрема, біль у м’язах або у суглобах). 

Ступінь та причинно-наслідковий зв’язок небажаних 

явищ (n = 49) доведений і пов’язаний із тренуванням.

У відповідь на небажані явища заняття були без-

перервні у 34 випадках, модифіковані у 13 випадках, 

припинені в 2 випадках. Жодна несприятлива подія не 

призвела до виходу з дослідження. Майже у всіх учас-

ників було зафіксовано принаймні одну несприятливу 

подію (причому у двох учасників було зафіксовано по 

шість подій).

За словами більшості пацієнтів, заняття з робототех-

нікою були веселими (56/60), комфортними (52/60), їм 

подобалося їх відвідувати (60/60). 57 пацієнтів відмі-

тили, що вони відчули поліпшення. Учасники загалом 

погодилися, що частота (55/60) і тривалість (53/60) за-

нять були відповідними. Сорок один учасник зазначив, 

що вони продовжили б навчання з робототехнікою, як-

би воно було доступне.

Учасники зазначили, що найкращими частинами тре-

нувань на Lokomat Pro були їх удосконалення та мотива-

ція, яку надавали ігри. Найгіршим у робототехніці учас-

ники назвали тяжкі й виснажливі заняття, відсутність 

можливості продовжувати та перерву в навчанні через 

поїздку/сімейні обставини. Загальна оцінка, яку учасни-

ки поставили робототехніці, становила 8,8 з 10 балів.

Попередній аналіз ефективності втручання з вико-

ристанням Lokomat Pro показав, що такі тренування 

мали значний позитивний вплив на ходьбу в комфорт-

ному темпі на 10 м (r = 0,51) і ходьбу в максимальному 

темпі (r = 0,60), 6-хвилинний тест з ходьбою (r = 0,60), 

KSS (r = 0,71), AKPS (r = 0,53), а також покращилась 

якість життя за SF-36 (r = 0,58). Результати свідчать про 

значне поліпшення більшості показників, включаючи 

діапазон рухів руки, силу, повсякденну активність, вто-

му, фізичну активність і якість життя.

Обговорення
Це дослідження продемонструвало високий потен-

ціал застосування роботичного ортеза Lokomat Pro у 

реабілітації пацієнтів із синдромом переднього болю 

колінного суглоба після артроскопії. Основним ре-

зультатом було значне поліпшення функціональних 

показників, що проявилось у зростанні значень КSS і 

AKPS, що відповідає швидкому відновленню рухових 

функцій і зменшенню болю.

Значення КSS, що відображає загальний рівень 

функціонального стану колінного суглоба, зменши-

лись у перші два тижні після втручання, що відображає 

наявність клінічних симптомів і обмеження рухової 

активності у гострий період. Проте вже через 6 тижнів 

показники зросли до рівнів, порівнюваних з початко-

вими, 83,0 ± 2,3 та 80,0 ± 3,2 бала відповідно, і досягли 

стабілізації на рівні понад 90 балів через 3 місяці, що 

відповідає повному функціональному відновленню. 

Аналогічно показники шкали AKPS свідчили про зна-

чне поліпшення суб’єктивних та об’єктивних аспектів 

стану колінного суглоба.

Отримані результати узгоджуються з численними 

дослідженнями у цій галузі. І. Aprile та співавт. (2017) у 

систематичному огляді підтвердили, що роботизована 

реабілітація, зокрема за допомогою системи Lokomat 

Pro, сприяє швидшому відновленню функціональної 

здатності колінного суглоба у пацієнтів з хронічним 

інсультом [20]. У проведеному метааналізі автори під-

креслили, що застосування роботичних систем по-

зитивно впливає на показники рухової амплітуди, 

м’язової сили та здатності до самостійного руху. Крім 

того, J. Li та співавт. (2014) у своїй пілотній роботі під-

твердили, що застосування Lokomat Pro сприяє змен-

шенню больового синдрому й прискоренню віднов-

лення після операцій на колінному суглобі [21].

Також у сучасній реабілітаційній практиці роблять-

ся висновки щодо переваг роботизованих систем у сти-

муляції нервово-м’язових шляхів і створенні умов для 

більш природних рухів, що позитивно впливає на про-

цеси нейром’язової пластичності і сприяє більш ефек-

тивній реінтеграції після травм і хірургічних втручань. 

Такі дані підтверджують потенціал Lokomat Pro не ли-

ше у відновленні функцій, але й у профілактиці усклад-

нень через гіпотрофію м’язів і слабкість. Це особливо 

актуально для пацієнтів із травмами та післяоперацій-

ним періодом, коли раннє й адекватне навантаження є 

вирішальним фактором для запобігання ускладненням 

і швидшого відновлення.

Незважаючи на позитивні результати, важливо вра-

хувати обмеження нашого дослідження. Зокрема, неве-

лика чисельність вибірки й відсутність довгостроково-
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го спостереження обмежують узагальнення отриманих 

даних. Вирішальним аспектом є також індивідуальні 

особливості пацієнтів, які можуть впливати на швид-

кість і ступінь відновлення. Крім того, використання 

робототехніки потребує значних ресурсів, що може 

обмежити її застосування у ширшому клінічному кон-

тексті через високі витрати і потребу у кваліфікованому 

персоналі.

