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АНОТАЦІЯ 

 

 

Кедик І.О. Анкілозивний спондиліт з нейропатичним компонентом больового 

синдрому: патогенетичне значення гліального нейротрофічного фактора (GDNF). 

Кваліфікаційна наукова праця на правах рукопису.  

Дисертація на здобуття наукового ступеня доктора філософії за спеціальністю 222 

– Медицина. – Вінницький національний медичний університет ім. М.І. Пирогова, 

Вінниця, 2023. 

У дисертаційній роботі представлено нове вирішення актуальної задачі сучасної 

ревматології щодо підвищення ефективності діагностики та лікування анкілозивного 

спондиліту з нейропатичним компонентом больового синдрому на основі встановлення 

патогенетичної ролі GDNF, клінічних особливостей перебігу захворювання, маркерів 

центральної сенситизації та предикторів резистентності до фармакотерапії. 

Ґрунтуючись на результатах багатоетапного дослідження з використанням 

клінічних, соціально-демографічних, біохімічних, імуноферментних, інструментальних і 

статистико-математичних методів було встановлено частоту нейропатичного компонента 

больового синдрому при АС з урахуванням гендерного та вікового фактора, визначено 

клінічні особливості перебігу АС з нейропатичним компонентом больового синдрому, 

оцінено зв’язок нейропатичного компонента з активністю процесу, рентгенологічною 

стадією, маніфестацією та характером перебігу захворювання, вивчено вміст гліального 

нейтрофічного фактора (GDNF) в сироватці крові у хворих на АС і оцінено його зв'язок з 

активністю процесу, рентгенологічною стадією, маніфестацією та перебігом 

захворювання та нейропатичним компонентом больового синдрому, вивчено стан 

психоемоційного реагування та патохарактерологічні особливості пацієнтів з 

нейропатичним компонентом больового синдрому при АС, оцінено якість життя та 

функціональну активність хворих. У процесі виконання дисертаційного дослідження 

здійснено переклад, валідизацію та крос-культуральну адаптацію опитувальника StEP для 
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виявлення нейропатичного болю у поперековій ділянці хребта. На підставі аналізу 

отриманих у дослідженні даних визначено клінічні та біохімічні предиктори ефективності 

лікування хворих на АС з нейропатичним компонентом больового синдрому залежно від 

рівня GDNF в крові, науково обґрунтовано, розроблено і впроваджено у практику охорони 

здоров’я удосконалені підходи до комплексного лікування хворих на АС з нейропатичним 

компонентом больового синдрому. 

У дослідженні взяли участь 142 хворих на АС (79,6 % чоловіків, 20,4 % жінок) 

середнім віком 41,9 ± 9,7 років, яким було встановлено діагноз АС згідно з 

модифікованими Нью-Йоркськими критеріями. Усі хворі надали інформовану згоду на 

участь у дослідженні, і були здатні до адекватної комунікації та розуміння змісту 

опитувальників у процесі дослідження. Дисертаційне дослідження виконано з 

дотриманням основних положень GCP (2018 р.), Конвенції Ради Європи про права 

людини та біомедицину (від 04.04.1997 р.), Гельсінської декларації Всесвітньої медичної 

асоціації про етичні принципи проведення наукових медичних досліджень за участю 

людини (1964-2000 рр.) і наказу МОЗ України № 281 від 01.11.2000 р. Протоколи 

дослідження схвалені комітетом з біоетики Вінницького національного медичного 

університету ім. М.І. Пирогова (протокол № 7 від 1 жовтня 2020 р. та № 6 від 12 жовтня 

2023 р.). Відібрані пацієнти були розподілені на дві групи: з відсутністю ознак НБ (94 

пацієнта) і з наявністю ознак НБ (48 пацієнтів) на підставі результатів обстеження з 

використанням шкал LANSS та DN4. 

Здійснено валідизацію і транскультуральну адаптацію опитувальника Standardized 

Evaluation of Pain (StEP). Валідність, надійність і внутрішня узгодженість україномовної 

версії StEP підтверджена високим значенням коефіцієнта альфа Кронбаха (0,987) та 

результатами кореляційного аналізу, який виявив наявність парної кореляції (rS=0,955, 

p<0,01). 

Встановлено значну поширеність нейропатичного компонента больового 

синдрому у хворих на АС, значуще більшу у жінок: за даними LANSS 36,6 % (у жінок 

51,7 %, у чоловіків 32,7 %, p<0,05), за даними DN4 – у 38,0 % (58,6 % і 32,7 % відповідно. 
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p<0,01), за даними обох шкал – у 33,8 % (51,7 % і 29,2 % відповідно, p<0,05). При цьому 

вік пацієнтів і тривалість захворювання не виявили значущого зв’язку з наявністю 

нейропатичного компонента больового синдрому. 

Виявлено високі показники виразності НБ у пацієнтів з АС: за даними шкали 

LANSS 9,3 ± 4,8 балів (у пацієнтів з НБ 14,6 ± 2,2 балів, без НБ 6,5 ± 3,3 балів, p<0,01), 

за даними шкали DN4 3,4 ± 2,1 балів (5,6 ± 1,6 балів і 2,2 ± 1,2 балів) відповідно. 

Застосування опитувальника StEP дозволило ефективно диференціювати 

нейропатичний біль від ноцицептивного: середнє значення за ним у всіх пацієнтів з АС 

склало 22,6 ± 5,4 балів, у пацієнтів з НБ 26,8 ± 4,4 балів, у пацієнтів без НБ – 20,5 ± 4,5 

балів (p<0,01). 

Виявлено значно вищий рівень активності захворювання за даними BASDAI у 

пацієнтів з НКБ: 97,9 % належали до групи з високою активністю проти 72,3 % у 

пацієнтів без НКБ при значуще вищих показниках за BASDAI: 6,5 ± 1,5 балів проти 5,0 

± 1,5 балів (p<0,01), і за ASDAS: 3,8 ± 0,9 балів проти 3,4 ± 0,4 балів. У пацієнтів з НБ 

виявлено також гірші показники функціональної здатності пацієнтів за шкалами BASMI: 

5,0 ± 2,2 балів проти 3,9 ± 2,2 балів (p<0,01) та BASFI: 6,6 ± 1,6 балів проти 4,3 ± 2,1 

балів (p<0,01), стану здоров’я за шкалами ASAS HI: 7,2 ± 2,4 балів проти 6,5 ± 2,3 балів 

(p<0,05), ASAS EF: 3,7 ± 1,7 балів проти 3,2 ± 1,6 балів (p>0,05), BAS-G (7 діб): 7,1 ± 1,6 

балів проти 5,7 ± 1,9 балів (p<0,01), BAS-G (6 місяців): 6,5 ± 2,3 балів проти 5,5 ± 2,3 

балів (p<0,05), BAS-G (середня): 6,8 ± 1,7 балів проти 5,6 ± 1,9 балів (p<0,01), HAQ: 1,2 

± 0,4 балів проти 0,9 ± 0,5 балів відповідно (p<0,01). Ці дані дозволяють розглядати 

нейропатичний біль як обтяжливий фактор відносно цих проявів. Водночас, не було 

виявлено значущих відмінностей у виразності нейропатичного болю у пацієнтів з 

різними рентгенологічними стадіями АС та у пацієнтів з різними рівнями ШОЕ та 

позитивності щодо HLA B27, що свідчить про несуттєву роль цих факторів у ґенезі 

нейропатичного болю при анкілозивному спондиліті.  

Встановлено наявність значущих (p<0,01) кореляційних зв’язків між показниками 

функціональних порушень, активності захворювання, загального стану здоров’я хворих 
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на АС з показника виразності НБ за опитувальником StEP. Найбільш тісними виявилися 

кореляційні зв’язки показників опитувальника StEP з показниками за шкалами LANSS 

(rS=0,700), DN4 (rS=0,686), BASFI (rS=0,679) та BASDAI (rS=0,617). Кореляційний зв'язок 

середньої сили виявлений також з показниками ASDAS-ESR (rS=0,571), BASMI 

(rS=0,504) та HAQ (rS=0,412). 

У дослідженні вперше проаналізовано особливості вмісту GDNF у хворих на АС. 

Встановлено, що загальною тенденцією, притаманною пацієнтам з АС, був знижений 

рівень GDNF порівняно зі здоровими: 3,51 ± 2,39 пг/мл проти 4,96 ± 2,07 пг/мл 

відповідно (p<0,01). При цьому показник GDNF у здорових був значуще вищим як при 

порівнянні з пацієнтами з наявністю НБ (2,64 ± 1,17 пг/мл, p<0,01), так і при порівнянні 

з пацієнтами без НБ (4,34 ± 2,94 пг/мл, p<0,05). У хворих на АС з НБ вміст GDNF у 

плазмі крові значуще (p<0,05) нижчий, ніж у хворих на АС без НБ, що свідчить про 

важливу роль GDNF у патогенетичних механізмах НБ при АС. Було виявлено, що рівень 

GDNF у плазмі крові хворих на АС значуще прямо корелює з масою тіла (rS=0,389, 

p<0,01) та індексом маси тіла (rS=0,328, p<0,01), і зворотно корелює з показниками 

виразності НБ за LANNS (rS=-0,253, p<0,05) і DN4 (rS=-0,308, p<0,05), з показниками 

стану здоров’я BAS-G 6 місяців (rS=-0,269, p<0,05) і BAS-G середній (rS=-0,265, p<0,05), 

а також з показником виразності депресії (rS=-0,293, p<0,05). Одержані дані свідчить про 

важливу роль GDNF у патогенезі анкілозивного спондиліту і нейропатичного 

компонента больового синдрому при цьому захворюванні. 

Аналіз показників вмісту GDNF у сироватці крові з урахуванням клінічних 

результатів лікування засвідчив асоційованість зниженого рівня GDNF з гіршими 

клінічними результатами терапії: питома вага респондерів ASAS20 серед пацієнтів з 

нормальним (понад 3,0 пг/мл) рівнем GDNF була значуще більшою: 45,5 % проти 14,3 

% (p<0,05); середній рівень GDNF у не респондерів ASAS20 склав 2,92 ± 1,47 пг/мл, що 

у 1,5 рази менше, ніж у пацієнтів – респондерів ASAS20, де кількісне значення показника 

склало 4,39 ± 2,30 пг/мл (p<0,01). Середній рівень GDNF у не респондерів ASAS40 склав 

3,23 ± 1,76 пг/мл, що менше, ніж у пацієнтів – респондерів ASAS40, у яких значення 
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показника склало 4,67 ± 2,61 пг/мл (p>0,05). Усе це дозволяє вважати знижений рівень 

GDNF у плазмі крові предиктором резистентності до терапії при АС. 

Було підтверджено, що АС супроводжується вираженими змінами у 

психоемоційній сфері пацієнтів, що представлені депресивними і тривожними 

розладами, переважно легкого ступеня, а також легкою когнітивною дисфункцією. При 

цьому наявність НБ обтяжувало прояви депресії: 58,1 ± 4,6 балів проти 48,1 ± 13,1 балів 

(p<0,01), реактивної тривожності: 50,4 ± 10,5 балів проти 45,5 ± 12,7 балів (p<0,05), та 

когнітивної дисфункції: 26,29 ± 1,39 балів проти 28,06 ± 1,64 балів (p<0,01), а також 

свідчило про формування патохарактерологічних рис, що підтверджувалося вищими 

показниками особистісної тривожності: 49,0 ± 8,2 балів проти 43,7 ± 10,6 балів (p<0,05). 

Виявлено значущі кореляції між виразністю НБ та депресії і тривожності: з показниками 

за шкалами LANSS і DN4 значуще корелювали показники депресії за The Zung Self-

Rating Depression Scale (rS=0,505, p<0,01 та rS=0,474, p<0,01 відповідно); РТ (rS=0,244, 

p<0,01 та rS=0,299, p<0,01 відповідно); ОТ (rS=0,285, p<0,01 та rS=0,316, p<0,01 

відповідно). 

Виявлено, що наявність НБ супроводжується погіршенням специфічної якості 

життя, пов’язаної з наявністю АС, що підтверджується вищими показниками за ASQoL: 

12,0 ± 4,2 балів проти 7,9 ± 3,8 балів, p<0,01, та загальної якості життя, що 

підтверджується нижчими показниками за шкалою якості життя: 5,66 ± 1,51 балів проти 

6,37 ± 1,52 балів, p<0,01. Гірша якість життя у хворих на АС значуще (p<0,05) корелює 

з гіршими показниками виразності нейропатичного болю за StEP (rS=0,625), LANSS 

(rS=0,546), DN4 (rS=0,452), функціональної здатності пацієнтів за BASFI (rS=0,622), та 

BASMI (rS=0,312), активності процесу за BASDAI (rS=0,602). Знижений рівень GDNF 

корелює з більшою виразністю депресії (rS=-0,293, p<0,05), і пов'язаний зі зниженням 

якості життя у хворих на анкілозивний спондиліт.  

Встановлено, що наявність нейропатичного компонента больового синдрому є 

предиктором гіршої ефективності лікування, що підтверджується меншою питомою 

вагою респондерів ASAS20 і ASAS40 після 12-тижневої терапії: 13,6 % проти 31,8 %, та 
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0,0 % і 10,2 % відповідно, а також на 49,4 % більшою поширеністю нейропатичного болю 

у не респондерів ASAS20 порівняно з респондерами (p<0,05).  

Науково обґрунтовано, розроблено і впроваджено у практику охорони здоров’я 

удосконалені підходи до комплексного лікування хворих на АС з нейропатичним 

компонентом больового синдрому, що полягають у введені до комплексу 

психофармакологічного лікування венлафаксину у добовій дозі 75–225 мг, що 

дозволило збільшити питому вагу респондерів ASAS20 до 47,6 %, і покращити динаміку 

показників активності патологічного процесу, функціональної здатності пацієнтів, стану 

здоров’я, якості життя і психоемоційної сфери хворих. 

Наукова новизна одержаних результатів.  

У дисертаційному дослідженні вперше визначено поширеність нейропатичного 

компонента больового синдрому у хворих на АС з урахуванням гендерного та вікового 

фактора. 

Встановлено патогенетичну роль гліального нейтрофічного фактора (GDNF) як 

чинника формування нейропатичного компонента больового синдрому. 

