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Захворювання серцево-судинної системи рідко 
виявляються як самостійна патологія, здебільшо-
го вони поєднуються з іншими захворюваннями і, 
зокрема, з ураженнями опорно-рухового апарату. 
Розширення знань про особливості коморбідної 
патології захворювань серцево-судинної системи 
та суглобів висувають нові вимоги до професійних 
знань і практичних навичок сучасного, передусім, 
сімейного лікаря [18, 55]. Ці вимоги особливо важ-
ливі в терапевтичній клініці, оскільки планування 
тактики ведення пацієнта визначається, зокрема, 
складними завданнями вибору певної групи лі-
карських препаратів з арсеналу патогенетичних 
засобів. Не менш важливим є вирішення питань 
безпеки фармакотерапії з урахуванням фармако-
логічної дії ліків, можливих впливів на супутні та/
або конкуруючі захворювання, сумісність з інши-
ми препаратами [26, 30]. 

Важливість таких вимог обумовлена змінами 
демографічної ситуації в багатьох країнах світу. 
Старіння організму людини починається вже з 
40-50-річного віку [35]. Процес старіння людини є 
фізіологічним, однак він супроводжується нарос-
таючими з віком порушеннями структури та функ-
ції багатьох органів і систем організму [2, 5, 16, 22]. 

Значна поширеність ішемічної хвороби серця 
(ІХС) серед пацієнтів із захворюваннями сугло-
бів обумовлена різними причинами, одна з них 
пов’язана з розвитком запального процесу в пе-

рихондральних тканинах і в ендотеліальній обо-
лонці судин [42 ]. 

Інша за значимістю причина пов’язана з при-
йомом ліків, зокрема, нестероїдних протизапаль-
них препаратів (НПЗП), що може призводити до 
погіршення структури хряща, зміни еластичності 
ендотелію, дестабілізації артеріального тиску, 
прогресування серцевої недостатності та підви-
щення ризику розвитку серцево-судинних подій 
[10, 33, 42, 51]. 

Медикаментозні засоби, що використовують-
ся для лікування остеоартрозу (ОА), поділяють 
на симптом-модифіковані та структурно-модифі-
ковані. До перших відносять НПЗП. Приймаючи 
рішення щодо призначення НПЗП, слід особливу 
увагу надати загальному стану здоров’я пацієнта 
й супутнім захворюванням [20]. Про безпеку й ри-
зик побічних ефектів НПЗП необхідно пам’ятати 
на всіх етапах лікування. 

Початково препаратами вибору при ОА були 
визначені інгібітори циклооксигенази 2 типу (ЦОГ-
2). Пізніше з’явилися нові дані, які свідчили про 
вплив неселективних НПЗП на синтез матриксу 
хряща. Деякі НПЗП (ібупрофен, саліцилати, фено-
профен) при систематичному застосуванні протя-
гом 4-6 міс. прискорюють деструкцію хряща, при-
гнічуючи синтез простагландинів, проліферацію 
хондроцитів, інгібуючи ферменти, необхідні для 
синтезу глікозаміногліканів (ГАГ). Враховуючи те, 
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що ГАГ відіграють центральну роль у супрамоле-
кулярній організації агрегатів простагландинів і 
внаслідок цього – у біомеханічній функції хряща, 
застосування неселективних НПЗП призводить 
до вираженого зниження вмісту гіалуронану в 
хрящі. Оцінка впливу на хрящ деяких неселектив-
них НПЗП показала дозозалежність особливостей 
впливу на катаболічні та анаболічні процеси [17, 
59]. Неселективні й помірноселективні НПЗП інгі-
бують синтез простагландинів хряща, негативно 
впливаючи на метаболізм протеогліканів і гіалуро-
нану [15]. Крім того, при застосуванні НПЗП відзна-
чається небажана взаємодія з низкою препаратів 
(антикоагулянти, антигіпертензивні засоби, серце-
ві глікозиди, діуретики), які часто використовують-
ся в лікуванні ішемічної хвороби серця [14]. 