У контексті ефективності роботизованої реабілі-

тації велике значення має дослідження С. Korczyński 

та співавт. (2024), які продемонстрували, що роботизо-

ване тренування ходьби може значно поліпшити функ-

ціональні можливості пацієнтів із різними ураженнями 

нижніх кінцівок, включаючи пацієнтів із ушкоджен-

ням спинного мозку [22]. Автори підкреслюють, що 

автоматизовані системи, як-от Lokomat Pro, забезпе-

чують точне регулювання навантаження й повторюва-

ність рухів, що сприяє більш швидкому відновленню 

функцій, зменшенню болю та підвищенню мотивації 

пацієнтів до активної реабілітації. Враховуючи наші 

результати, які демонструють значне поліпшення по-

казників функціонального стану вже через кілька тиж-

нів після початку реабілітації, можна дійти висновку 

про те, що застосування роботичних систем може бути 

ефективним інструментом для прискорення віднов-

лення й підвищення якості життя пацієнтів з різними 

формами уражень колінного суглоба. Ці дані підси-

люють ідею про необхідність широкого впровадження 

робототехнічних методик у сучасні реабілітаційні про-

токоли, особливо у випадках, коли традиційні підходи 

не дають достатнього ефекту або потребують тривалого 

часу для досягнення бажаних результатів.

Крім того, результати систематичного огляду 

M.M. Hu і співавт. (2024), хоча й сфокусованого на 

застосуванні роботизованої ходьби у реабілітації па-

цієнтів після інсульту, мають важливе значення й для 

пацієнтів з ураженнями колінного суглоба. У їхньому 

дослідженні підкреслюється, що роботизована терапія 

сприяє не тільки відновленню навичок ходьби, але й 

поліпшенню м’язової сили, рівня стабільності та ко-

ординації рухів нижніх кінцівок [23]. Ці дані доводять, 

що роботизовані системи мають універсальний по-

тенціал для відновлення пошкоджених структур ніг та 

колін у широкому спектрі неврологічних та ортопедич-

них захворювань. У нашому дослідженні ці переваги 

підтверджуються значним поліпшенням якості життя 

і функціонального стану пацієнтів із синдромом пере-

днього болю колінного суглоба вже через кілька тижнів 

застосування роботичних ортезів; вони доводять, що 

механізми нейром’язової пластичності та поліпшення 

рухових навичок, описані у роботах М.М. Hu і співавт., 

є актуальними і для ортопедичних патологій. Це від-

криває перспективи для більш широкого застосування 

робототехнічних методик у рамках комплексної реабі-

літації, що включає відновлення функцій нижніх кінці-

вок після ортопедичних і травматичних ушкоджень.

Результати нашого дослідження демонструють зна-

чущі поліпшення багатьох показників якості життя па-

цієнтів після застосування роботичних ортезів Lokomat 

Pro. Зокрема, вже через 2 тижні після операції спостері-

галося суттєве підвищення рівнів фізичного та соціаль-

ного функціонування, а також емоційного благополуч-

чя порівняно з початковим станом. Ці дані свідчать про 

швидку адаптацію й позитивний вплив реабілітаційної 

програми на психологічний і фізіологічний стан паці-

єнтів. Подібні результати були зафіксовані у роботах 

I. Aprile та співавт. (2017), які підтверджують, що засто-

сування робототехнічних систем сприяє поліпшенню 

якості життя та швидшому поверненню до активного 

способу життя у пацієнтів із розладами ходи [20].

На 6-й тиждень спостережень показники фізичного 

функціонування зросли до 70 балів (з 55), соціального 

функціонування — до 75 балів (з 60), емоційного бла-

гополуччя — до 72 балів (з 50), що відповідає тенден-

ції стабілізації та подальшого відновлення. Важливо 

зазначити, що вже на цьому етапі більшість пацієнтів 

повідомляла про поліпшення якості життя і зменшен-

ня болю (з 60 до 55 балів), що є критичним фактором 

для мотивації до подальших реабілітаційних заходів. 

Ці дані узгоджуються з висновками М. Brave та співавт. 

(2023), які підкреслюють, що застосування роботизо-

ваних систем позитивно впливає на психологічний 

стан і мотивацію пацієнтів у процесі реабілітації [24].

Найбільш значущі результати були зафіксовані че-

рез 3 місяці після втручання, коли показники досягли 

84 балів у фізичному функціонуванні, 78 балів у соці-

альному і 70 балів у стані здоров’я. Це підтверджує дов-

гострокову ефективність застосування робототехніки 

у прискоренні відновлення і підвищенні якості життя 

(А. Yıldız та співавт. (2024)) [25]. Взаємозв’язок між 

поліпшенням функціональних і життєвих показників 

підтверджує, що комплексний підхід до реабілітації, 

що враховує фізичний та психологічний аспекти, є 

ключовим для досягнення сталих результатів.