Вперше дано комплексну клінічну характеристику перебігу АС з нейропатичним 

компонентом больового синдрому та визначено зв'язок нейропатичного болю з 

активністю процесу, рентгенологічною стадією, маніфестацією та перебігом 

захворювання.  

Вперше проведено переклад, валідизацію та транскультуральну адаптацію 

україномовної версії опитувальника STEP. 

Вперше з’ясовано діагностичне та прогностичне значення гліального 

нейтрофічного фактора (GDNF)  у хворих на АС з нейропатичним компонентом 

больового синдрому. 

Вперше дана комплексна характеристика психоемоційного реагування та 

патохарактерологічних змін у пацієнтів з АС з та без нейропатичного компонента 

больового синдрому. 
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Вперше визначено особливості якості життя та соціального функціонування 

пацієнтів з нейропатичним компонентом больового синдрому при АС.  

Вперше визначено клінічні та біохімічні предиктори ефективності лікування 

хворих на АС з нейропатичним компонентом больового синдрому залежно від рівня 

GDNF в крові. 

Практичне значення одержаних результатів полягає у розробці удосконалених 

підходів до діагностики та лікувальних заходів при АС з нейропатичним компонентом 

болю з урахуванням клінічних та біохімічних предикторів.  

Встановлені клінічні та лабораторні предиктори резистентності до лікування 

хворих на АС з нейропатичним компонентом больового синдрому. 

Запропоновано модель клініко-патогенетичної ролі гліального нейтрофічного 

фактора (GDNF) в механізмах формування нейропатичного болю у хворих на АС, що  

дозволило покращити і персонифікувати підходи до прогнозування перебігу 

захворювання та ефективності лікування залежно від нейропатичного компонента 

больового синдрому. 

Впровадження в клінічну практику україномовної версії опитувальника STEP 

збільшує ефективність виявлення нейропатичного болю у хворих на АС, і дозволяє 

провадити персонифіковану корекцію лікувально-реабілітаційних заходів при АС. 

На основі  аналізу результатів дослідження науково обґрунтовано, розроблено і 

впроваджено у практику охорони здоров’я удосконалену схему комплексної діагностики 

та лікування пацієнтів з нейропатичним компонентом больового синдрому при АС. 

Продемонстровано, що додаткове призначення хворим з АС та нейропатичним 

компонентом больового синдрому селективного інгібітора зворотного захоплення 

серотоніну і норадреналіну венлафаксину дозволило суттєво підвищити ефективність 

лікування хворих за критеріями ASAS, зменшити виразність депресивних та тривожних 

проявів, а також підвищити якість життя хворих. 

Ключові слова: анкілозивний спондиліт, нейропатичний біль, гліальний 

нейротрофічний фактор, тривожні і депресивні розлади, якість життя. 
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ANNOTATION 

 

 

Kedyk I.O. Ankylosing spondylitis with a neuropathic component of the pain syndrome: 

pathogenetic significance of glial neurotrophic factor (GDNF). Qualifying scientific work on 

manuscript rights. 

Dissertation for the Doctor of Philosophy degree in specialty 222 – Medicine. – 

Vinnytsia National Pirogov Memorial Medical University, Vinnytsia, 2023. 

The dissertation presents a new solution to the current problem of modern rheumatology 

to improve the effectiveness of diagnosis and treatment of ankylosing spondylitis with a 

neuropathic component of pain syndrome based on the establishment of the pathogenetic role 

of GDNF, clinical features of the course of the disease, markers of central sensitization and 

predictors of resistance to pharmacotherapy. 

Based on the results of a multi-stage study using clinical, socio-demographic, 

biochemical, immunoenzymatic, instrumental and statistical-mathematical methods, the 

frequency of the neuropathic component of the pain syndrome in AS was determined, taking 

into account the gender and age factor, the clinical features of the course of AS with the 

neuropathic component of the pain syndrome were determined. the relationship of the 

neuropathic component with the activity of the process, radiological stage, manifestation and 

course of the disease was evaluated, the content of glial neutrophic factor (GDNF) in the blood 

serum of patients with AS was studied and its relationship with the activity of the process, 

radiological stage, manifestation and course was evaluated disease and the neuropathic 

component of the pain syndrome, the state of psycho-emotional response and patho-

characteristic features of patients with the neuropathic component of the pain syndrome in AS 

were studied, the quality of life and functional activity of the patients were evaluated. The 

translation, validation and cross-cultural adaptation of the StEP questionnaire for the detection 

of neuropathic pain in the lumbar spine were carried out in the course of the dissertation 

research. On the basis of the analysis of the data obtained in the study, clinical and biochemical 
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predictors of the effectiveness of the treatment of patients with AS with a neuropathic 

component of the pain syndrome were determined depending on the level of GDNF in the 

blood. Improved approaches to the complex treatment of patients with AS with neuropathic 

component of the pain syndrome. 

The study included 142 AS patients (79.6 % men, 20.4 % women) with an average age 

of 41.9 ± 9.7 years, who were diagnosed with AS according to the modified New York criteria. 

All patients gave informed consent to participate in the study, and were capable of adequate 

communication and understanding of the content of the questionnaires during the study. The 

dissertation research was carried out in compliance with the main provisions of GCP (2018), 

the Council of Europe Convention on Human Rights and Biomedicine (from 04.04.1997), the 

Helsinki Declaration of the World Medical Association on Ethical Principles of Scientific 

Medical Research with Human Participation (1964-2000 y.) and the order of the Ministry of 

Health of Ukraine No. 281 dated November 1, 2000. The research protocols were approved by 

the Bioethics Committee of Vinnytsia National Medical University named after E. Pirogov 

(protocol No. 7 of October 1, 2020 and No 6 of October 12, 2023). The selected patients were 

divided into two groups: with the absence of signs of NB (94 patients) and with the presence 

of signs of NB (48 patients) based on the results of the examination using the LANSS and DN4 

scales. 

Validation and transcultural adaptation of the Standardized Evaluation of Pain (StEP) 

questionnaire was carried out. The validity, reliability and internal consistency of the Ukrainian 

version of StEP is confirmed by the high value of the Cronbach's alpha coefficient (0.987) and 

the results of correlation analysis, which revealed the presence of a pairwise correlation 

(rS=0.955, p<0.01). 

A significant prevalence of the neuropathic component of the pain syndrome in patients 

with AS was established, significantly higher in women: according to LANSS 36.6 % (in 

women 51.7 %, in men 32.7 %, p<0.05), according to DN4 - in 38.0 % (58.6 % and 32.7 %, 

respectively. p<0.01), according to the data of both scales – in 33.8 % (51.7 % and 29.2 %, 

respectively, p<0, 05). At the same time, the age of the patients and the duration of the disease 
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did not reveal a significant relationship with the presence of the neuropathic component of the 

pain syndrome. 

High levels of expressiveness of NB in patients with AS were revealed: according to the 

LANSS scale 9.3 ± 4.8 points (in patients with NB 14.6 ± 2.2 points, without NB 6.5 ± 3.3 

points, p<0 .01), according to the data of the DN4 scale, 3.4 ± 2.1 points (5.6 ± 1.6 points and 

2.2 ± 1.2 points), respectively. The use of the StEP questionnaire made it possible to effectively 

differentiate neuropathic pain from nociceptive pain: the average value according to it in all 

patients with AS was 22.6 ± 5.4 points, in patients with NB 26.8 ± 4.4 points, in patients without 

NB – 20.5 ± 4.5 points (p<0.01). 

A significantly higher level of disease activity according to BASDAI was found in 

patients with NKB: 97.9 % belonged to the group with high activity against 72.3 % in patients 

without NKB with significantly higher indicators according to BASDAI: 6.5 ± 1.5 points 

against 5 ,0 ± 1.5 points (p<0.01), and according to ASDAS: 3.8 ± 0.9 points against 3.4 ± 0.4 

points. In patients with NB, worse indicators of patients' functional ability were also found 

according to the BASMI scales: 5.0 ± 2.2 points versus 3.9 ± 2.2 points (p<0.01) and BASFI: 

6.6 ± 1.6 points against 4.3 ± 2.1 points (p<0.01), health status according to the ASAS HI 

scales: 7.2 ± 2.4 points against 6.5 ± 2.3 points (p<0.05) , ASAS EF: 3.7 ± 1.7 points against 

3.2 ± 1.6 points (p>0.05), BAS-G (7 days): 7.1 ± 1.6 points against 5.7 ±  1.9 points (p<0.01), 

BAS-G (6 months): 6.5 ± 2.3 points vs. 5.5 ± 2.3 points (p<0.05), BAS-G (mean): 6.8 ± 1.7 

points vs. 5.6 ± 1.9 points ( p<0.01), HAQ: 1.2 ± 0.4 points versus 0.9 ± 0.5 points, respectively 

(p<0.01). These data allow considering neuropathic pain as an aggravating factor for these 

manifestations. At the same time, no significant differences were found in the expressiveness 

of neuropathic pain in patients with different radiological stages of AS and in patients with 

different levels of ESR and positivity for HLA B27, which indicates the insignificant role of 

these factors in the genesis of neuropathic pain in ankylosing spondylitis. 

The presence of significant (p<0.01) correlations between indicators of functional 

disorders, disease activity, general health of patients with AS from the indicator of 

expressiveness of NB according to the StEP questionnaire was established. The closest 
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correlations of the indicators of the StEP questionnaire with the indicators of the LANSS 

(rS=0.700), DN4 (rS=0.686), BASFI (rS=0.679) and BASDAI (rS=0.617) scales were found. 

Correlation of medium strength was also found with ASDAS-ESR (rS=0.571), BASMI 

(rS=0.504) and HAQ (rS=0.412) indicators. 

The study first analyzed the features of GDNF content in AS patients. It was found that 

the general trend inherent in patients with AS was a reduced level of GDNF compared to 

healthy subjects: 3.51 ± 2.39 pg/ml vs. 4.96 ± 2.07 pg/ml, respectively (p<0.01). At the same 

time, the GDNF index in healthy people was significantly higher both when compared with 

patients with NB (2.64 ± 1.17 pg/ml, p<0.01) and when compared with patients without NB 

(4.34 ± 2 .94 pg/ml, p<0.05). In AS patients with NB, the content of GDNF in the blood plasma 

is significantly (p<0.05) lower than in AS patients without NB, which indicates the important 

role of GDNF in the pathogenetic mechanisms of NB in AS. It was found that the level of 

GDNF in the blood plasma of patients with AS is significantly directly correlated with body 

weight (rS=0.389, p<0.01) and body mass index (rS=0.328, p<0.01), and inversely correlated 

with indicators expressiveness of NB according to LANNS (rS=-0.253, p<0.05) and DN4 (rS=-

0.308, p<0.05), with BAS-G health status indicators 6 months (rS=-0.269, p< 0.05) and BAS-

G average (rS=-0.265, p<0.05), as well as with the index of expressiveness of depression (rS=-

0.293, p<0.05). The obtained data indicate an important role of GDNF in the pathogenesis of 

ankylosing spondylitis and the neuropathic component of the pain syndrome in this disease. 

Analysis of GDNF levels in blood serum taking into account the clinical results of 

treatment proved the association of a reduced level of GDNF with worse clinical results of 

therapy: the specific weight of ASAS20 responders among patients with a normal (over 3.0 

pg/ml) level of GDNF was significantly higher: 45.5 % against 14.3 % (p<0.05); the average 

level of GDNF in ASAS20 non-responders was 2.92 ± 1.47 pg/ml, which is 1.5 times lower 

than in ASAS20 responder patients, where the quantitative value of the indicator was 4.39 ± 

2.30 pg/ml ( p<0.01). The average level of GDNF in ASAS40 non-responders was 3.23 ± 1.76 

pg/ml, which is lower than in ASAS40 responders, in whom the indicator value was 4.67 ± 
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2.61 pg/ml (p>0.05). All this allows to consider a reduced level of GDNF in the blood plasma 

as a predictor of resistance to therapy in AS. 

It was confirmed that AS is accompanied by pronounced changes in the psycho-

emotional sphere of patients, represented by depressive and anxiety disorders, mostly of a mild 

degree, as well as mild cognitive dysfunction. At the same time, the presence of NB aggravated 

the manifestations of depression: 58.1 ± 4.6 points against 48.1 ± 13.1 points (p<0.01), reactive 

anxiety: 50.4 ± 10.5 points against 45.5 ± 12.7 points (p<0.05), and cognitive dysfunction: 

26.29 ± 1.39 points versus 28.06 ± 1.64 points (p<0.01), and also indicated the formation of 

pathocharacteristic features, which was confirmed higher indicators of personal anxiety: 49.0 

± 8.2 points versus 43.7 ± 10.6 points (p<0.05). Significant correlations were found between 

the expressiveness of NB and depression and anxiety: with the indicators on the LANSS and 

DN4 scales, the indicators of depression according to The Zung Self-Rating Depression Scale 

were significantly correlated (rS=0.505, p<0.01 and rS=0.474, p<0.01 in accordance); RT 

(rS=0.244, p<0.01 and rS=0.299, p<0.01, respectively); OT (rS=0.285, p<0.01 and rS=0.316, 

p<0.01, respectively). 

It was found that the presence of NB is accompanied by a deterioration of the specific 

quality of life associated with the presence of AS, which is confirmed by higher ASQoL 

indicators of 12.0 ± 4.2 points versus 7.9 ± 3.8 points, p<0.01, and overall quality of life, which 

is confirmed by lower indicators on the quality of life scale: 5.66 ± 1.51 points versus 6.37 ± 

1.52 points, p<0.01. The worse quality of life in patients with AS is significantly (p<0.05) 

correlated with worse indicators of expressiveness of neuropathic pain according to StEP 

(rS=0.625), LANSS (rS=0.546), DN4 (rS=0.452), functional ability of patients according to 

BASFI (rS=0.622), and BASMI (rS=0.312), process activity according to BASDAI (rS=0.602). 

A reduced level of GDNF correlates with a greater expressiveness of depression (rS=-0.293, 

p<0.05), and is associated with a decrease in the quality of life in patients with ankylosing 

spondylitis. 

It was established that the presence of a neuropathic component of the pain syndrome is 

a predictor of worse treatment effectiveness, which is confirmed by a lower specific weight of 
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ASAS20 and ASAS responders40 after 12 weeks of therapy: 13.6 % vs. 31.8 %, and 0.0 % and 

10.2 %, respectively, and a 49.4 % higher prevalence of neuropathic pain in ASAS20 

nonresponders compared to responders (p<0.05). 