Американською асоціацією серця розроблено 
алгоритм призначення НПЗП пацієнтам із високим 
ризиком розвитку серцево-судинних ускладнень. 
Пацієнти з ОА, які мають високий ризик кардіо-
васкулярних ускладнень, повинні приймати НПЗП 
під ретельним медичним контролем і за можли-
вістю уникати їх використання [37]. Крім того, до-
цільним є моніторинг кардіоваскулярних усклад-
нень протягом усього часу прийому НПЗП, а при 
наявності показань (кардіоваскулярні фактори ри-
зику) необхідно призначати низькі дози ацетил-
саліцилової кислоти (АСК). За низкою даних ви-
няток становить комбінація АСК + ібупрофен, при 
якій ризик розвитку інфаркту міокарда не тільки 
не знижується, але навіть зростає. Дослідники, 
вивчивши 365 пацієнтів із серцевою недостатніс-
тю (СН) і 658 пацієнтів без СН (контрольна група), 
виявили пряму залежність між прийомом НПЗП 
і кардіальною патологією в пацієнтів із першим 
епізодом серцевої недостатності (СН). Коротко-
строковий прийом (протягом 7 днів) НПЗП подво-
ював ймовірність госпіталізації з приводу СН [50]. 
Прийом НПЗП пацієнтами із захворюваннями сер-
ця в анамнезі збільшував (у 10 разів) ймовірність 
госпіталізації з приводу СН порівняно з пацієнта-
ми, що не приймали НПЗП. Тому рекомендовано 
призначати НПЗП короткими курсами [61]. 

Оцінку значимості кардіоваскулярних факторів 
ризику проведено в клінічних дослідженнях [13]. 
Проаналізовано відносний ризик серцево-судин-
них ускладнень НПЗП, в яких безпека целекокси-
бу порівнювалася з традиційними НПЗП (сумарно 
19773 і 13990 хворих відповідно). Усього частота 
потенційно небезпечних або летальних усклад-
нень з боку серцево-судинної системи становила 
0,96 і 1,12 пацієнто-років. У хворих без АГ усклад-
нення відзначені з частотою 0,75 і 0,84, а при на-
явності АГ удвічі частіше – 1,56 і 1,78, при відсут-
ності кардіоваскулярних факторів ризику – 0,53 і 
0,7, при наявності одного фактора ризику – 1,27 і 
3,1, 2-х і більше факторів – 2,54 і 2,9 пацієнто-ро-
ків відповідно [57].

Ризик розвитку гострого інфаркту міокарда 
(ІМ) при використанні селективних і неселектив-
них НПЗП був оцінений у трьох популяціях у трьох 
країнах (Великобританія, Канада і США) [60]. Ме-
тою дослідження було оцінити ризик розвитку 
ІМ в пацієнтів, що приймають інгібітори ЦОГ-2, 
мелоксикам та інші нестероїдні протизапальні за-
соби, порівняно з диклофенаком; перевірити по-
рівнянність даних за трьома популяціям; усього 
проаналізовано 60 473 випадки лікування НПЗП і 
248 768 випадків контрольної групи. У результаті 
дослідження не було встановлено збільшення ви-
падків кардіоваскулярної токсичності.

У 2001 році повідомлені результати мета-ана-
лізу терапії мелоксикамом 27000 хворих. Відзна-
чено, що частота небажаних серцево-судинних 
реакцій при лікуванні мелоксикамом не була ви-
щою, ніж при використанні неселективних НПЗП. 
Є повідомлення щодо пробного застосування ме-
локсикаму в дозі 15 мг внутрішньовенно при го-
строму коронарному синдромі в 60 пацієнтів, які 
отримували стандартне лікування аспірином і ге-
парином, порівняно з 60 хворими, які отримували 
такі ж дози аспірину й гепарину без призначення 
мелоксикаму. Виявилося, що додавання мелокси-
каму до стандартної терапії при оцінці результатів 
гострого коронарного синдрому (рецидив стено-
кардії, інфаркт міокарда або смертельний резуль-
тат) призвело до зменшення частоти негативних 
результатів від 38,3% до 15% під час перебування 
в стаціонарі й від 48,3% до 26,7% через 90 днів 
після лікування [59]. 

Показовими є результати роботи Huang W. і 
співавт., які вивчали когорту з 9602 амбулаторних 
хворих, що отримували протягом не менше 6 міс. 
целекоксиб, мелоксикам або рофекоксиб. Часто-
та інфаркту міокарда, нестабільної стенокардії, ін-
сульту й транзиторної ішемії становила в осіб, які 
не мали діагностованих кардіологічних захворю-
вань, 1,1, 0,6, 2 і 0,6% і була вищою більше ніж у 5 
разів серед осіб, що мали цю патологію в анамне-
зі – 5,0, 4,8, 6, 5,8% відповідно [46].

Є дані, що ризик розвитку ускладнень з боку 
серцево-судинної системи підвищується при ви-
користанні високих (максимально допустимих те-
рапевтичних) доз НПЗП протягом тривалого часу. 
До речі, саме при такому режимі призначення був 
виявлений підвищений ризик кардіоваскулярних 
ускладнень для рофекоксибу [25, 54].