Крім того, згідно з дослідженнями Н. Nedergård 

та співавт. (2023), застосування робототехнічних систем 

сприяє зниженню страху перед фізичними навантажен-

нями та поліпшенню емоційного стану, що є вирішаль-

ним для підвищення мотивації та довготривалого успіху 

реабілітаційних заходів [26]. Враховуючи ці дані, можна 

дійти висновку про важливість широкого застосування 

робототехніки у реабілітаційних програмах для підви-

щення якості життя і профілактики ускладнень.

Обмеження дослідження. Дослідження має низ-

ку обмежень, які слід враховувати під час інтерпретації 

отриманих результатів. Зокрема, в аналіз не включа-

ли пацієнтів із пошкодженнями суглобового хряща, 

капсульно-зв’язкового апарату колінного суглоба, ос-

теоартритом ІІ–ІV ст. за Kellgren-Lawrence, дисплазією 

колінних суглобів, що обмежує можливість поширення 

результатів на тяжкі форми захворювання. Вибіркова 

вікова категорія (18–50 років), яка була проаналізована 

в дослідженні, також не дозволяє дійти остаточних ви-

сновків щодо ефективності терапії у пацієнтів старшого 

віку. Ще одним обмеженням є відносно короткий термін 

спостереження, який не перевищував 3 місяців. Це не 

дозволяє об’єктивно оцінити довготривалу ефективність 

і безпечність досліджуваних методів лікування та ризиків 
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розвитку СПБ у віддаленому періоді. Для остаточних ви-

сновків необхідні масштабні проспективні дослідження 

з уніфікованими підходами до лікування, чіткими кри-

теріями оцінки та довготривалим періодом спостере-

ження. Додаткові дослідження мають бути спрямовані 

на визначення оптимальної експозиції, інтенсивності та 

тривалості занять у хворих з синдромом переднього бо-

лю після артроскопії колінного суглоба за умови вико-

ристання роботизованих ортезів Lokomat Pro.

Висновки
Застосування системи Lokomat Pro для реабілітації 

пацієнтів після артроскопії колінного суглоба сприя-

ло стабільному відновленню та поліпшенню функці-

онального стану пацієнтів. Середній рівень знижен-

ня болю становив близько 83 %, а рівень поліпшення 

функціональних показників — приблизно 37,4 %. Та-

кож відмічено поліпшення якості життя пацієнтів, 

що підтверджується середнім зростанням показників 

за шкалою SF-36 приблизно на 58 %. Це свідчить про 

значне поліпшення фізичного стану, рівня активності 

та психологічного благополуччя, що вплинуло на за-

гальне поліпшення життя й відновлення соціальної ак-

тивності пацієнтів у короткі строки реабілітації.

Застосування Lokomat Pro є ефективним, безпечним 

і стабільним способом поліпшення стану пацієнтів з 

синдромом переднього болю після артроскопії колін-

ного суглоба в короткі строки реабілітації.

Конфлікт інтересів. Автори декларують відсутність 

конфлікту інтересів та фінансової зацікавленості під 

час дослідження та написання статті.

Інформація про фінансування. Дослідження вико-

нувалось у межах дисертаційної роботи «Ортопедич-

не лікування хворих з «синдромом переднього болю» 

внаслідок тендинопатії наколінника, що виник після 

артроскопії колінного суглоба» за кошти державного 

фінансування.

Внесок авторів. Герасименко С.І., Полулях М.В., Гера-

сименко А.С. — концепція та дизайн дослідження, аналіз 

отриманих даних, корегування тексту; Бабко А.М. — ста-

тистична обробка та аналіз отриманих даних; Громад-

ський В.В. — відбір пацієнтів, проведення реабілітаційної 

програми, аналіз даних літератури, корегування тексту; 

Юрик О.Є. — розробка реабілітаційної програми.
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Rehabilitation of patients with anterior knee pain syndrome after arthroscopy using 
robotic orthoses: clinical effi  cacy of the Loсomat Pro device

Abstract. Background. Robotic training and rehabilitation is a 

field of research that aims to understand and expand patient reco-

very using robotic orthoses. The purpose was to analyze the results 

of rehabilitation treatment using the Lokomat Pro version 6.0 (Ho-

coma AG, Volketswil, Switzerland) in the rehabilitation of patients 

after knee arthroscopy with anterior pain syndrome using clini-

cal and instrumental assessment of the knee joint. Materials and 
methods. Thirty-four patients with anterior knee pain syndrome 