Improved approaches to complex treatment of patients with AS with a neuropathic 

component of the pain syndrome were scientifically substantiated, developed and implemented 

in health care practice, consisting in the introduction of venlafaxine in a daily dose of 75–225 

mg to the complex of psychopharmacological treatment, which made it possible to increase the 

specific gravity of ASAS20 responders up to 47.6 %, and to improve the dynamics of indicators 

of pathological process activity, functional capacity of patients, health status, quality of life and 

psycho-emotional sphere of patients. 

Scientific novelty of the obtained results. The prevalence of the neuropathic 

component of the pain syndrome in patients with AS was determined for the first time in the 

dissertation study, taking into account the gender and age factors. 

The pathogenetic role of glial neutrophic factor (GDNF) as a factor in the formation of 

the neuropathic component of the pain syndrome has been established. 

For the first time, a comprehensive clinical description of the course of AS with a 

neuropathic component of the pain syndrome was given and the relationship of neuropathic 

pain with the activity of the process, radiological stage, manifestation and course of the disease 

was determined. 

For the first time, translation, validation and transcultural adaptation of the Ukrainian 

version of the STEP questionnaire was carried out. 

For the first time, the diagnostic and prognostic value of glial neutrophic factor (GDNF) 

in patients with AS with a neuropathic component of the pain syndrome was clarified. 

For the first time, a comprehensive description of psycho-emotional response and 

pathocharacteristic changes in patients with AS with and without a neuropathic component of 

the pain syndrome is given. 

For the first time, the characteristics of the quality of life and social functioning of 

patients with a neuropathic component of the pain syndrome in AS were determined.  
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For the first time, clinical and biochemical predictors of the effectiveness of treatment of 

patients with AS with a neuropathic component of the pain syndrome depending on the level 

of GDNF in the blood were determined. 

The practical significance of the obtained results lies in the development of improved 

approaches to diagnosis and therapeutic measures in AS with a neuropathic component of pain, 

taking into account clinical and biochemical predictors. 

Clinical and laboratory predictors of resistance to treatment of patients with AS with a 

neuropathic component of the pain syndrome have been established. 

A model of the clinical-pathogenetic role of glial neutrophic factor (GDNF) in the 

mechanisms of neuropathic pain formation in patients with AS was proposed, which made it 

possible to improve and personalize approaches to predicting the course of the disease and the 

effectiveness of treatment depending on the neuropathic component of the pain syndrome. 

Implementation of the Ukrainian-language version of the STEP questionnaire into 

clinical practice increases the effectiveness of detecting neuropathic pain in patients with AS, 

and allows personalized correction of treatment and rehabilitation measures for AS. 

Based on the analysis of the results of the study, an improved scheme of comprehensive 

diagnosis and treatment of patients with a neuropathic component of pain syndrome in AS was 

scientifically substantiated, developed and implemented in health care practice. 

It was demonstrated that the additional appointment of the selective serotonin and 

norepinephrine reuptake inhibitor venlafaxine to patients with AS and the neuropathic 

component of the pain syndrome made it possible to significantly increase the effectiveness of 

treatment of patients according to the ASAS criteria, reduce the severity of depressive and 

anxiety symptoms, and also improve the quality of life of patients. 

Key words: ankylosing spondylitis, neuropathic pain, glial neurotrophic factor, anxiety 

and depressive disorders, quality of life 
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ВСТУП 

 

 

Обґрунтування вибору теми дослідження. Анкілозивний спондиліт (АС) є 

хронічним системним запальним захворюванням сполучної тканини з переважним 

ураженням сакроіліальних з’єднань та хребта, формуванням синдесмофітів та 

анкілозів, що може поєднуватись з ентезитом, увеїтом та ураженням внутрішніх 

органів [1, 73, 277]. АС найчастіше вражає чоловіків віком 15-40 років; захворювання 

характеризується невпинно прогресуючим перебігом зі швидкою втратою 

працездатності, погіршенням якості життя (ЯЖ) та скороченням його тривалості [169, 

354, 390]. Поширеність АС у різних країнах коливається від 0,1 до 1,4 % [130, 360]. В 

Україні поширеність АС становить 30,0 на 100 тис. населення, захворюваність – 2,2 на 

100 тис. населення; при цьому ймовірно, має місце гіподіагностика захворювання [3]. 

Діагностика та лікування АС залишається складною проблемою сучасної 

ревматології як з клінічних, так і з медико-соціальних причин [123, 169, 195, 225]. 

Клінічна феноменологія АС характеризується значною індивідуальною 

варіабельністю; при цьому провідним клінічним симптомом АС є хронічний біль, 

персистування якого може бути зумовлено не лише запальною реакцією, а й присутнім 

нейропатичним компонентом [66, 190, 248]. Останніми роками явище центральної 

сенситизації у ревматологічній клініці привертає все більшу увагу дослідників як 

чинник, що модифікує перебіг захворювання, погіршує ефективність стандартної 

схеми лікування та вимагає додаткової фармакологічної корекції [46, 98, 261]. 

Сучасними дослідженнями доведено значну поширеність нейропатичного компонента 

больового синдрому у пацієнтів з хворобами сполучної тканини; зокрема, його 

виявляють у 34,9 % чоловіків та 50,0 % жінок, хворих на АС [8, 158]. При цьому 

особливості нейропатичного компонента болю при АС залишаються недостатньо 

вивченими, а наявні наукові дані – неповними. Недостатність інформації щодо 

патогенетичних механізмів, особливостей клінічної феноменології та 

психосоматичних взаємозв’язків нейропатичного болю (НБ) при АС, недосконалість 

існуючих методів діагностики НБ у комплексі діагностичних заходів АС, істотно 
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знижує якість діагностики та лікувально-реабілітаційних заходів, утруднює розробку 

сучасних підходів до раннього виявлення, лікування та реабілітації при АС. 

Гліальний нейротрофічний фактор (Glial-Derived Neurotrophic Factor – GDNF) є 

важливим чинником регуляції нейропатичного болю і відіграє важливу роль у 

комплексі реакцій, що супроводжують розвиток нейропатичного болю, через 

нормалізацію клітинних змін, що виникають внаслідок пошкодження нейронів і 

пов’язаними з нею аллодинією та зміною експресії цитокінів локально у зоні 

пошкодження і глією віддалено у спинному мозку [61, 119, 241]. Доведено, що GDNF 

справляє знеболюючий вплив на нейропатичний біль через відновлення субклітинного 

розподілу доменів K+-каналів, що зумовлює редукцію механічної та холодової 

аллодинії [96, 240]. Однак, механізми анальгезуючої дії GDNF при АС залишаються 

достеменно не з’ясованими, що актуалізує проведення досліджень у цьому напрямку. 

Перспективним напрямком корекції нейропатичного болю при АС є включення 

до комплексної терапії сучасних антидепресантів групи селективних інгібіторів 

зворотного захоплення серотоніну та норадреналіну (СІЗЗСН). СІЗЗСН 

характеризуються потужним тимостабілізуючим та анксіолітичним ефектами, що є 

цінним для лікування нозогенних депресивних і тривожних розладів, а також 

анальгезуючим ефектом, що спонукає до вивчення можливості їх застосування для 

контролю больового синдрому різного ґенезу [290, 316, 352]. У дослідженнях останніх 

років була показана ефективність дулоксетину в лікуванні больового синдрому при АС 

[9], при цьому ефективність СІЗЗСН у корекції НБ при АС залишається недостатньо 

вивченою. 

Виходячи з вищевикладеного, дослідження клініко-патогенетичних 

особливостей, клінічної феноменології, психосоматичних взаємозв’язків, 

нейроімунологічних та біохімічних особливостей АС з нейропатичним компонентом 

больового синдрому, і розробка на підставі одержаних даних персоніфікованих 

підходів до діагностики, лікування та реабілітації при АС є актуальним завданням 

ревматології, і має важливе наукове і практичне значення. 

Зв'язок роботи з науковими програмами, планами, темами. Робота 

виконана у відповідності з планом наукових досліджень кафедри внутрішньої 
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медицини №1 Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова 

«Клініко-лабораторні та психологічні предиктори важкості перебігу та 

функціональної недостатності у хворих з системними захворюваннями сполучної 

тканини та фіброміалгією» (№ держреєстрації 0107U003479), і «Генетичні та 

середовищні чинники в виникненні та прогресуванні основних ревматологічних 

захворювань» (№ держреєстрації 0115U001282). Автор є співвиконавцем тем. 

Об’єкт дослідження – нейропатичний компонент больового синдрому при 

анкілозивному спондиліті. 

Предмет дослідження – клініко-феноменологічні особливості АС з 

нейропатичним компонентом больового синдрому, рівні GDNF в крові, зв'язок з 

нейропатичним болем, активністю захворювання, функціональною здатністю хворих, 

станом психоемоційної сфери та якістю життя. 

Методи дослідження: клінічні, соціально-демографічні, біохімічні, 

імуноферментні, інструментальні, статистико-математичні. 

Соціально-демографічний метод використаний при вивченні соціально-

демографічних характеристик пацієнтів з АС.  

За допомогою клінічного методу вивчено особливості клінічної феноменології 

нейропатичного компонента больового синдрому при АС.  

Шляхом скринінгу за допомогою опитувальників LANSS, DN4 та StEP 

встановлено поширеність нейропатичного компонента больового синдрому у хворих 

на АС.  

Шляхом оцінки показників активності процесу (BASDAI, ASDAS-ESR) 

визначено активність процесу, а за показниками BASFI, BASMI визначено 

функціональну здатність хворих на АС.  

Стан здоров’я пацієнтів оцінено за допомогою шкал ASAS-HI, ASAS-EF, BAS-

G (7 діб, 6 місяців та середній) і HAQ. 

За допомогою імуноферментного методу ELISA визначено рівні гліального 

нейротрофічного фактора (GDNF) у сироватці крові. 

Також використано рутинні методи дослідження (загальний аналіз крові, 

загальний аналіз сечі). 
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За допомогою інструментальних методів (рентгенографія крижо-клубових 

з’єднань, шийного, грудного та поперекового відділів хребта, ЕКГ) визначено 

рентгенологічну стадію процесу та характеристики електричної активності серця. 

Визначення особливостей психопатологічних змін проведено за допомогою 

клініко-психодіагностичного обстеження з використанням шкали депресії The Zung 

Self-Rating Depression Scale, шкал особистісної та реактивної тривожності C. 

Spilberger та MMSE (Mini Mental State Examination). 

Якість життя і соціального функціонування пацієнтів оцінено за шкалами  

ASQoL, та за шкалою якості життя I. Mezzich et al. 

Статистико-математичний аналіз для оцінки міжгрупових розбіжностей 

виконаний з використанням непараметричних методів статистичного аналізу: 

точного критерію Фішера, непараметричних тестів Манна-Уїтні, Вілкоксона і 

критерію знаків. Кореляційний аналіз виконаний за допомогою непараметричного 

методу рангової кореляції Спірмена. Основному статистичному аналізу передував 

розвідувальний аналіз для встановлення характеру розподілу ознак з використанням 

тесту Шапіро-Уїлка. 

Мета роботи – підвищити ефективність діагностики та лікування хворих на 

анкілозивний спондиліт з нейропатичним компонентом больового синдрому на 

основі встановлення патогенетичної ролі GDNF, клінічних особливостей перебігу 

захворювання, предикторів резистентності до фармакотерапії та включення до 

комплексу лікування венлафаксину. 

Для досягнення мети були вирішені наступні завдання: 

1. Дослідити частоту нейропатичного компонента больового синдрому при АС з 

урахуванням гендерного та вікового факторів. 

2. Вивчити клінічні особливості перебігу АС з нейропатичним компонентом 

больового синдрому, оцінити зв’язок нейропатичного компонента з активністю 

процесу, рентгенологічною стадією та функціональною здатністю хворих. 

3. Провести переклад, валідизацію та крос-культуральну адаптацію 

опитувальника StEP для виявлення нейропатичного болю у поперековій ділянці хребта 

хворих з АС. 
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4. Вивчити вміст гліального нейтрофічного фактора (GDNF) в сироватці крові 

хворих на АС, оцінити зв’язок з активністю процесу, рентгенологічною стадією, 

клінічною маніфестацією та нейропатичним компонентом больового синдрому. 

5. Дослідити стан психоемоційного реагування та патохарактерологічні 

особливості пацієнтів з нейропатичним компонентом больового синдрому при АС. 

6. Оцінити якість життя та функціональну активність пацієнті з нейропатичним 

компонентом больового синдрому та аберантними рівнями GDNF в крові. 

7. Встановити клінічні та біохімічні предиктори ефективності лікування хворих 

на АС залежно від наявності нейропатичного компоненту больового синдрому залежно 

від рівня GDNF в крові. 

8. Науково обґрунтувати і розробити комплексне лікування хворих на АС з 

нейропатичним компонентом больового синдрому на основі додаткового включення 

до комплексу лікування селективного інгібітора зворотного захоплення серотоніну та 

норадреналіну – венлафаксину. 

Наукова новизна одержаних результатів.  

У дисертаційному дослідженні вперше визначено поширеність нейропатичного 

компонента больового синдрому у хворих на АС з урахуванням гендерного та 

вікового фактора. 

Встановлено патогенетичну роль гліального нейтрофічного фактора (GDNF) як 

чинника формування нейропатичного компонента больового синдрому. 

Вперше дано комплексну клінічну характеристику перебігу АС з 

нейропатичним компонентом больового синдрому та визначено зв'язок 

нейропатичного болю з активністю процесу, рентгенологічною стадією, 

маніфестацією та перебігом захворювання.  

Вперше проведено переклад, валідизацію та транскультуральну адаптацію 

україномовної версії опитувальника STEP. 

Вперше з’ясовано діагностичне та прогностичне значення гліального 

нейтрофічного фактора (GDNF) у хворих на АС з нейропатичним компонентом 

больового синдрому. 
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Вперше дана комплексна характеристика психоемоційного реагування та 

патохарактерологічних змін у пацієнтів з АС з та без нейропатичного компонента 

больового синдрому. 

Вперше визначено особливості якості життя та соціального функціонування 

пацієнтів з нейропатичним компонентом больового синдрому при АС.  

Вперше визначено клінічні та біохімічні предиктори ефективності лікування 

хворих на АС з нейропатичним компонентом больового синдрому залежно від рівня 

GDNF в крові. 