Однак не всі НПЗП прискорюють розвиток ОА. 
Показано, що деякі з них стимулюють анаболічну 
функцію хрящової тканини шляхом інгібіції син-
тезу інтерлейкіну-1 та експресію його рецептора, 
сприяють інтенсифікації факторів росту, включа-
ючи трансформуючий фактор росту-β, гальмують 
катаболізм хряща, нейтралізують дію металопро-
теїназ і знижують активність апоптозу хондроци-
тів [44]. Експериментальними дослідженнями по-
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казано, що ці препарати підвищують синтез про-
теогліканів в есплантантах остеоартрозного хря-
ща, взятого у хворих із різним ступенем важкості 
дегенеративного захворювання [40]. Крім того, ці 
НПЗП не експресують прозапальні цитокіни.

У теперішній час усе більш активну увагу при 
лікуванні ОА привертають симптоматичні пре-
парати з можливою структурно-модифікованою 
дією [32]. Вони, як і НПЗП, включені в рекомен-
дації EULAR [47, 48] та OARSI [60] з лікування ОА. 

Найбільш вивченими хондропротекторами, 
що застосовуються в лікуванні ОА, є хондроїтин 
сульфат (ХС) і глюкозамін (ГА) – природні компо-
ненти хряща [10-12, 17, 28, 39]. Хондроїтин суль-
фат – високомолекулярний полісахарид із групи 
протеогліканів, що є невід’ємною частиною мо-
лекули хряща. Глюкозамін є субстратом для син-
тезу протеогліканів. Позитивний вплив на хрящ 
обумовлюється пригніченням катаболічних про-
цесів і стимуляцією анаболічних процесів у хря-
щі [4, 38, 52]. Хондроїтину сульфат та глюкозамін 
стимулюють синтез хондроцитами макромолекул 
матриксу хряща, перш за все, глікозаміногліканів, 
протеогліканів та агрекану, сприяють наростанню 
синтезу колагену II типу й гіалуронової кислоти, 
моделюють проліферацію хондроцитів, володі-
ють властивостями антиоксидантів і, тим самим, 
блокують утворення супероксидних радикалів, 
інгібують експресію ІЛ-1 [9, 36]. Вони знижують 
активність лізосомальних ферментів, активують 
анаболічні процеси в матриксі хряща, уповільню-
ють дегенерацію хрящової тканини й відновлю-
ють її структуру, підвищують резистентність хон-
дроцитів до впливу прозапальних цитокінів і нега-
тивних ефектів НПЗП на метаболізм хряща [6, 25, 
58]. Установлено, що хондроїтин сульфат також  
пригнічує NO-індукований апоптоз хондроцитів. 
Крім того, застосування хондроїтин сульфату по-
кращує мікроциркуляцію субхондральної кістки 
за рахунок інгібіції синтезу ліпідів, зв’язування 
Е-селектину, мобілізації фібрину, ліпідів і холес-
терину в кровоносних судинах субхондральної 
кістки [8, 31,  49]. Таким чином, хондроїтин суль-
фат впливає на практично всі основні ключові па-
тогенетичні механізми розвитку ОА, деякі з яких 
є спільними для розвитку кардіоваскулярної па-
тології. Досить цікавим є поєднання хондроїтину 
сульфату та диметилсульфоксиду для зовнішньо-
го застосування. Диметилсульфоксид сприяє кра-
щому проникненню хондроїтину крізь клітинні 
мембрани, а також виявляє власну протизапальну 
та знеболюючу дії. Диметилсульфоксид покращує 
процеси мікроциркуляції в тканинах суглобів та в 
осередку ураження, нормалізує процес фібрино-
утворення, що покращує тканинну трофіку [1, 56]. 

Установлено, що ХС і ГА мають не зовсім од-
накову фармакологічну дію й тому доповнюють 
та підсилюють ефекти один одного, що визначає 

перспективність їх сумісного застосування при лі-
куванні ОА [21]. 

Враховуючи низку спільних патогенетичних ла-
нок як для ОА, так і атеросклерозу, які призводять 
до розвитку ІХС, включаючи відомі ефекти мета-
лопротеїназ і прозапальних цитокінів, що є меді-
аторами деструкції хрящової тканини, доцільним 
вважають призначення гіполіпідемічних засобів. 
Можливо, при поєднанні ОА й атеросклерозу 
відсутність або недостатня ефективність фарма-
котерапії обумовлена неадекватним контролем 
патологічних змін мікроциркуляторного русла 
суглоба. Тобто, мова йде про недостатнє застосу-
вання статинів – препаратів, що коригують мета-
болізм клітини, комбінованої терапії з викорис-
танням сартанів і статинів тощо [40]. Така думка 
підтверджується дослідженнями, в яких аналіз 
показників ліпідограми продемонстрував проце-
си дестабілізації ліпідного обміну в хворих з ОА і 
надмірною масою тіла, у тому числі з метаболіч-
ним синдромом [3, 27]. 