(18 women, 28.6 ± 7.0 years old, and 42 men, 38.2 ± 8.0 years old) 

were exa mined. The patients walked in the Locomat Рro robotic 

orthosis with different settings of body weight support, from 65 to 

20–10 %. A multivariate analysis of clinical parameters was per-

formed, including pain level according to the Visual analog scale 

(VAS) and the Anterior knee pain scale (AKPS), functional char-

acteristics of the joint according to the Knee Society Score (KSS), 

quality of life according to the SF-36 scale, as well as the duration 

of patient reco very and the incidence of complications. Results. It 

has been found that rehabilitation of patients with robotic orthosis 

Lokomat Pro yields positive clinical results. 3 months after the sur-

gery, the level of pain in patients decreased to 1.2 ± 0.4 points on 

the VAS scale, and the AKPS score increased to 89.0 ± 2.0 points, 

the functional indices (KSS scale) increased to 90 points. Overall, 

the average pain reduction was 83 %, the functional capabilities im-

proved by an average of 37.4 %, and the condition of the anteri-

or knee joint by 44 %. Additionally, the social and psychological 

spheres improved significantly: the level of role restrictions due to 

physical health and emotional state increased by 55 % and 14 %, 

respectively. Conclusion. During the 3-month rehabilitation course 

using the Lokomat Pro system, patients demonstrated significant 

improvement in all areas studied, confirming the high effectiveness 

and safety of this technology in short-term rehabilitation to en-

hance the quality of life for patients after knee arthroscopy.

Keywords: knee arthroscopy; rehabilitation; robotic orthoses; Lo-

komat Pro; anterior knee pain syndrome; neuroplasticity
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Вступ
Питома частка вивихів акроміального кінця ключи-

ці (АКК) становить до 26 % від травматичних вивихів 

апарату руху та опори та до 10 % — від травматичних 

уражень у ділянці плечового пояса [1–3].

Надплечово-ключичний суглоб (НКС) анатомо-

біомеханічно характеризується шістьма ступенями 

свободи. У забезпеченні його стабільності важливу 

роль відіграють: капсула, внутрішньосуглобовий диск, 

надплечово-ключичний і дзьобоподібно-ключичний 

комплекси [4–7].
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Пошкодження обох статичних стабілізуючих комплек-

сів характеризується як III–VI тип за Rockwood або III тип 

за Tossy і потребує відновлення зв’язкового апарату [7, 8].

Оперативні втручання, направлені на відновлен-

ня зв’язкового апарату, включають різноманітні види 

пластики як за характером трансплантатів, так і за ло-

кацією: а) надплечово-ключичний комплекс; б) дзьо-

боподібно-ключичний комплекс; в) поєднання двох 

попередніх [8, 9].

Через анатомо-біомеханічні особливості надплечово-

ключичного суглоба і наявність протилежних поглядів 

УДК 616.717.2-001.6-089 DOI: https://doi.org/10.22141/pjs.15.3.2025.474

Кваша В.П., Левицький А.Ф., Чорний В.С., Лиходій В.В.
Національний медичний університет імені О.О. Богомольця, м. Київ, Україна

Сучасні тенденції відновлення 
статичних стабілізаторів 

при вивихах акроміального кінця ключиці 
(огляд літератури)

Резюме. Актуальність. Питома частка вивихів акроміального кінця ключиці становить до 26 % від трав-
матичних вивихів апарату руху та опори та до 10 % — від травматичних уражень у ділянці плечового по-
яса. Оперативні втручання, направлені на відновлення зв’язкового апарату, включають різноманітні види 
пластики, що відрізняються як за характером трансплантатів, так і за локалізацією: а) надплечово-ключич-
ний комплекс; б) дзьобоподібно-ключичний комплекс; в) поєднання двох попередніх. Через анатомо-біо-
механічні особливості надплечово-ключичного суглоба і наявність протилежних поглядів на стабілізуючу 
роль зв’язкового апарату було розроблено й упроваджено понад 150 реконструктивно-відновлювальних 
способів, а це призводить до суб’єктивізації їх використання, втрачається системний підхід, що негативно 
впливає на кінцеві результати. Експериментальні дослідження направлені на визначення питомої ваги ста-
тичних стабілізаторів, а також їхніх складових у забезпеченні різноплощинної фіксації акроміального кінця 
ключиці, що слугує підґрунтям для розробки новітніх і удосконалення існуючих способів відновлення по-
шкоджених зв’язок надплечово-ключичного суглоба і забезпечить підвищення рівня позитивних результа-
тів. Мета: провести аналіз сучасних способів оперативного лікування вивихів акроміального кінця ключиці 
для відновлення статичних стабілізаторів. Матеріали та методи. Проведено аналіз літературних джерел 
з використанням баз даних PubMed та Embase за ключовими словами «вивих», «акроміальний кінець», «клю-
чиця», «статичні стабілізатори», «реконструктивні операції». Результати. Складові надплечово-ключич-
ного і дзьобоподібно-ключичного стабілізуючих комплексів мають свої анатомо-біомеханічні властивості, 
а їхня синергічна дія забезпечує природну стабільність суглоба. Оптимальне відновлення стабільності при 
їх пошкодженні можливе лише при реконструкції обох статичних зв’язкових комплексів. Висновки. Статичні 
стабілізатори загалом і їх складові зокрема характеризуються суттєвими анатомічними й функціональними 
особливостями. Природна стабілізація надплечово-ключичного суглоба забезпечується їх синергічною вза-
ємодією, що є підґрунтям для розробки й упровадження оперативних втручань, обсяг яких включає віднов-
лення надплечово-ключичних і ключично-дзьобоподібних зв’язок.
Ключові слова: огляд; вивих акроміального кінця ключиці; статичні стабілізатори; реконструктивні опера-
ції; біомеханічні дослідження
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на стабілізуючу роль зв’язкового апарату було розробле-

но й упроваджено понад 150 реконструктивно-віднов-

лювальних способів, що призводить до суб’єктивізації 

їх використання, втрати системного підходу і негативно 

впливає на кінцеві результати [10–14].