Практичне значення одержаних результатів полягає у розробці 

удосконалених підходів до діагностики та лікувальних заходів при АС з 

нейропатичним компонентом болю з урахуванням клінічних та біохімічних 

предикторів.  

Встановлені клінічні та лабораторні предиктори резистентності до лікування 

хворих на АС з нейропатичним компонентом больового синдрому. 

Запропоновано модель клініко-патогенетичної ролі гліального нейтрофічного 

фактора (GDNF) в механізмах формування нейропатичного болю у хворих на АС, що  

дозволило покращити і персонифікувати підходи до прогнозування перебігу 

захворювання та ефективності лікування залежно від нейропатичного компонента 

больового синдрому. 

Впровадження в клінічну практику україномовної версії опитувальника STEP 

збільшує ефективність виявлення нейропатичного болю у хворих на АС, і дозволяє 

провадити персонифіковану корекцію лікувально-реабілітаційних заходів при АС. 

На основі  аналізу результатів дослідження науково обґрунтовано, розроблено 

і впроваджено у практику охорони здоров’я удосконалену схему комплексної 

діагностики та лікування пацієнтів з нейропатичним компонентом больового 

синдрому при АС. 

Продемонстровано, що додаткове призначення хворим з АС та нейропатичним 

компонентом больового синдрому селективного інгібітора зворотного захоплення 

серотоніну і норадреналіну венлафаксину дозволило суттєво підвищити ефективність 
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лікування хворих за критеріями ASAS, зменшити виразність тривожних і 

депресивних проявів, а також підвищити якість життя хворих. 

Практичні рекомендації, розроблені дисертантом за результатами дослідження, 

використовуються у практиці фахівців КНП «Вінницька обласна клінічна лікарня ім. 

М.І. Пирогова Вінницької обласної ради» (акти впровадження від 15.09.2023 р., від 

04.10.2023 р.), Інституту реабілітації осіб з інвалідністю Вінницького національного 

медичного університету ім. М.І. Пирогова (акти впровадження від 15.09.2023 р., від 

04.10.2023 р.).  

Одержані у ході дисертаційного дослідження наукові розробки 

використовуються у навчальному процесі кафедри внутрішньої медицини № 1 

Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова (акти 

впровадження від 29.08.2022 р., від 15.09.2023 р., від 04.10.2023 р.,),  кафедри 

внутрішньої медицини № 2 Вінницького національного медичного університету ім. 

М.І. Пирогова (акти впровадження від 29.08.2022 р., від 15.09.2023 р., від 04.10.2023 

р.), та Івано-Франківського національного медичного університету (акти 

впровадження від 29.08.2022 р., від 15.09.2023 р.). 

Особистий внесок здобувача. Автором самостійно проведено пошук, аналіз та 

реферування літературних джерел за темою дисертації, самостійно визначено мету 

дослідження, його завдання, а також розроблено методологію дослідження. Особисто 

розроблено оригінальні анкети, виконано відбір пацієнтів для дослідження, 

одноосібно проведено клінічне та психодіагностичне обстеження, вивчення якості 

життя і соціального функціонування пацієнтів, проведено аналіз та узагальнення 

результатів дослідження. Автором одноосібно виконано статистико-математичну 

обробку, опис та графічне представлення результатів дослідження, самостійно 

сформульовані усі положення та висновки дисертаційної роботи, а також 

підготовлені наукові публікації. У статтях, опублікованих у співавторстві, автором 

визначено гіпотезу дослідження, мету і завдання, розроблено методологію, 

одноосібно проведено обстеження пацієнтів, виконано статистичну обробку даних і 

підготовлено роботу до друку.  
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 Апробація результатів дисертації. Матеріали дисертації були представлені 

на науково-практичній конференції: «Досягнення сучасної медицини та фармакології 

на засадах медичної біохімії» (Вінниця, 17 жовтня 2019 р.), науково-практичній 

конференції «Коморбідність в ревматології: особливості діагностики та лікування у 

розділі молодих вчених». (Київ, 17-19 березня 2021 р.), XІ Всеукраїнській науково-

практичній конференції за участю міжнародних спеціалістів з клінічної фармакології 

«Клінічні протоколи та персоналізована медицина: як знайти золоту середину» (м. 

Вінниця, 12-13 листопада 2021 р.), European Congress of Rheumatology (EULAR-2022) 

(Copenhagen, Denmark, 1-4 June, 2022), Науково-практичній конференції 

«Всеукраїнський ревматологічний форум – 2022 з міжнародною участю» (м. Київ, 26-

28 жовтня 2022), European Congress of Rheumatology (EULAR-2023) (Milan, Italy, 31 

May – 3 June, 2023), The Pan-American League of Associations for Rheumatology 

(PANLAR 2023) (Río de Janeiro, Brasil, 26-29 April 2023). 

Публікації. За матеріалами дисертації опубліковано 11 наукових праць, у тому 

числі 6 статей (1 одноосібна), з яких – 1 у іноземному спеціалізованому фаховому 

виданні, яке індексується у наукометричній базі Scopus, 5 – у фахових наукових 

виданнях України, і 5 тез у матеріалах наукових конференцій міжнародного та 

загальнодержавного рівня. 

Об’єм і структура дисертації. Дисертація викладена на 273 сторінках 

комп’ютерного тексту (198 сторінок основного тексту), складається з вступу, огляду 

літератури, загальної характеристики обстежених хворих і методів дослідження, 

шести розділів власних досліджень, висновків, практичних рекомендацій, списку 

використаних джерел і 3 додатків. Дисертацію проілюстровано 63 таблицями і 62 

рисунками. Список літератури містить 395 наукових джерел (11 українських і 384 

іноземних). 
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РОЗДІЛ 1 

СУЧАСНИЙ СТАН ПРОБЛЕМИ АНКІЛОЗИВНОГО СПОНДИЛІТУ.  

РОЛЬ НЕЙРОПАТИЧНОГО БОЛЮ ТА ГЛІАЛЬНОГО НЕЙРОТРОФІЧНОГО 

ФАКТОРА В ПАТОГЕНЕТИЧНИХ МЕХАНІЗМАХ АНКІЛОЗИВНОГО 

СПОНДИЛІТУ (ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ) 

 

 

1.1. Анкілозивний спондиліт: епідеміологія, клінічне і соціальне значення, 

етіопатогенетичні механізми, клінічна феноменологія 

 

Анкілозивний спондиліт (АС) є хронічним запальним аутоімунним 

захворюванням, з переважним ураженням хребта, а також периферичних суглобів, що 

супроводжується сильним хронічним болем, артритом, ентезитом, увеїтом, 

дактилітом, і у запущених випадках може призвести до зрощення хребта [42, 62]. АС 

є одним з найпоширеніших типів спондилоартропатій – гетерогенної групи 

ревматичних захворювань із загальними клінічними та генетичними ознаками; він 

належить до групи аксіальних спондилоартропатій. 

Епідеміологічні дослідження АС характеризуються значною варіабельністю 

даних. Це пов’язане не лише з методологічними розбіжностями, а й тим, що 

захворюваність на АС доволі суттєво різниться у різних популяціях. Так, у 

дослідженні Geirsson A.J. et al. (2010), яке спиралося на дані медичної документації, 

клінічного огляду і  генетичного дослідження з урахуванням модифікованих Нью-

Йоркських критеріїв більш ніж 200 тис. пацієнтів, рівень захворюваності (incidence) 

на АС в Ірландії склав від 0,44 до 5,48 випадків на 100 тис. населення; при цьому 

співвідношення чоловіків і жінок складало 1,9 до 1 [143]. Близькі дані були одержані 

Hukuda S. et al. (2001) для японської популяції: 0,48 випадків на 100 тис. населення 

[168]. Невисокий рівень захворюваності на АС був виявлений також у дослідженні 

Alamanos Y. et al. (2004), які повідомили про 1,5 випадки АС на 100 тис. населення у 

Греції (з коливаннями від 0,4 до 2,5 випадків на 100 тис.) при співвідношенні 

чоловіків і жінок 4,7 до 1 [19]. Натомість, у дослідженні Carbone L.D. et al. (1992), що 
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враховувало діагнози згідно модифікованих Нью-Йоркських критеріїв 69 тис. 

пацієнтів у США, захворюваність на АС склала 7,3 випадків на 100 тис. населення (з  

коливаннями від 6,1 до 8,4 випадків) при співвідношенні чоловіків і жінок 4 до 1, що 

у 15 разів більше, ніж в Японії [84]. Такі ж дані (7,3 випадків на 100 тис. з коливаннями 

від 5,3 до 9,2 випадків, при співвідношення чоловіків і жінок 3,1 до 1) наводять 

Bakland G. et al. (2005) для Північної Норвегії [35]. Sun X. et al. (2023) зазначають, що 

рівень захворюваності на АС у Китаї зріс з 1,3 випадків на 100 000 населення у 2014 

році до 5,71 у 2020 році, і дещо знизився у 2021 році; співвідношення чоловіків і жінок 

склало 5,6 до 1. При цьому захворюваність на АС не відрізнялася у різних етнічних 

групах, але суттєво різнилася в окремих містах [323]. 

Дані про поширеність (prevalence) АС у різних популяціях також суттєво 

різняться. Про найвищу поширеність АС повідомили Gofton J.P. et al. (1984), які 

виявили у популяції корінних американців Хайда у Канаді від 6 % до 10 % хворих на 

АС [148]. Водночас, аналогічне дослідження Boyer G.S. et al. (1994) виявило лише 0,4 

% хворих на АС у популяції ескімосів Аляски, хоча питома вага HLA-B27 позитивних 

осіб серед обстежених була високою (25-40 %) [68]. Загалом, географічні 

закономірності полягають у більшій поширеності АС в північних країнах порівняно 

з південними, хоча вважається, що принаймні частина цих розбіжностей може бути 

пояснена різними методологічними підходами до вивчення захворюваності і 

поширеності АС. Так, високий рівень поширеності АС був виявлений у норвезьких 

саамів (лапландців) – 1,8 %, при цьому HLA-B27 був виявлений у 24 % усіх 

обстежених [181]. Натомість, інше дослідження виявило поширеність АС у Північній 

Норвегії лише у 0,31 %; водночас, це дослідження враховувало тільки пацієнтів з АС, 

які перебували під наглядом ревматолога, і які, ймовірно, мали більш важкий перебіг 

захворювання [35]. 

Популяційні дослідження у країнах Центральної та Західної Європи виявили 

близькі показники поширеності АС: Hanova P. et al. (2010) наводять дані про 0,86 % 

хворих на АС у чеській популяції [159], а Braun J. et al. (1998) – про 0,9 % у німецькій 

[69]. Серед німецьких донорів крові було виявлено 0,55 %  хворих на АС [17]. Дещо 
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нижчі показники поширеності АС були виявлені у Туреччині: 0,49 % [264], 

Нідерландах – 0,24 % [343], Угорщині – 0,23 % [151] та Фінляндії – 0,15 % [187]. 

Найнижча поширеність АС була виявлена в Японії: 0,0065 % [168], Китаї – 0,11 

% – 0,41 % [259], і на Тайвані – 0,19 % – 0,54 % [94], а також у країнах  Близького 

Сходу: Іраку – 0,07 % [23] та Ірані – 0,14 % [106]. Винятково низькою є поширеність 

АС у корінного населення Африки, хоча досліджень на африканській популяції дуже 

мало. В одному з небагатьох повідомлень (Mijiyawa M., 1993) зазначалося що за 27 

місяців серед 2030 пацієнтів ревматологічного відділення у Того було виявлено лише 

9 випадків АС [243]. Недостатніми є також дані щодо поширеності АС у країнах 

Латинської Америки, хоча наявні дослідження свідчать про його низький рівень – 

0,02 % [24].  

У США поширеність АС серед європеоїдної популяції складає від 0,15 % до 1,8 

%, при цьому поширеність АС серед темношкірих американців є втричі меншою, для 

них також характерні найменш тісні кореляції з HLA-B27 та увеїтом [123, 198]. При 

цьому поширеність АС в США поширеність за 10 років з 2006 по 2016 збільшилася з 

0,04 до 0,09 % [351]. 

Crossfield S. et al. (2021) повідомляють про зменшення захворюваності на АС у 

Великій Британії з 0,72 на 10 000 населення у 1998 році до 0,39 у 2007 році, причому 

це зниження було суттєвим лише для чоловіків, а потім захворюваність зросла до 0,57 

на 10 000 населення у 2017 році. Натомість, поширеність АС збільшилася у період 

між 1998 і 2017 роками з 0,13 % до 0,18 %, більш суттєво зростаючи серед жінок і 

пацієнтів у віці 60 років і старші. Автори пояснюють зростання поширеності АС у 

британській популяції покращенням виживаності пацієнтів [102]. 

В Україні поширеність АС складає 30,0 випадків на 100 тис населення, а 

захворюваність – 2,2 випадки на 100 тис. населення, і виявляє тенденцію до зростання 

[3]. При цьому наголошується на гіподіагностиці АС внаслідок низького рівня 

звернень населення за ревматологічною допомогою, а також на недостатньому рівні 

виявлення АС на всіх етапах надання медичної допомоги, що робить проблему АС в 

Україні однією з найбільш медично і соціально значущих проблем внутрішньої 

медицини [3]. 
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Основними демографічними факторами, що виявили зв'язок з АС, є стать і вік. 

Традиційно АС вважається переважно чоловічим захворюванням, однак, 

спостереження останніх десятиліть дозволяють говорити, що ця тенденція поступово 

змінюється, і питома вага чоловіків поступово зменшується, а жінок – збільшується 

[186, 296, 297]. Так, якщо у 1960 році співвідношення чоловіків і жінок складало 9 до 

1, то у 1990 році воно складало вже 1,2 до 1 [133]. de Winter J.J. et al. (2016), 

спираючись на дані великого метааналізу, повідомляють про те, що загалом чоловіки 

складають 70,4 % пацієнтів з АС, жінки – 29,6 % [110]. При цьому було показано, що 

хоча вік початку захворювання істотно не відрізнявся між чоловіками та жінками, 

затримка встановлення діагнозу серед жінок була значно довшою, що дозволило 

припустити, що значна диспропорція у поширеності АС може бути пояснена, 

принаймні частково, гіподіагностикою АС  у жінок, що було поширеним явищем у 

60-ті роки [133]. Crossfield S. et al. (2021) зазначають, що середній час від появи 

перших симптомів до встановлення діагнозу у жінок є довшим, ніж у чоловіків: 6,7 

років проти 5,6 років [102]. Для пояснення статевої диспропорції у захворюваності на 

АС висувалося припущення, що жінки зазвичай піддаються меншому фізичному 

навантаженню і мають менш важкі захворювання, що призводить до меншого рівня 

інвалідності внаслідок АС, попри те, що жінкам притаманні скарги на більш сильний 

біль і неприємні суб’єктивні відчуття, пов’язані із захворюванням [179]. 