У літературі наявні дані про те, що накопичен-
ня продуктів перекисного окислення ліпідів, зо-
крема гідроперекисів, ліпідів, окислених ліпопро-
теїдів низької щільності (оЛПНЩ) та анти-оЛПНЩ, 
може призводити до прогресування ОА [43]. Ці 
сполуки здатні модифікувати та пошкоджувати лі-
підні компоненти ЛПНЩ, а також викликати вис-
наження низькомолекулярних оксидантів [34]. 
Вважають, що окислені ліпіди можуть ставати ау-
тоантигенами, внаслідок чого утворюються анти-
оЛПНЩ, які негативно впливають на суглобовий 
хрящ. Показано сприятливий вплив на ці показни-
ки пероральних лікарських засобів сповільненої 
дії, до яких входять неомилені сполуки бобів сої 
та авокадо [7, 45]. 

Досить часто перебіг ОА супроводжується озна-
ками депресії, що обумовлено прогресуючими не-
гативними змінами опорно-рухового апарату [23]. 
Клінічна картина ревматичних захворювань знач-
но ускладнюється при наявності супутніх депре-
сивних розладів і характеризується поліморфіз-
мом, значною вираженістю соматовегетативних 
проявів, більшою інтенсивністю болю. Розлади 
депресивного спектра чинять негативний вплив 
на клініко-функціональний стан опорно-рухово-
го апарата та на перебіг ІХС. Установлено тісний 
односпрямований зв’язок клінічних характерис-
тик у таких пацієнтів (інтенсивність болю в балах, 
тривалість ранкової тугорухливості, індекс хроніч-
ної непрацездатності за Ваделем, інтенсивність 
болю, тривалість скутості, число припухлих і бо-
лючих суглобів, DAS 28, ШОЕ) з рівнем депресії 
[41]. Ще більш виражені зміни нервової системи 
наступають на тлі серцево-судинної патології [19]. 
Включення в комплексне лікування пацієнтів із 
синдромом болю в суглобах і коморбідними де-
пресивними розладами сучасних антидепресантів 
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сприяє покращанню функціонального стану опор-
но-рухового апарата, що проявляється значним 
пригніченням болю, ранкової скутості та значним 
покращанням функціональних індексів порівняно з 
пацієнтами, що не приймали антидепресанти [53]. 

Таким чином, численні клінічні дослідження 
свідчать про те, що основними проблемами фар-
макотерапії ОА на тлі ІХС, безсумнівно, є раціо-
нальність і безпека. Лікування ішемічної хвороби 
серця, поєднаної з остеоартрозом, повинно про-
водитися з урахуванням специфічних факторів 
ризику (ожиріння, механічні фактори, фізична ак-
тивність), загальних факторів ризику (вік, комор-
бідність, поліпрагмазія), рівня інтенсивності болю 
та функціональної недостатності, наявності або 

відсутності ознак запалення, локалізації та вира-
женості структурних змін. Наявні у хворого на ОА 
різні соматичні захворювання й досить великий 
арсенал застосовуваних для їх лікування лікар-
ських засобів припускають у кожній конкретній 
ситуації необхідність реальної оцінки передба-
чуваної користі та можливого ризику від призна-
чення того чи іншого медикаментозного засобу. 
Вибір повинен бути за максимально безпечною і 
ефективною терапією. На тлі коморбідності над-
лишкове та нераціональне призначення ліків без 
урахування особливостей їх взаємодії призводить 
до різкого зростання ймовірності розвитку неба-
жаних ефектів терапії та погіршення перебігу су-
путніх захворювань.
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PRINCIPLES OF TREATMENT OF CORONARY HEART DISEASE AND OSTEOARTHRITIS COMBINATION (REVIEW)
I.P. Katerenchuk, Y.V. Teslenko

Summary
The paper summarizes the data about the features of treatment of coronary heart disease and osteoarthritis combination. It 

was established that the main problems of the pharmacotherapy of coronary heart disease associated with osteoarthritis are the 
rationality of usage and safety. The treatment of coronary heart disease associated with osteoarthritis should be provided in the 
consideration with the specific risk factors (obesity, mechanical factors, physical activity), general risk factors (age, comorbidity, 
polypragmasy), pain intensity, functional incapability, signs of inflammation and the severity of structural disturbances. Excessive 
and irrational prescribing of drugs without considering the peculiarities of its interaction in the cases of comorbidity leads to a 
sharp increase in the likelihood of adverse effects of therapy and comorbidities worsening.

Keywords: coronary heart disease, osteoarthritis, treatment.
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