Усе вищезазначене зумовлює потребу в подальшому 

аналізі й визначенні оптимальних шляхів відновлю-

вальних оперативних втручань з метою реконструкції 

пошкоджених зв’язок, що покращить кінцеві результа-

ти лікування.

Мета: провести аналіз сучасних способів оператив-

ного лікування вивихів акроміального кінця ключиці 

для відновлення статичних стабілізаторів. 

Матеріали та методи
Даний аналіз проводили за загальноприйнятими на-

становами Preferred Reporting Items for Systematic Reviews 

and Meta-analysis (PRISMA) Guidelines [15]. Пошук лі-

тературних джерел проводився в базах даних PubMed та 

Embase з 2018 по 2024 рік за ключовими словами: «ви-

вих», «акроміальний кінець», «ключиця», «статичні ста-

білізатори», «реконструктивні операції» (dislocation, acro-

mial end, clavicle, static stabilizers, reconstructive surgery). 

Критерії  включення: 1) IV–VI типи пошкодження за 

Rockwood і III тип за Tossy; 2) відновлення зв’язкового 

апарату НКС авто-, алотрансплантатами або синте-

тичними матеріалами з різними типами фіксації, що 

відрізняються за структурою і формою; 3) статті, що 

включають результати експериментальних і клінічних 

досліджень.

Критерії  виключення: 1) I–III типи пошкодження за 

Rockwood і I–II за Tossy; 2) інноваційні реконструктивні 

способи без належного ступеня доказовості.

Аналіз відібраної літератури проводили з викорис-

танням RStudio (https://www.rstudio. com). Робоча схема 

відбору літературних джерел, які вивчали, подана на 

рис. 1.

Результати та обговорення
Після відбору джерел літератури, які подані в табл. 1, 

проведено їх детальний аналіз.

S. Kurata та співавт. (2022) виявили, що при розсі-

ченні зв’язок, капсули і диска НКС верхнє зміщення 

становило 0,3 мм, при пошкодженні трапецієподібної 

зв’язки — 6,5 мм, при ушкодженні обох комплексів — 

10,7 мм. Розтин зв’язок НКС і трапецієподібної зв’язки 

викликав значну фронтальну нестабільність незалежно 

від розрізу коноїдної зв’язки [16].

D. Morikawa та співавт. (2020) встановили, що при 

неушкоджених дзьобоподібно-ключичних зв’язках 

запропонований спосіб ACLC (77,1 %) краще віднов-

лював задню ротаційну стабільність, ніж косі (35,3 %), 

передні (48,5 %) і Х-подібні (23,0 %) брекети (р < 0,001; 

р = 0,002; р < 0,001). Стійка задня нестабільність акро-

міально-ключичного суглоба була зареєстрованим 

ускладненням після ізольованої дзьобоподібно-клю-

чичної реконструкції. Реконструкція ACLC з дермаль-

ним алотрансплантатом краще відновила нативну за-

дню ротаційну стабільність, ніж інші способи [17].

F. Dyrna та співавт. (2018), вивчаючи крутний момент 

опору при капсулотомії та послідовному пересіченні 

обох комплексів статичних стабілізаторів, зробили ви-

сновок, що застосування різноманітних шовних ма-

теріалів значно підвищило крутний момент опору по-

рівняно з капсулотомією. Комбінована реконструкція 

капсули суглоба і дзьобоподібно-ключичних зв’язок 

Рисунок 1. Блок-схема відбору статей  для дослідження
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дозволила досягти найвищого відсотка відновленого 

моменту опору, хоч він і був значно слабшим, ніж у 

нативному зразку (р = 0,01). Комбінована стабілізація 

капсули суглоба і дзьобоподібно-ключичних зв’язок 

продемонструвала найбільшу здатність відновлювати 

нативну стабільність щодо поступального й оберталь-

ного навантажень, причому конкретну конфігурацію 

відновлення капсули слід вибирати відповідно до осо-

бистих уподобань хірурга [18].

G.A. Velasquez і співавт. (2022) встановили, що піко-

ве напруження (фон Мізеса) постійно спостерігалося 

в передньонижньому пучку в позиції 02:30 у висоті ко-

рони (4,06 МПа) і горизонтальній аддукції (2,32 МПа). 

За винятком позиції 02:00, статистично значущі вищі 

деформації були виявлені у двох пучках під час піднят-

тя плеча. Найбільше зміщення зв’язок спостерігалося 

за осями Y і Z. Передньонижній пучок акроміально-

ключичної зв’язки відіграє основну роль у стабілізації 

акроміально-ключичного суглоба під час руху плеча, 

навіть незважаючи на те, що два пучки зв’язки AC ма-

ють комплементарний спосіб дії. Під час горизонталь-

ної аддукції верхньозадній пучок запобігає передньому 

і верхньому зміщенню [19].