Початок захворювання припадає на молодий вік, зазвичай, на другу декаду 

життя; близько 80 % усіх випадків захворювання починаються у віці до 30 років, і 

лише у 5 % пацієнтів перші ознаки АС з’являються після 45 років [360]. АС 

характеризується швидким прогресуванням з високою інвалідізацією, при цьому 

діагноз АС у багатьох випадках встановлюється зі значним запізненням (іноді на 8-

10 років), що істотно погіршує прогноз і ускладнює або унеможливлює адекватне 

лікування, збільшуючи медичні, соціальні та економічні втрати від захворювання 

[364, 377]. АС також характеризується високою коморбідністю: вважається, що 

близько половини хворих мають принаймні одну коморбідність, а кожен десятий 

пацієнт має три і більше супутніх захворювання [227, 262]. Спектр коморбідної 
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патології при АС включає серцево-судинну патологію, анемію, порушенням 

метаболізму, неврологічну патологію [6, 7, 242, 262, 307, 311, 386].  

Особливо слід зауважити асоційованість АС з вираженими порушеннями у 

психоемоційній сфері: депресією, тривогою, аддиктивною поведінкою, суїцидальним 

ризиком, а також з розладами сну, оскільки ці фактори визнані одними з найбільш 

суттєвих у зниженні рівня якості життя у хворих на АС [29, 60, 166, 178, 183, 244, 349, 

356, 366, 386, 388]. Park J.Y. et al. (2020) зазначають, що пацієнти з АС мають на 51 % 

вищий ризик розвитку депресії порівняно зі здоровими, що визначає важливість 

моніторингу та виявлення пацієнтів групи ризику під час звернень за медичною 

допомогою [266]. Zhao et al. (2018) повідомляють про поширеність депресії серед 

пацієнтів від 11 до 64 %, і зведену поширеність 0,29 (0,15-0,44) [384]. Ertenli I. et al. 

(2012) виявили, що як контекстуальні, так і пов’язані з хворобою фактори корелюють 

з депресивними симптомами при АС [129]. У цьому дослідженні ознаки клінічно 

оформленої депресії були виявлені у 18 % пацієнтів з АС. Контекстуальними 

факторами, які асоціювалися з симптомами депресії, були чоловіча стать, гірша 

зайнятість, нижчий дохід, нижчий професійний рівень і гірша задоволеність 

соціальною роллю, а індекс активності хвороби BASDAI був пов’язаний із 

симптомами депресії. Натомість, Reddy K.N. et al. (2022) повідомляють про значно 

більшу ураженість хворих на АС депресією і тривогою: 36 % і 38 % відповідно, 

причому обидва психопатологічні феномени були значуще пов’язані з молодим віком 

на момент початку АС, жіночою статтю, високою активністю захворювання, 

порушеннями сну, втомою, поганою якістю життя та зниженням продуктивності 

праці, а також з побічними ефектами основної терапії АС [283]. Shen C.C. et al. (2016) 

виявили у хворих на АС збільшений на 85 % рівень тривоги порівняно зі здоровими 

[308]. Існує прямий зв'язок між виразністю афективних розладів, а також якістю 

життя і поширеністю залежностей (зокрема, тютюнопаління), з одного боку, та 

важкістю захворювання на АС з іншого, що дозволяє розглядати активність АС в 

якості актуального предиктора депресії і аддиктивної поведінки [199, 384]. 

Депресивні і тривожні розлади є одними з найпоширеніших коморбідних станів при 

АС, при цьому наголошується, що між АС з одного боку і депресією і тривогою з 
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іншого наявні синергічні взаємозв’язки і спільні біологічні механізми: АС провокує 

виникнення депресії і тривоги як внаслідок психологічного дистресу, так і через 

підвищений рівень прозапальних цитокінів, включаючи фактор некрозу пухлин та 

інтерлейкін IL-6, які асоційовані з підвищеними рівнями депресії і тривоги, а 

несприятливі зміни в афективній сфері обтяжують і підтримують патологічні 

процеси, які лежать в основі АС [36, 118, 129, 166]. Слід зазначити, що попри те, що 

афективні розлади загалом більш поширені серед жінок, при АС депресивні і 

тривожні прояви виявляються у обох статей, а чоловіки мають вдвічі вищий ризик 

тривоги і депресії, що визначає необхідність оцінки психоемоційної сфери у хворих 

на АС і корекції лікування з урахуванням цих змін [237, 308]. Хворим на АС загалом 

притаманний низький рівень якості життя та функціонування, що істотно впливає на 

динаміку захворювання і потребує окремої уваги під час лікування [11, 227, 360, 390]. 

Етіопатогенетичні механізми АС є надзвичайно складними і реалізуються через 

багатофакторну взаємодію між генетично опосередкованою предиспозицією і 

чинниками зовнішнього середовища. Хоча останніми десятиліттями досягнуто 

значного прогресу в дослідженні АС, його етіологія залишається значною мірою 

нез’ясованою. Сьогодні можна говорити про ряд факторів, очевидно пов’язаних з 

виникненням АС, серед яких провідну роль відіграють генетична предиспозиція, 

імунні реакції, мікробна інфекція та ендокринні порушення. 

Генетичні фактори сьогодні визнаються вирішальними у ґенезі АС. Вплив 

генетики на розвиток АС був показний ще у перших дослідженнях, починаючи з 1960-

х років. У перших дослідженнях була встановлена конкордантність монозиготних 

близнюків за АС у 63 %, дизиготних – у 23 % [107]. Brown M.A. et al. (2005) 

повідомляють про конкордантність монозиготних близнюків у 63 % (17/27); родичів 

у першому поколінні 8,2 % (441/5 390); родичів у другому поколінні 1,0 % (8/834); і 

родичів у третьому поколінні 0,7 % (7/997) [75]. Вважається, що генетичні фактори 

можуть пояснити понад 90 % популяційної дисперсії проявів АС [74, 287].  

В етіології АС одним з найважливіших генетичних факторів є алель людського 

лейкоцитарного антигену HLA-B27 класу I головного комплексу гістосумісності 

(MHC), вперше описаного Brewerton D.A. et al. у 1973 році [72]. Поширеність АС 
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виявляє чітку кореляцію з позитивним рівнем HLA-B27 у різних популяціях у всьому 

світі [286]. Вважається, що 90–95 % пацієнтів з АС є HLA-B27 – позитивними, і у 1–

2 % HLA-B27 – позитивних людей розвивається АС, причому цей ризик збільшується 

до 15–20 % за наявності родича першого ступеня з АС [76, 288]. Було виявлено, що 

серед HLA-B27 – позитивних популяцій рівень поширеності АС становить близько 

5–6 % [285]. За даними національного дослідження США, поширеність HLA-B27 

відрізняється у різних етнічних спільнотах і складає 7,5 % серед представників 

європеоїдної раси, 4,6 % серед американців латиноамериканського походження і 1,1 

% серед чорношкірих американців [284].  

HLA-B27 має високий ступінь поліморфізму; на сьогодні виявлено понад сто 

його підтипів з різними показниками поширеності серед різних етнічних груп, 

основними з яких у пацієнтів з АС є HLA-B2705 (кавказький), HLA-B2704 

(китайський) і HLA-B2702 (середземноморський), тоді як підтипи HLA-B2706 і HLA-

B2709 виявилися не пов’язаними з АС [197, 317, 336, 370]. 

Патогенетична роль HLA-B27 полягає у тому, що він представляє пептидні 

антигени Т-лімфоцитам; декілька теорій намагаються пояснити механізми цієї 

взаємодії [390]. Гіпотеза артритогенного пептиду постулює, що структурно 

ексклюзивні комплекси пептид-MHC можуть безпосередньо ініціювати HLA-B27–

специфічні аутоімунні відповіді, спираючись на первинну структуру антигенних 

пептидів, хоча пептидні механізми цього процесу залишаються нез’ясованими [87, 

217]. Гіпотеза молекулярної мімікрії припускає, що антигенні компоненти 

інфекційних бактеріальних патогенів, частково схожі на молекули HLA або здатні до 

перехресного реагування з ними, можуть стимулювати CD8+ T-лімфоцити з 

подальшим розвитком реакції на один релевантний HLA-B27 власний пептид або 

пептиди, які безпосередньо продукуються HLA-B27 [390]. Гіпотеза молекулярної 

мімікрії базується на раніше ідентифікованих амінокислотних структурах 

гомологічного походження, що реалізують перехресні реакції між HLA та деякими 

бактеріальними антигенами зі зміною структури і створенням димерів і мультимерів 

[95, 97, 194, 280, 298, 383]. Гіпотеза про утворення гомодимеру HLA-B27 на клітинній 

поверхні припускає, що димери HLA-B27 можуть сприяти розвитку АС, оскільки 
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вони пов’язані з рецепторами, експресованими на імуноцитах кілерів, 

мієломоноцитах і лімфоцитах, ініціюючи процеси аутоімунних розладів [21, 328]. 

Водночас, попри очевидний зв'язок HLA-B27 з розвитком АС, його загальний 

внесок у спадковість АС становить лише близько 20 %, що свідчить про існування 

інших генетичних аномалій, які сприяють розвитку АС [71]. З розвитком генетичних 

досліджень останніми роками були виявлені гени, не пов’язані з HLA-B27, що також 

асоційовані з АС, наприклад, HLA-B60, який пов’язаний з HLA-B27 – негативним 

АС, і який збільшує ризик захворювання у 3–6 разів [358, 390]. 

Вагома роль у етіопатогенетичних механізмах АС належить імунологічним та 

мікробним факторам. Встановлено, що АС пов’язаний з рядом аутоімунних 

захворювань, включаючи передній увеїт і псоріаз, що свідчить про наявність спільної 

генетичної основи і спільних імунологічних механізмів, зокрема, знижених рівнів 

фактора некрозу пухлин TNF-α та інтерферону IFN-γ, і більшої секреції інтерлейкіну 

IL-10; при цьому мікробна інфекція діє як тригерний фактор, що запускає імунну 

відповідь [101, 150, 294, 383]. Виявлено, що прозапальні цитокіни, зокрема, TNF-α та 

IL-1β, можуть безпосередньо спричиняти сенситизацію ноцицептивних нейронів, і 

через регулювання глутаматергічної трансмісії та синаптичної пластичності 

зумовлювати центральний нейропатичний біль, а IL-17А реалізує больові відчуття 

через стимуляцію проліферації астроцитів і збільшення секреції прозапальних 

цитокінів у задніх корінцях спинного мозку [221, 289, 324].  

На початку 1970-х років була висунута гіпотеза про етіологічний зв’язок між 

АС та ендокринними факторами, оскільки наявність HLA-B27 і АС різнилися 

залежно від статі [303]. У подальших дослідженнях у пацієнтів з АС було виявлено 

знижений резерв тестостерону, підвищений рівень лютеїнізуючого гормону, інверсію 

співвідношення естрадіол/тестостерон, низький рівень дегідроепіандростерон 

сульфату, адренокортикотропного гормону, а також відмінності у рівнях статевих 

гормонів у період менструації та менопаузи порівняно зі здоровими особами, зокрема, 

значно нижчі рівні естрадіолу у пацієнтів з активним АС, ніж у пацієнтів з 

неактивним, у менструальний період [31, 152, 180, 193, 329]. Припускається також, 

що дефіцит вітаміну D також може бути пов’язаний з розвитком АС, оскільки була 
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виявлена зворотна кореляція між рівнем вітаміну D у сироватці крові та тяжкістю 

захворювання за даними індексу активності BASDAI, швидкістю осідання 

еритроцитів і рівнем С-реактивного білка; водночас, виявлені закономірності не є 

лінійними, крім того, залишається незрозумілою причина низького рівня вітаміну D 

у пацієнтів з АС [22, 80, 274]. 

Недостатня вивченість етіопатогенетичних механізмів АС, включаючи 

генетичні, імунологічні, нейробіологічні, біохімічні та інші фактори, визначають 

сучасний незадовільний рівень лікування АС, тож будь-які дослідження, спрямовані 

на покращення розуміння закономірностей розвитку анкілозивного процесу, є 

важливими, і можуть допомогти у пошуку ефективних засобів лікування та 

профілактики АС [306, 357, 390]. 

Діагностика АС наразі ґрунтується на суб’єктивних скаргах пацієнта, даних 

фізикального обстеження з використанням функціональних проб та результатах 

рентгенологічного дослідження. Найбільш поширеною діагностичною класифікацією 

АС для застосування в медичній практиці є модифіковані Нью-Йоркські критерії; у 

цій системі класифікації пацієнт повинен відповідати принаймні одному клінічному 

критерію та рентгенологічному діагнозу АС [219]. Альтернативними класифікаціями 

є критерії Амора та критерії Європейської дослідницької групи спондилоартропатії 

(ESSG) для діагностики АС [390].  

 

1.2. Нейропатичний біль при анкілозивному спондиліті 

 

Больовий синдром складає основу клінічної картини АС. Біль при АС має 

складний поліморфний характер і може породжуватися запальним процесом у 

сакроілеальних суглобах і хребті, дегенеративними змінами у хребті та анкілозом, що 

викликають біомеханічний стрес та хронічний біль внаслідок механічного 

подразнення, переломами хребців внаслідок остеопорозу, що викликає гострий 

персистуючий біль, м’язово-тонічним болем, що є наслідком деструктивних і 

дистрофічних змін у суглобах, звязках та міжхребцевих дисках, біль внаслідок 
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безпосереднього ураження нервової системи, а також біль внаслідок фіброміалгії [5, 

40, 90, 120, 142, 182, 205, 215, 222, 302, 313, 337, 385].  

Традиційно біль при АС розглядався як ноцицептивний, що виникає внаслідок 

подразнення нервових закінчень нехрящових структур суглобів в умовах запального 

процесу, що супроводжується продукцією медіаторів запалення, які спричиняють 

сенситизацію ноцицепторів та розвиток болю [2, 55, 273]. Однак, дослідження 

останніх десятиліть змусили переглянути це уявлення.  

Сьогодні біль при АС розглядається як результат складної інтеграції 

ноцицептивного, периферичного і нейропатичного компонентів [10, 34, 63, 132, 210, 

223, 246, 378]. Накопичені дані свідчать про те, що хронічний біль при АС значною 

мірою зумовлений саме нейропатичним компонентом [102, 154, 216, 220, 277, 367, 

391]. Водночас, нейропатичний компонент больового синдрому є найменш 

дослідженим, попри очевидну перспективність впливу на нього як ефективного 

інструменту контролю над болем при АС. 

Міжнародна асоціація з вивчення болю (IASP) визначає нейропатичний біль 

(НБ) як «біль, що виникає як прямий наслідок ураження або захворювання, що вражає 

соматосенсорну систему, включаючи периферичні волокна, і центральні нейрони» 

[171]. Це визначення замінило більш раннє визначення НБ як «біль, ініційований або 

викликаний первинним ураженням, дисфункцією або тимчасовим порушенням 

периферичної або центральної нервової системи», оскільки вважалося, що термін 

«дисфункція» у старому визначенні є надто широким і не відображує патофізіологію 

НБ, а також обмежує розуміння НБ як сукупного поняття, що не є окремою хворобою, 

а представляє собою патологічний стан, що виникає при низці захворювань або 

уражень, об’єднаний патофізіологічними механізмами [177, 253]. Сучасне 

визначення НБ усуває плутанину навколо болю, що виникає внаслідок ураження 

нервової системи, але поза соматосенсорною системою, наприклад, біль від 

спастичності м’язів, і виключає синдроми, патофізіологія яких неясна, наприклад 

фіброміалгію або комплексний регіональний больовий синдром [253]. 

Нейропатичний біль становить серйозну медичну і соціальну проблему, істотно 

погіршуючи якість життя та соціального функціонування пацієнтів; він також є 
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джерелом вагомих економічних втрат, пов’язаних з втратою працездатності, 

лікуванням та виключенням з суспільного виробництва пацієнтів та осіб, які 

здійснюють догляд за ними [149, 200, 272, 344]. НБ суттєво погіршує якість життя 

пацієнтів, він зазвичай пов’язаний з іншими проблемами, такими як втрата функцій, 

тривога, депресія, порушення сну та когнітивна дисфункція; у хворих з НБ було 

виявлено значне зниження показників за всіма восьми параметрами якості життя 

(життєздатність, фізичне функціонування, тілесний біль, загальне сприйняття 

здоров’я, фізичне рольове функціонування, емоційне рольове функціонування, 

соціальне рольове функціонування та психічне здоров’я) за шкалою SF-36 у 

порівнянні з людьми без НБ [144, 153, 360].  

Симптоми нейропатичного болю включають локальний або поширений 

спонтанний біль, який сприймається пацієнтами як пекучий, електричний або 

стріляючий, часто у поєднанні з парестезіями. Фізичне обстеження може виявити 

ділянки шкіри, які демонструють аллодінію (знижений поріг больового відчуття), 

гіпоалгезію (підвищений поріг больового відчуття) або гіпералгезію (підвищену 

больову чутливість) [39]. Аллодинія та гіпералгезія є ознаками центральної 

сенсибілізації або гіперактивної відповіді на нормальні або підпорогові аферентні 

стимули, а поява центральної сенсибілізації є ознакою наростання тяжкості 

захворювання при різних його фенотипах [44, 53, 85, 340, 344]. Окрім болю, більшість 

пацієнтів з НБ пред’являють скарги на зміни настрою, що іноді сягають рівня клінічно 

оформленої депресії, тривогу, порушення сну, зниження уваги та пам’яті, загальне 

нездужання [104]. Експериментальні дослідження підтвердили, що НБ асоційований 

з підвищеним рівнем тривоги та порушенням когнітивного функціонування, що 

можуть бути важливою мішенню для терапевтичного втручання [326]. 

 У деяких пацієнтів з НБ виразність больового синдрому є помірною, тоді як у 

інших відмічається тривалий виснажливий біль; різні пацієнти демонструють також 

значну варіабельність у відповіді на різні медикаментозні і немедикаментозні 

втручання. Colloca L., et al. (2017) припускає, що ключовим фактором цих 

відмінностей можуть бути особливості модуляції болі в ЦНС, при цьому різні шляхи 

проекції болю та інтерференція больового сигналу можуть змінити реальне 
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співвідношення між патологічними змінами та інтенсивністю болю [98].Yarnitsky D. 

(2015) повідомляє, що більшість пацієнтів з нейропатичним болем продемонстрували 

проноцицептивний профіль модуляції болю, тобто у них больові повідомлення 

посилюються у ЦНС [375]. 

Патофізіологічні механізми НБ досі залишаються нез’ясованими. Відомо, що 

центральний нейропатичний біль зумовлений ураженням або захворюванням 

спинного та (або) головного мозку, а периферичний НБ переважно пов'язаний із 

залученням малих немієлінізованих волокон С і мієлінізованих волокон А (Aβ і Aδ), 

а також з біохімічними порушеннями, зокрема, неротрансміттерною дисфункцією і 

порушенням обміну вітаміну D [20, 37, 64, 98, 113, 135, 214, 224, 236, 301, 312, 320, 

333, 355, 376, 382, 393].  

Експериментальні моделі НБ не можуть бути повністю перенесені на людей 

через відмінності у поведінкових моделях, однак, певною мірою дозволяють створити 

уявлення про базові патофізіологічні механізми НБ. Моделі НБ на тваринах 

використовують ятрогенні пошкодження спинного мозку і периферичних нервів [79]. 

У подальшому такі тварини виявляють підвищену чутливість до зовнішніх 

подразників, зокрема, механічних (з використанням нитки фон Фрея для вимірювання 

тактильної чутливості) і термічних подразників (особливо холоду) [98]. Останніми 

роками з’явилися більш складні тваринні моделі, що здатні моделювати реакції 

винагороди від полегшення болю та відображати спонтанний біль [263]. Тваринні 

моделі можуть виявитися корисними для розуміння закономірностей НБ у людей, і 

запропонувати певні напрямки лікування, наприклад, виявлена в експериментах на 

тваринах аномальна активність натрієвих каналів при НБ дозволила запропонувати 

використання місцевої блокади натрієвих каналів, керованих напругою для корекції 

НБ, а також ввести до переліку лікувальних засобів оксикарбазепін, який виявився 

більш ефективним у пацієнтів із фенотипом «дратівливого ноцицептора» [111, 112]. 

Водночас, результати, одержані на тваринах, не завжди відтворюються на людях: так, 

інтратекальне введення габапентину і прегабаліну, що діють на α 2δ-субодиницю 

вольтаж-залежних кальцієвих каналів, які надмірно експресуються у пацієнтів з 

нейропатичним болем, було ефективним на тваринах, але не виявило позитивних 
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результатів у людей [115, 267, 282]. Ці результати підкреслюють важливість і цінність 

досліджень НБ у різних людських популяціях, що дозволить розробляти більш 

ефективні лікувальні і профілактичні заходи.   

Сучасні дослідження дозволяють припустити, що ключову роль у патофізіології 

НБ відіграє ектопічна активність у первинних аферентних волокнах після 

пошкодження нерву; гіперзбудливість, що лежить в основі невропатичного болю, є 

наслідком змін у функції та експресії іонних каналів, змін у функції ноцицептивних 

нейронів другого порядку та змін у гальмівній функції міжнейронів [98]. 

Мікронейрографічні дослідження виявили спонтанну активність переважно у С-

волокнах, пов’язану з болем, що свідчить про потенційний периферичний механізм 

нейропатичного болю [203, 305]. Пацієнти з травматичним ушкодженням 

периферичних нервів продемонстрували повну втрату іпсилатерального спонтанного 

та викликаного болю при лікуванні блокадою периферичного нерву з лідокаїном, 

який блокує натрієві канали, керовані напругою, а блокада дорзального корінцевого 

ганглія інтрафорамінальним епідуральним введенням лідокаїну призводила до 

полегшення больових і небольових відчуттів у пацієнтів з фантомним болем у 

кінцівках [160, 347]. Нейропатія викликає зміни в іонних каналах (натрієвих, 

кальцієвих і калієвих) в уражених нервах, які можуть включати всі типи аферентних 

волокон, які потім впливають на сенсорні сигнали хребта та мозку, зокрема, 

підвищена експресія та функція натрієвих каналів сенсорних нервів у термінальних 

відділах спинного мозку, що відображається посиленою експресією субодиниці α 2 δ 

кальцієвих каналів, призводить до підвищеної збудливості, більш активної передачі 

сигналу та вивільнення нейромедіаторів [98]. Вирішальну роль при цьому, очевидно, 

відіграють натрієві канали, що підтверджується посиленням болю у людей зі 

спадковими каналопатіями; важливе значення також має дисфункція калієвих 

каналів, які зазвичай модулюють нервову активність, їх взаємодія визначає характер 

больових відчуттів: в результаті пацієнт може відчувати постійний біль, оніміння і 

викликані болі [332, 374]. Підвищена збудливість спинномозкових нейронів створює 

посилені відповіді на ряд сенсорних модальностей, що дає можливість 

низькопороговим механочутливим Aβ і Aδ аферентним волокнам активувати 
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ноцицептивні нейрони другого порядку, які передають сенсорну інформацію в мозок, 

а також розширює їх рецептивні поля, дозволяючи стимулу збуджувати більше 

ноцицептивних нейронів другого порядку, що створює так звану центральну 

сенсибілізацію [43, 365]. Постійні розряди у периферичних аферентних волокнах з 

вивільненням збуджуючих амінокислот і нейропептидів призводять до 

постсинаптичних змін у ноцицептивних нейронах другого порядку, таких як 

фосфорилювання N-метил-D-аспартат і α-аміно-3-гідрокси-5-метил-4-

ізоксазолпропіонової кислоти, що мають активуючу дію на рецептори; ці зміни 

супроводжуються посиленою сенсорною активністю нейронів таламуса і пояснюють 

фізичну аллодинію [268, 271, 288]. Гіперзбудливість також може бути спричинена 

втратою інгібіторних інтернейронів, що вивільняють γ-аміномасляну кислоту 

(ГАМК), що також можуть перемикатися на здійснення збуджуючої дії на рівні 

хребта [139]. Важливою ланкою патогенезу НБ є також гіпофункція гальмівних 

інтернейронів та системи нисхідного модуляторного контролю, що сприяє 

виникненню дисбалансу між низхідним гальмуванням та збудженням і передачею у 

мозок аномальних сенсорних повідомлень; при цьому змінені проекції у таламічну 

область і кору головного мозку та паралельні шляхи до лімбічних областей 

спричиняють надмірну оцінку болю та тривоги, депресії і проблем зі сном, які 

передаються як больові повідомлення [98]. У патогенезі НБ важливу роль відіграють 

також такі області головного мозку, як кора поясної частини та мигдалеподібне тіло: 

проекції цих ділянок модулюють нисхідні елементи регуляції болю і впливають на 

спинальні сигнали [255]. 

Нейрохімічні механізми НБ пов’язані з послабленням норадренергічного 

пригнічення, опосередкованого через α2–адренергічні рецептори спинного мозку і 

посиленням передачі серотонінових сигналів через серотонінові рецептори 5-HT2 і 5-

HT3, яка стає домінантною [38, 98]. 

Важливо, що на модуляцію НБ сильно впливають психологічні чинники. Так, 

було показано, що аналгезія, спричинена очікуванням, впливала на інтенсивність НБ 

при різних його формах, включаючи ідіопатичний і невропатичний біль [99, 156, 189, 

345, 346]. Petersen G.L. et al. (2012, 2014) досліджували пацієнтів, у яких НБ виник 
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після торакотомії. Пацієнти отримували лідокаїн відкрито (тобто пацієнтам казали: 

«Відомо, що препарат, який вам щойно ввели, значно зменшує біль») або приховано 

(«Це контрольне випробування активного препарату»). У результаті було виявлено 

значне зменшення постійного болю, послаблення інтенсивності і частоти болю, а 

також зменшення зон гіпералгезії в учасників «відкритої» групи, яким повідомляли, 

що препарат має анальгезуючий ефект. Ці результати вказують на наявність клінічно 

значущого ендогенного механізму гальмування болю, що може використовуватися 

для фенотипування пацієнтів з НБ у повсякденній клінічній практиці і 

застосовуватися як ефективна стратегія при оптимізації лікування болю [269, 270]. 

Таким чином, в основі патофізіології НБ лежать структурні зміни, що 

призводять до сенсибілізації у ноцицептивних шляхах. Дезадаптивні зміни при НБ 

супроводжуються дисфункцією іонних каналів, активацією імуноцитів, порушленням 

медіаторного обігу та епігенетичного регулювання [136]. Важливе значення мають 

також психологічні установки і особливості індивідуального сприйняття і реагування 

на біль. 

Проблема НБ при АС останніми роками привертає все більшу увагу 

дослідників. Це пов’язано, насамперед, з тим, що біль при АС, який традиційно 

вважався запальним, не виявив очевидних кореляцій із запальними маркерами 

захворювання, такими як С-реактивний білок та швидкість осідання еритроцитів [55], 

а також з недостатньою ефективністю традиційного протизапального лікування щодо 

больового синдрому при АС зі збереженням болю попри відсутність запалення після 

біологічної терапії [70, 157]. Це спонукало дослідників до більш глибокого вивчення 

характеру і особливостей болю при АС. В результаті дослідженнями останніх років 

було переконливо встановлено, що біль при АС пов'язаний не лише із запаленням, а 

значною мірою зумовлений нейропатичним компонентом [55]. 

Сьогодні відчувається значний брак інформації про НБ при АС, що визнається 

дослідниками у всьому світі [389]. Однак, навіть дані наявних нечисленних 

досліджень дозволяють вважати НБ надзвичайно важливим елементом 

патофізіологічної і клінічної картини АС.  
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Spondylitis Association of America (SAA) наголошує, що НБ при АС може 

призвести до додаткових ускладнень і без того складного захворювання; при цьому 

поширеність НБ у пацієнтів з АС оцінюється у 31,4 %–33,5 % [258]. При цьому 

зазначається, що виразність больового синдрому є набагато більшою у пацієнтів з НБ; 

у таких пацієнтів вищі показники активності хвороби, а також значно погіршена 

якість життя, частіше виявляються проблеми із зором, втома, депресія, тривога. SAA 

звертає увагу на те, що НБ необхідно враховувати під час оцінки пацієнта та 

визначення планів лікування, і наголошує на необхідності подальших досліджень у 

цій сфері [258]. 