I. Peeters та співавт. (2022) довели, що в надплечово-

ключичному суглобі методи дзьобоподібно-ключичної 

та комбінованої реконструкції адекватно відновили 

осьову ротацію ключиці, тоді як техніка акроміально-

ключичної реконструкції показала кращу корекцію 

висоти ключиці. Ротаційні можливості найкраще від-

новлювалися шляхом реконструкції акроміально-клю-

чичних зв’язок. В акроміально-ключичному суглобі 

відносне положення нахилу і латеральна ротація ло-

патки порівняно з ключицею найкраще відновлювали-

ся комбінованою реконструкцією. Техніка реконструк-

ції акроміально-ключичних зв’язок продемонструвала 

краще відновлення відносного витягнутого положення 

Таблиця 1. Літературні д жерела, що характеризують зміст анатомо-біомеханічних досліджень

Джерело Характеристика моделей

Kurata S. та співавт., 
2022, Японія [16]

Дослідження проводили на свіжозамороженому трупному матеріалі з моделюванням вивиху АКК 
шляхом послідовного пересічення статичних стабілізаторів, капсули й диска суглоба

Morikawa D. 
та співавт., 2020, США 
[17]

Дослідження проводили на свіжозамороженому трупному матеріалі, метою якого було оцінити 
задню трансляційну й ротаційну стабільність реконструкції НКС

Dyrna F. та співавт., 
2018, Німеччина [18]

Було використано 30 свіжозаморожених людських трупних плечей. Кожен зразок тестувався 
в нативному стані й служив власним контролем. Після повної капсулотомії було виконано 5 
конфігурацій відновлення. Після тестування конфігурацій капсулярної репарації тести повторювали 
після розсічення зв’язок дзьобоподібно-ключичного і надплечово-ключичного зв’язкового 
комплексів

Velasquez G.A. 
та співавт., 2022, Чилі 
[19]

Тривимірну модель кістки реконструювали за допомогою зображень зі здорового плеча. Зв’язкові 
структури були змодельовані відповідно до архітектури й розмірів кістки. Кінематичні умови для 
плечового пояса були визначені після вирівнювання кісткових осей для імітації підйому плеча 
в корональній площині й горизонтального приведення. Функцію зв’язки оцінювали за трьома 
моделями

Peeters I. та співавт., 
2022, Бельгія [20]

Після моделювання пошкодження V ступеня за Rockwood на 14 трупних плечах реконструкцію 
дзьобоподібно-ключичного комплексу проводили за допомогою підвісного пристрою, реконструкцію 
надплечово-ключичного — двома з’єднаними м’якотканинними комплексами з якірною фіксацією

Celik H. та співавт., 
2020, США [21]

Для тестування було використано 12 трупних плечей. Спершу було перевірено нативний стан, а 
потім 3 різні конфігурації реконструкції з використанням шовних стрічок і кортикальних кнопок: 
коракоїдна петля (CL), одинарний пучок (SB) і подвійний пучок (DB)

Nolte P.C. та співавт., 
2021, США [22]

Метою цього дослідження було визначити кут задньоверхньої зв’язки відносно осі ключиці, ширину 
прикріплення (відбитку) капсули НКС і зв’язки на акроміоні й ключиці, визначити відстань до 
капсули від межі хряща акроміона та ключиці й розробити модель годинникового циферблата 
прикріплення задньоверхньої зв’язки на акроміоні й ключиці

Sobolevskiy Y. 
та співавт., 2024, 
Україна [23]

Тривимірна модель кістки була реконструйована за допомогою зображень зі здорового плеча. 
Зв’язкові структури були змодельовані відповідно до архітектури й розмірів кістки

Alkoheji M. та співавт., 
2021, Велика Британія 
[24]

Три групи по 9 свіжозаморожених лопаток у кожній були встановлені в роботизовану систему 
тестування. Лопатка була нерухомою, а робот зміщував ключицю, щоб виміряти природну передню, 
задню, верхню і нижню стабільність при силі 50 Н. Капсула НКС, коноїдна та трапецієподібна 
зв’язки були пересічені й реконструйовані за допомогою однієї з трьох комерційно доступних 
систем. Дві системи (стрічкова петля + гвинт і стрічкова петля + кнопка) обмотували стрічку 
навколо ключиці й коракоїда, третя система (шви + кнопки) проходила безпосередньо через тунелі 
в ключиці та коракоїді

Lee J. та співавт., 
Велика Британія, 2021 
[10]

На 20 свіжозаморожених трупних зразках визначали питому вагу кожної зв’язки в стабілізації АКК

France J. та співавт., 
2024, Велика Британія 
[25]

На трупних зразках АКК був підданий постійному навантаженню 70 Н для перевірки 
передньозаднього, верхньонижнього і горизонтального кута повороту. Надалі проводили почергове 
пошкодження зв’язок і повторно перевіряли дані параметри
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і призвела до кращої корекції лопатки відносно клю-

чиці. Дослідження продемонструвало наявність кіне-

матичних відмінностей між акроміально-ключичною, 

дзьобоподібно-ключичною або комбінованими стра-

тегіями реконструкції зв’язок. Хоча кожна техніка мо-

гла відновити різні елементи кінематики суглоба, жод-

на стратегія не відновила повністю плечовий пояс до 

його фізіологічного стану [20].