Freynhagen R. et al. (2006), ґрунтуючись на дослідженні великої кількості 

пацієнтів (понад 8000) з неврологічним болем, встановили, що приблизно третина з 

них мали ознаки НБ [138]. 

Mızrak S. et al. (2021) виявили явний компонент НБ у 20,6 % обстежених 

пацієнтів з АС, і змішаний компонент у 10,8 %; пацієнти з НБ мали значно вищі 

показники за шкалами VAS та BASDAI. Крім того, спостерігалася високозначуща 

різниця частоти фіброміалгії між пацієнтами з та без НБ (50,0 % проти 5,7 %, p<0,001) 

[249]. 

Zhou L. et al. (2021) виявили у 7,7 % обстежених пацієнтів з АС ймовірний НБ, 

і у 30,2 % невизначений НБ. У цих пацієнтів були виявлені вищі показники виразності 

нічного болю, периферичного болю, загального болю в спині, а також більші 

значення за індексами BASDAI, ASDAS-CRP, HAD-A, HAD-D і BASDAI-втоми, за 

відсутності значущих відмінностей у показниках концентрації СРБ. Концентрація 

норадреналіну в сироватці крові у пацієнтів з більшою виразністю НБ також була 

вищою. Аналіз головних компонентів болю при АС виявив, що вага НБ була більшою, 

ніж периферичного болю у першому головному компоненті (0,703 проти 0,639), а 

моделювання структурним рівнянням показало, що НБ змінює активність 

захворювання (β=0,62, р<0,001), що впливає на психологічний статус (β=0,42, 

р<0,001) [389].  

Borman P. et al. (2021) виявили НБ у 53,4 % пацієнтів з АС на підставі 

результатів опитувальника LANSS і DN4, при цьому середня оцінка за шкалою 
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LANSS корелювала з показниками індексів ASQoL, BASFI, BASDAI і DN4, а середній 

бал за шкалою DN4 корелював з ASQoL, BASFI та LANSS. Середні рівні балів BASFI 

та ASQoL були значно вищими у пацієнтів із НБ, ніж у пацієнтів без нього [63]. 

Choi J.H. et al. (2018) виявили у пацієнтів з АС і НБ гірші результати за індексом 

активності хвороби BASDAI і BDI, нижчі показники модифікованої оцінки АС за 

Стоуком, вищі значення за візуальною аналоговою шкалою болю (VAS) та гірші 

значення індексу EQ-5L, а також виявили у таких хворих підвищену поширеність 

ентезиту та периферичного артриту. При цьому не було виявлено відмінностей в 

об’єктивних маркерах запалення у пацієнтів з НБ та іншими видами болю, а 

показники виразності НБ позитивно корелювали з показниками за шкалами VAS, 

BASDAI, BDI та обернено корелювали з індексом EQ-5D. НБ при АС також був 

значуще пов’язаний з віком, високою активністю захворювання, наявністю поточного 

ентезиту та депресією [92]. 

Дослідження останніх років виявили, що НБ супроводжується певними 

морфологічними та біохімічними змінами. Wu Q. et al. (2013) дослідили результати 

магнітно-резонансної томографії (МРТ) головного мозку у пацієнтів з НБ і виявили 

аномалії у сірій речовині головного мозку, які корелювали з клінічними симптомами. 

У цих пацієнтів спостерігалося потоншення кори в первинній соматосенсорній, 

острівній, передній поясній і передній середній поясній корі та додатковій руховій 

зоні, а також збільшений об’єм сірої речовини таламуса і путамена. Оцінки болю у 

пацієнтів з АС корелювали зі зменшенням кількості сірої речовини (переважно в  

первинній соматосенсорній зоні кори) та зі збільшенням кількості сірої речовини у 

передній поясній, моторній і префронтальній корі, таламусі та смугастому тілі об’єму 

сірої речовини [367]. 

Sisignano M. et al. (2019) та Ban E.G. et al. (2020) повідомляють про 

асоційованість НБ з порушенням обігу ендогенних медіаторів, зокрема, 

норадреналіну, дофаміну, глутамату, ГАМК, серотоніну, мет-енкефаліну і лей-

енкефаліну, β-ендорфінів, динорфінів, канабіноїдів, АТФ, які здійснюють 

регуляторний вплив на локальні нейроцити через вторинні месенджери, такі як іони 
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кальцію або циклічні нуклеотиди, або через паракринний шлях, що викликає біль 

шляхом стимуляції сенсорних нервових закінчень [37, 312].  

Наявність НБ є фактором, що ускладнює лікування. Дослідження ефективності 

традиційного лікування при АС, ускладненому НБ, підтвердили, що зменшення 

больових проявів у процесі лікування цих пацієнтів нестероїдними протизапальними 

засобами або інгібітори TNF було незначущих; традиційна терапія також не 

справляла суттєвого впливу на покращення якості життя у пацієнтів з НБ [63, 368]. 

Це свідчить про те, що попри певне полегшення стану пацієнтів з АС і НКБ під 

впливом протизапальної терапії, її недостатньо для лікування НБ. 

 

1.3. Гліальний нейротрофічний фактор (GDNF) і його роль у регулюванні 

нейропатичного болю 

 

Гліальний нейротрофічний фактор (Glial Cell Line-Derived Neurotrophic Factor – 

GDNF) – білок, який кодується однойменним геном. Lin L.F. et al. (1993), які виділили 

GDNF, повідомили, що це глікозильований гомодимер із дисульфідними зв’язками, 

який є віддалено спорідненим членом надродини трансформуючих факторів росту 

бета. У ембріональних культурах середнього мозку рекомбінантний людський GDNF 

сприяв виживанню та морфологічній диференціації дофамінергічних нейронів і 

збільшував їхнє високоафінне захоплення дофаміну. Ці ефекти були відносно 

специфічними; GDNF не збільшив загальну кількість нейронів або астроцитів, а 

також не збільшив поглинання передавача гамма-аміномасляною кислотою та 

серотонінергічними нейронами. Автори припустили, що GDNF може бути корисним 

у лікуванні хвороби Паркінсона, яка характеризується прогресуючою дегенерацією 

дофамінергічних нейронів середнього мозку [218]. Як і члени родини нейротрофінів, 

GDNF структурно належить до білків цистеїнового вузла, що відповідають за 

розвиток і підтримку різних наборів сенсорних і симпатичних нейронів, однак, крім 

того, GDNF також відповідає за розвиток і виживання ентеральних нейронів, а  також, 

на відміну від нейротрофінів, справляє ефекти поза нервовою системою [299]. 
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У здоровому дорослому мозку GDNF експресується виключно нейронами, а у 

деяких дослідженнях було показано, що він походить від однієї субпопуляції 

нейронів, зокрема, у смугастому тілі лише окремі інтернейрони експресують GDNF 

[119, 127, 164, 207, 275].  

Патерн експресії GDNF відрізняється у хворому мозку. Експресія GDNF de 

novo в гліальних клітинах була описана в численних моделях захворювань, як 

правило, супутніх нейрозапаленню: зокрема, було встановлено, що секретований 

GDNF діє паракринним способом, утворюючи комплекс із рецептором сімейства 

GDNF α1 (GFRα1), який в основному експресується нейронами та може діяти як 

мембранно-зв’язаний або розчинний фактор. У пошкодженому мозку експресія 

GDNF de novo відбувається в гліальних клітинах. Нейрозапалення індукує експресію 

GDNF в активованих астроцитах і мікроглії, інфільтруючих макрофагах, нестин-

позитивних реактивних астроцитах і клітинах, подібних до нейронів та глії. Ця 

гіперекспресія GDNF, пов’язана із захворюванням, може бути як корисною, так і 

шкідливою залежно від локалізації в мозку та рівня та тривалості активації гліальних 

клітин; GDNF також відіграє важливу роль у регуляції нейрозапалення [119]. 

GDNF в основному експресується у процесі розвитку нейронів і бере участь у 

їх специфікації [128, 163, 167, 276]. У здоровому дорослому мозку експресія GDNF 

знижується та обмежується певними ділянками: корою головного мозку, гіпокампом, 

смугастим тілом, чорною субстанцією [164, 207].  

Marshall P. (2023) зазначає, що дослідження останніх років вказують, що 

нейрорегуляторні механізми GDNF виявилися більш складними, ніж здавалося, а 

оптимальну кількість і просторову регуляцію GDNF можна екстраполювати, 

використовуючи регуляцію дофаміну як проксі-міру: було встановлено, що 

збільшення нативно експресуючих клітин збільшує обмін дофаміну та максимізує 

нейропротекторні та сприятливі рухові ефекти, мінімізуючи гіпердофамінергію та 

інші побічні ефекти [234].   

Спочатку GDNF розглядався як потужний фактор виживання дофамінергічних 

нейронів середнього мозку, а в подальшому був виявлений його протективний ефект 

щодо цих нейронів на тваринних моделях нейродегенеративних захворювань: було 
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встановлено, що GDNF є більш потужним фактором виживання для дофамінергічних 

нейронів і норадренергічних нейронів locus coeruleus, ніж інші нейротрофічні 

фактори, і майже в 100 разів ефективнішим фактором виживання для мотонейронів 

спинного мозку, ніж нейротрофіни [299]. У подальшому на тваринних моделях  було 

продемонстровано нейровідновлювальні ефекти GDNF щодо ряду неврологічних 

захворювань [58, 202, 279, 281], однак, при цьому з’ясувалося, що високі дози і 

тривале введення GDNF призводило до аномального росту клітин і до негативного 

впливу на гомеостаз нейромедіаторів [125, 126, 146, 331]. 

Вже в експериментах перших років було показано, що GDNF сприяє 

виживанню симпатичних, парасимпатичних, пропріоцептивних, ентероцептивних, а 

також малих і великих шкірних сенсорних нейронів; при цьому, якщо симпатичні, 

парасимпатичні та пропріоцептивні нейрони з віком стають менш чутливими до 

GDNF, то ентероцептивні та шкірні сенсорні нейрони стають більш чутливими до 

нього [78]. У цьому ж дослідженні було показано, що GDNF експресується у 

тканинах, іннервованих цими нейронами, і зміни в розвитку експресії в кількох 

тканинах віддзеркалюють зміну реакції іннервуючих нейронів на GDNF, що 

дозволило зробити висновок про те, що GDNF сприяє виживанню багатьох нейронів 

ПНС і ЦНС, і може бути важливим для регулювання виживання різних популяцій 

нейронів на різних стадіях їх розвитку [78]. 

У подальшому було виявлено, що GDNF бере участь у контролі багатьох типів 

процесів – від виживання нейронів до керування аксонами та формування синапсів у 

нервовій системі, що розвивається, до синаптичної функції і регенеративні реакції у 

дорослих [170]. 

Connor B. (2001) припустили, що довгострокова доставка нейротрофічних 

факторів до певних ділянок центральної нервової системи може відкрити нову 

стратегію лікування нейродегенеративних розладів, а GDNF, який є потужним 

дофамінергічним трофічним фактором, полегшує поведінкові та гістологічні наслідки 

ураження нейронів у моделях хвороби Паркінсона у гризунів і приматів [100]. Автори 

встановили, що введення аденовірусного вектора, який кодує препропротеїн GDNF 

людини, здатне захистити систему дофамінергічних нейронів нігростріату щура від 
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прогресуючої дегенерації нейронів, причому введення GDNF забезпечувало значний 

захист клітин від 6-OHDA у старих тварин [100]. Такі дослідження відкрили 

перспективу застосування GDNF у комплексі лікувальних заходів при різних 

захворюваннях нервової системи, які поки погано піддаються терапії. 

Airaksinen M.S., Saarma M. (2002) встановили, що  ліганди родини GDNF мають 

вирішальне значення для розвитку та підтримки різних наборів центральних і 

периферичних нейронів, і можуть співпрацювати з фактором росту нервів (NGF) або 

діяти послідовно в одному нейроні [15]. 

GDNF розглядається як можливий нейроактивний фактор у патогенезі різних 

захворювань, включаючи гліобластому [379, 381], рак голови та шиї [82], цироз 

печінки [372], глаукому [18] і обструктивне апное уві сні [83]. 

Особливу увагу дослідників привертає роль GDNF при патології нервової 

системи. Перші дослідження GDNF були зосереджені на нейродегенеративних 

захворюваннях, і виявили значущий протективний ефект GDNF на тваринних 

моделях хвороби Паркінсона. У подальшому, по мірі накопичення даних, стало 

очевидним, що біологічна роль GDNF є набагато складнішою. Так, у ряді досліджень 

було виявлений очевидний позитивний функціональний ефект за даними позитронно-

емісійної томографії, а посмертний аналіз продемонстрував проростання нейронів у 

місці введення GDNF, клінічні результати виявилися незадовільними [47, 162, 211, 

233, 362]. Сьогодні наголошується на необхідності розширення досліджень GDNF 

при різних формах неврологічної і соматичної патології, що дозволить визначити 

перспективи терапевтичного застосування GDNF [41, 119].  

Для пояснення відмінностей у нейропротективних та онкогенних властивостей 

GDNF Ayanlaja A.A. et al. (2018) пропонують модель, згідно якої біологічні ефекти 

GDNF (здатність захищати дофамінергічні нейрони від деградації або здатність 

стимулювати ріст злоякісних пухлин) залежать від стану мозку, який може бути 

змінений раковими клітинами; автори підкреслюють, що нові дані про біологічні 

ефекти GDNF потребують перегляду існуючих концепцій, і можуть стати основою 

для розробки нових стратегій терапії з використанням GDNF [30]. 
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Фізіологічна роль GDNF залишається предметом дискусій. Одержані дані 

свідчать, що GDNF є важливим фактором виживання дофамінергічних нейронів, він 

також необхідний для підтримки мезенцефальних катехоламінергічних нейронів, але 

також, можливо, він може підтримувати активацію гліальних клітин під час 

нейрозапалення [119]. У патологічних станах астроцитарна експресія GDNF була 

виявлена та показана як корисна, однак, надмірна експресія GDNF в астроцитах може 

спричинити несприятливі ефекти, такі як зниження нейротрансмісії дофаміну та 

моторні порушення [318]. Наявні дані дозволяють стверджувати, що активована 

мікроглія та астроцити існують у різних станах, які можуть бути нейропротекторними  

або нейротоксичними [119, 188]. Зокрема, гостре нейрозапалення є корисним, тоді як 

безперервне нейрозапалення стає шкідливим через високі рівні цитокінів, активних 

форм кисню та азоту, які є токсичними для нейронів [231]. Ймовірно, що незадовільні 

клінічні результати застосування GDNF при патології нервової системи, одержані в 

деяких експериментах, можуть бути пояснені аномальною нейротрофічною 

активністю, яка пригнічує відновлення нейронних ланцюгів [119]. З цього випливає, 

що однією з ключових задач подальшого терапевтичного використання GDNF є 

контроль експресії трансгенів для уникнення аномальної активності і нейрозапальних 

процесів, які можуть стати шкідливими [91, 119, 124, 278, 363].  