H. Celik та співавт. (2020) описують техніку, призна-

чену для стабілізації як дзьобоподібно-ключичного, 

так і акроміально-ключичного компонентів, розгляда-

ючи суглоб як дзьобоподібно-акроміально-ключичний 

кістково-зв’язковий комплекс, замикаючи коло три-

вимірної стабільності. Поточна техніка пропонує силь-

ну нежорстку багатовекторну стабілізацію, яка не лише 

відновлює дзьобоподібно-ключичний та акроміально-

ключичний комплекси, але й протидіє векторним си-

лам трапецієподібного м’яза, одночасно переміщуючи 

ключицю спереду і знизу та імітуючи коло стабільнос-

ті, об’єднуючи ключицю, акроміон, дзьобоподібний 

відросток та акроміально-ключичні й дзьобоподібно-

ключичні зв’язки [21].

P.C. Nolte та співавт. (2021) встановили, що серед-

ній кут прикріплення задньоверхньої зв’язки становив 

51,4° щодо довгої осі ключиці та 41,5° щодо її дисталь-

ної третини. Середня ширина ключичного сліду акро-

міально-ключичної капсули становила 6,4 мм по верх-

ній поверхні та 4,4 мм по нижній, а середня ширина 

акроміального сліду акроміально-ключичної капсули 

становила 4,6 і 4,0 мм відповідно. Середня відстань 

від латерального ключичного прикріплення акромі-

ально-ключичної капсули до межі ключичного хря-

ща становила 4,3 мм, від медіального — 3,1 мм (95% 

ДІ: 2,9–3,4 мм). На моделі годинникового циферб-

лата ключичне прикріплення задньоверхньої зв’язки 

коливалося від 09:05 (діапазон 08:00–09:30) до 11:20 

(діапазон 10:00–12:30), а акроміальне прикріплення 

коливалося від 12:20 (діапазон 11:00–1:30) до 02:10 (ді-

апазон 13:30–14:40). Задньоверхня зв’язка проходить 

не перпендикулярно до суглоба, а орієнтована похило 

до довгої осі ключиці і свідчить про те, що запропоно-

вана реконструкція капсули акроміально-ключичного 

суглоба має зосереджуватися насамперед на її верхній 

частині [22].

Y. Sobolevskiy та співавт. (2023) визначили, що по-

рівняно з природним станом, який характеризується 

цілісністю статичних стабілізаторів, утрата стабіль-

ності відбувалась у такій послідовності: пошкодження 

lig. trapezoideum; lig. сonoideum; lig. claviculo-acoacromiale 

inferior; lig. claviculo-acoacromiale superior. Втрата стабілі-

зації акроміального кінця ключиці більшою мірою за-

лежала від пошкодження lig. acromioclaviculare superior 

та inferior порівняно з lig. conoideum і lig. trapezoideum 

(11,6 N/mm) [23].

M. Alkoheji та співавт. (2021) вивчали три типи ре-

конструкції діапазону стабільності до рівня нативної. 

Щодо стабільності реконструкції швів + кнопок усі 

способи не відрізнялися суттєво від нативної фіксації 

зв’язок. Реконструкція швів + кнопок, яка проходила 

безпосередньо через тунелі в ключиці та коракоїді, від-

новила всі показники стабільності до рівня природних 

значень, тоді як стрічкові імплантати, обмотані навко-

ло кісток, створювали умови для зміщення ключиці 

допереду [24].

J. Lee та співавт. (2021) визначили, що в інтактно-

му нативному НКС середнє зміщення ключиці допе-

реду становило 7,9 ± 4,3 мм, дозаду — 7,2 ± 2,6 мм, 

доверху — 5,8 ± 3,0 мм, а середнє зміщення вниз — 

3,6 ± 2,6 мм. Коноїдна зв’язка була основним стабі-

лізатором верхнього зміщення (45,6 %). Капсульна 

зв’язка НКС була основним стабілізатором нижньо-

го зміщення (33,8 %). Капсульна та коноїдна зв’язки 

внесли однакову частку в передню стабільність з час-

тотою 23 і 25,2 % відповідно. Капсульна зв’язка була 

основним фактором задньої стабільності (38,4 %). Ко-

ноїдна зв’язка є основним стабілізатором верхнього 

зміщення ключиці в НКС і значною мірою сприяє ста-

більності. Слід розглянути питання про реконструк-

цію капсульної зв’язки НКС для повної стабільності 

AP при травмах високого ступеня і горизонтально не-

стабільному НКС [10].

J. France та співавт. (2024) встановили, що всі синте-

тичні імплантати значно покращили вертикальну ста-

більність при реконструкції дзьобоподібно-ключич-

ного комплексу. У поєднанні з реконструкцією НКС 

усі способи були набагато кращими, особливо щодо 

відновлення горизонтальної стабільності. Імплантати 

відрізнялися за підходом до фіксації, зосереджувались 

переважно на реконструкції дзьобоподібно-ключич-

них зв’язок. Дане дослідження продемонструвало, що 

відновлення обох комплексів значно покращує ста-

більність конструкції та значно зменшує вертикальну 

й горизонтальну нестабільність [25].

При реконструкції пошкоджених зв’язок викорис-

товуються авто-/алотрансплантати, а також штучні 

матеріали з якірною фіксацією або без неї для від-

новлення акроміально-ключичного, дзьобоподіб-

но-ключичого або обох комплексів [26–28]. Проте 

предметна дискусія відбувається щодо того, що є голо-

вним стабілізатором АКК: lig. claviculo-acoacromiale чи 

lig. claviculo-coracoidea і, відповідно, який з комплексів 

потрібно відновлювати. Даним поглядам на практиці 

відповідають два шляхи відновлення статичних стабі-

лізаторів [29, 30].

Сучасні анатомо-біомеханічні дослідження направ-

лені не тільки на визначення структурно-функціональ-

них характеристик зв’язок у цілому, але й на вивчення 

їхніх складових, особливо це стосується експеримен-

тальних досліджень у динаміці, що суттєво поглиблює 

знання про дані структури.

Шляхом гістологічних та анатомічних досліджень 

була деталізована морфологія акроміально-ключичної 

зв’язки, а саме її двопучкове розташування. Крім того, 

була також виявлена явна структурна перевага задньо-

го пучка (SPB) над менш послідовним передньониж-

нім пучком (AIB). SPB — це чітко виражене капсульне 

потовщення, яке постійно виявляється в усіх зразках з 

орієнтацією під кутом 30°. Прикріплення цього пучка 
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походять від верхнього, заднього і нижнього відділів 

ключиці [22, 32, 33].

Сучасні анатомічні дослідження виявили унікальну 

орієнтацію порцій акроміально-ключичних зв’язок, 

прикріплення lig. сonoideum і lig. trapezoideum на procesus 

coracoideus і ключиці, що свідчить про їх різнопланову 

функцію та сприяє удосконаленню оперативних втру-

чань, однак дані структури лише шляхом спільної дії 

забезпечують природну стабілізацію НКС [34–36].

Бажання визначити головний зв’язковий комплекс 

не тільки стало базисом для довготривалої дискусії, але 

й призвело до розробки й упровадження близько 150 

оперативних способів відновлення зв’язкового апарату 

НКС, які реалізуються у двох напрямках: відновлення 

дзьобоподібно-ключичного [37] або акроміально-клю-

чичного [38] зв’язкового комплексу.

Тому, незважаючи на дискусію, яка триває і досі, су-

часні дослідження вказують на необхідність поєднаної 

реконструкції статичних стабілізаторів [6, 39, 40].

Висновки
Статичні стабілізатори загалом і їхні складові зо-

крема характеризуються суттєвими анатомічними й 

функціональними особливостями. Природна стабілі-

зація акроміально-ключичного суглоба забезпечується 

їхньою синергічною взаємодією, що є підґрунтям для 

розробки й упровадження оперативних втручань, об-

сяг яких включає відновлення обох зв’язкових комп-

лексів.
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Modern trends in restoration of static stabilizers for dislocations 
of the acromial end of the clavicle (literature review)

Abstr act. Background. Operative interventions aimed at resto-

ring the ligamentous apparatus include various types of plastic sur-

gery, both by the nature of the grafts and by location: a) supra-

humeral-clavicular; b) clavicular-beakoid; c) a combination of the 

previous two. Тhe anatomical and biomechanical features of the 

supraclavicular joint and opposing views on the stabilizing role of 

the ligamentous apparatus have led to the development and im-

plementation of more than 150 reconstructive and restorative me-

thods, which leads to the subjectification of their use, the loss of a 

systematic approach and a negative impact on the final results. The 

purpose was to analyze modern methods of surgical treatment of 

dislocations of the acromial end of the clavicle, which are aimed 

at restoring static stabilizers. Material and methods. An analysis 

of literary sources was conducted using the PubMed and Embase 
databases using the keywords “dislocation”, “acromial end”, “cla-

vicle”, “static stabilizers”, and “reconstructive surgery”. Results. 
The components of the suprahumeral-clavicular and beak-clavi-

cular stabilizing complexes have their own anatomical and biome-

chanical properties, and their synergistic effect ensures the natu-

ral stability of the joint. Optimum restoration of stability, if they 

are damaged, is possible only with the reconstruction of both sta tic 

ligament complexes. Conclusion. Static stabilizers in general and 

their components in particular are characterized by significant an-

atomical and functional features. Natural stabilization of the ac-

romioclavicular joint is ensured by their synergistic interaction, 

which is the basis for the development and implementation of sur-

gical interventions, the scope of which includes the restoration of 

both ligamentous complexes.

Keywords: review; dislocation; acromial end; clavicle; static sta-

bilizers; reconstructive surgery; biomechanical studies
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