У дослідженні Takasu K. et al. (2011) було показано, що GDNF є важливим 

чинником регуляції НБ. Доведено, що GDNF сприяє виживанню підмножини 

ноцицептивних нейронів малого діаметру, справляє знеболюючу дію на НБ. Однак, 

детальні механізми його дії досі невідомі [327]. 

Adler J.E. et al. (2009) зазначають, що пошкодження нервів супроводжується 

розвитком нейропатичного болю і повязаною з нею аллодінією, почуттям 

дискомфорту через індукцію зміни експресії цитокінів шванівськими клітинами 

локально у зоні пошкодження і глією віддалено у спинному мозку. Хоча більшість 

цитокінів є проноцицептивними, однак, один з них, GDNF, очевидно, має 

ноцицептивну дію. Показано, що GDNF стимулює експресію соматостатину, 

нейропептиду з потенційно анальгезуючою дією, а стимуляція сенсорних нейронів 

збільшує вміст у клітинах соматостатину [12]. 
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У роботі Boucher T.J. et al. (2000) було експериментально показано, що GDNF 

як попереджував, так і зумовлював редукцію сенсорних аномалій у моделях НБ, 

зменшуючи ектопічні розряди у сенсорних нейронах, що можуть виникати наслідок 

реверсії за допомогою GDNF індукованої травмою пластичності декількох 

субодиниць натрієвих каналів. На думку авторів, це створює раціональну основу для 

використання GDNF в якості терапевтичного засобу для лікування нейропатичних 

больових станів [65].  

Bartus R.T, Johnson E.M. (2017) повідомляють, що введення GDNF 

відновлювало субклітинний розподіл TREK2 іпсілатерально, і зумовлювало редукцію 

механічної та холодової аллодинії, що відкриває можливості для терапевтичного 

застосування GDNF при НБ [48]. 

Таким чином, GDNF є перспективним засобом у комплексному лікуванні 

захворювань, що супроводжуються НБ. Водночас, фізіологічні механізми дії GDNF 

залишаються недостатньо вивченими, тому дослідження особливостей метаболізму 

GDNF при різних формах НБ є особливо цінними, і мають важливе теоретичне і 

практичне значення.  

 

1.4. Сучасні підходи до лікування анкілозивного спондиліту з нейропатичним 

болем 

 

Проблема лікування АС залишається однією з найбільш складних і досі не 

вирішених проблем сучасної ревматології. Незважаючи на активізацію досліджень 

останніми десятиріччями, сьогодні АС є захворюванням з прогредієнтним перебігом, 

високим рівнем інвалідізації і вираженим зниженням якості життя і функціонування 

хворих. 

Цілями лікування АС є покращення та підтримка гнучкості хребта та 

збереження нормальної постави, полегшення симптомів, включаючи больовий 

синдром, зменшення функціональних обмежень та попередження ускладнень. 

Рекомендації щодо лікування АС були розроблені національними ревматологічними 

асоціаціями США [353], Великої Британії [254], Канади [291], Франції [359], Іспанії 
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[335], Туреччини [59], а також Європейською ревматологічною асоціацією [342]. Усі 

ці рекомендації узгоджені між собою, і передбачають поєднання медикаментозної і 

немедикаментозної терапії. 

Загальні принципи сучасного менеджменту та лікування АС викладені у 

рекомендаціях Assessment of SpondyloArtritis (ASAS) [392]. Відповідно до цих 

рекомендацій, лікування АС слід пристосовувати до актуальних проявів 

захворювання (осьові, периферичні, ентезійні, позасуглобові симптоми та ознаки), 

рівня наявних симптомів, клінічних проявів та прогностичних показників, активності 

захворювання (запалення), болю, збереження функцій та інвалідності, структурних 

пошкоджень, уражень суглобів і деформації хребта, загального клінічного статусу 

(вік, стать, супутня патологія, препарати, які приймає пацієнт), а також до побажань 

та очікувань пацієнта. Моніторинг захворювання пацієнтів з АС має включати: 

історію пацієнта (наприклад, анкетування), клінічні параметри, лабораторні тести та 

візуалізацію, у відповідності до клінічної картини, а також основні шкали ASAS. 

Частоту моніторингу слід визначати індивідуально залежно від симптомів, тяжкості 

та лікування.  

Відповідно до рекомендацій ASAS, оптимальне лікування АС вимагає 

поєднання немедикаментозного та фармакологічного лікування. Нефармакологічне 

лікування АС повинно включати навчання пацієнтів і регулярні фізичні вправи; слід 

розглянути індивідуальну та групову фізіотерапію, а також участь пацієнтів у групах 

самодопомоги. НПЗЗ рекомендуються як медикаментозне лікування першої лінії для 

пацієнтів з АС із болем і скутістю. У пацієнтів із підвищеним ризиком шлунково-

кишкового тракту можна застосовувати неселективні НПЗЗ плюс 

гастропротекторний засіб або селективний інгібітор циклооксигенази-2. Анальгетики  

можна розглянути для контролю болю у пацієнтів, у яких НПЗЗ є недостатніми, 

протипоказаними та/або погано переносяться. Можна розглянути можливість 

ін’єкцій кортикостероїдів, спрямованих у місцеве вогнище запалення опорно-

рухового апарату, однак, застосування системних кортикостероїдів при АС не 

підтверджено доказами. Сульфасалазин та інші хворобомодифікуючі засоби можуть 

бути призначені пацієнтам з периферичним артритом. Лікування інгібіторами TNF 
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слід призначати пацієнтам зі стійкою високою активністю захворювання, незважаючи 

на традиційне лікування відповідно до рекомендацій ASAS. Ендопротезування 

кульшового суглоба доцільне у пацієнтів з рефрактерним болем, або з інвалідізацією 

та рентгенографічними ознаками структурного пошкодження, незалежно від віку 

[392]. 

У сучасних рекомендаціях Європейської ревматологічної асоціації 

EULAR/ASAS [342] визначені 13 ключових положень лікування АС:  

1) індивідуальний характер лікування у відповідності до ключових симптомів 

захворювання і з урахуванням особливостей пацієнта, у тому числі супутніх 

захворювань і психосоціальних чинників; 

2) при моніторингу захворювання слід враховувати наявні у пацієнта зміни, 

клінічні дані, результати лабораторних тестів і візуалізації. Частоту моніторингу слід 

визначати індивідуально;  

3) лікування повинно здійснюватися у відповідності до заздалегідь визначеної 

мети;  

4) пацієнтам слід надати належну інформацію щодо захворювання, а також 

щодо способу життя (регулярні фізичні вправи, відмова від шкідливих звичок);  

5) за наявності вираженого болю і скутості необхідно застосовувати НПЗЗ в 

якості препаратів першої лінії. Доза повинна бути ефективною до максимально 

можливої. При цьому слід брати до уваги ризики і переваги такого лікування. У 

пацієнтів з доброю реакцією на НПЗЗ постійне використання є доцільнішим у 

порівнянні з симптоматичним;  

6) анальгетики слід застосовувати за наявності залишкового болю за 

встановленої неефективності інших рекомендованих методів лікування, наявності 

протипоказань або поганої їх переносимості;  

7) ін’єкції глюкокортикоїдів можна використовувати як локальну терапію за 

наявності запалення опорно-рухового апарату, у разі осьового ураження тривале 

застосування системних глюкокортикоїдів не рекомендовано;  
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8) при виключно осьовому ураженні не слід використовувати 

хворобомодифікуючі препарати. Сульфасалазин як препарат вибору може 

розглядатися за наявності периферичного артриту;  

9) хворобомодифікуючі препарати можуть використовуватись у пацієнтів, які 

мають високий постійний рівень активності анкілозивного спондиліту попри 

стандартну терапію, у звичайній практиці слід розпочинати лікування з інгібіторів 

TNF-α;  

10) у разі, якщо терапія інгібітором TNF-α є невдалою, слід використати інший 

інгібітор TNF-α або інгібітор IL-17;  

11) якщо досягнуто стійкої ремісії, терапія може бути обмежена 

хворобомодифікуючими засобами; 

12) повне ендопротезування кульшового суглобу незалежно від віку доцільно 

виконувати пацієнтам, які мають стійкий біль або ознаки інвалідності та 

рентгенологічні ознаки структурних порушень;  

13) у разі істотних змін у перебігу захворювання, не пов’язаних із запаленням, 

наприклад, при переломі хребта, необхідно переглянути лікування. 

Водночас, сучасна терапія АС не забезпечує достатнього контролю за больовим 

синдромом. За даними сучасних досліджень, терапія першої і другої лінії, попри 

наявність значущої позитивної динаміки у зменшенні виразності болю, не 

забезпечують належного анальгезивного ефекту приблизно у 20 %, і ще 30-40 % 

бажали б більш відчутного зменшення больового синдрому [32, 89, 114, 161, 206, 309, 

314, 334, 341]. Сьогодні не викликає сумніву, що біль при АС значною мірою 

зумовлена нейропатичним компонентом, який недостатньо реагує на традиційні 

знеболювальні засоби [63, 70, 157, 368].  

Перш ніж починати лікування НБ, слід провести повне клінічне обстеження 

пацієнта з оцінкою супутніх симптомів, таких як зменшення діапазону рухів, 

слабкість, скутість, м’язові спазми та зниження чутливості або м’язової сили, а також 

інших захворювань, які можуть викликати біль, який не є нейропатичним, що створює 

ризики неправильної діагностики і лікування з подальшим погіршенням стану [122, 

165, 257].  
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Терапія НБ становить складну задачу, і, попри наявність значної кількості 

терапевтичних схем, ефективність його лікування залишається вкрай низькою [158]. 

Комплексний алгоритм лікування хронічного НБ, пропонує шість ліній терапії, серед 

яких одна є немедикаментозною, а п’ять – медикаментозними [49]. Відповідно до цих 

рекомендацій, першу лінію складають атидепресанти (трициклічні (ТЦА) та 

селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну – СІЗЗС), протисудомні 

засоби (габапентин і прегабалін). Ефективні нефармакологічні методи лікування 

хронічного болю включають поведінкову терапію для короткочасного полегшення 

болю, когнітивно-поведінкову терапію для зменшення тривалого болю та втрати 

працездатності, а також сугестивну терапію як допоміжне лікування, дихальні 

техніки для контролю тривоги тощо. Друга лінія терапії НБ представлена 

комбінацією препаратів першої лінії з трамадолом або тапентадолом; третя – 

комбінацією СІЗЗС, антиконвульсантів, антагоністів NMDAі інтервентіональної 

терапії; четверта лінія – нейростимуляцією, п’ята лінія – низькими дозами опіоїдів, і 

шоста – таргетованою доставкою ліків [158]. Інтервенційна, психологічна та 

фізіотерапія рекомендована для медикаментозно-резистентних випадків [325]. 

При цьому наголошується, що існуючі методи лікування НБ (фармакологічна, 

нефармакологічна та інтервенційна терапія) по суті забезпечують лише 

симптоматичне полегшення [245]. Для корекції НБ схвалені наступні препарати: 

Антидепресанти груп СІЗЗС та ТЦА є препаратами першої лінії для лікування 

НБ. Найбільш часто використовуваними антидепресантами для лікування хронічного 

болю є ТЦА, які можуть пригнічувати норадренергічну низхідну інгібіторну систему, 

хоча було показано, що СІЗЗС та інгібітори селективного захоплення серотоніну та 

норадреналіну (СІЗЗСН) продемонстрували не менш високу ефективність при 

лікуванні хронічного болю за істотно менших побічних ефектів; дія СІЗЗСН базується 

на пригніченні нейропатичного болю шляхом зміни відновлення норадренергічної 

низхідної гальмівної системи в спинному мозку [27, 33, 239, 338]. СІЗЗСН 

розглядаються в якості одних з найбільш перспективних засобів контролю НБ, хоча 

сьогодні відчувається суттєвий брак досліджень їх впливу на різні форми НБ. 
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Габапентин і прегбалін зменшують біль шляхом зв’язування з субодиницею α 2 

δ 1 потенціалзалежних Ca2+ каналів у ганглії спинного корінця, терапія цими 

препаратами дозволяє значуще зменшити біль за легких або помірних побічних 

ефектів [105, 116, 191, 192, 321]. Перспективними препаратами, що впливають на 

іонний транспорт і наразі проходять клінічні випробування, вважаються буметанід, 

міноциклін та сульфат агматину [121, 292, 380]. 

Певний анальгезивний ефект був отриманий при застосуванні імуноглобуліну: 

через 4 тижні спостерігалося зменшення болю на 50 % і більше у 63,6 % пацієнтів 

[175]. Значуще зменшення НБ було виявлено також при використанні каннабідіолової 

олії [371], кетаміну, особливо у поєднанні з декстрометорфаном [235], 

пальмітоілетаноламіду [103], цетуксимабу [196], нанокуркуміну [26] та селективних 

стимуляторів ГАМК і блокаторів натрієвих каналів [13, 108, 201, 208, 315, 330, 339]. 

Нефармакологічні методи лікування виявилися цінними в мультимодальному 

підході в поєднанні з фармакотерапією одночасно або окремо від неї [54, 250]. 

Техніки нейростимуляції та нейромодуляції справляють позитивний ефект 

відносно НБ у пацієнтів із хронічним невропатичним болем, не викликаючи звикання 

і не супроводжуючись побічними ефектами [204]. Іншими методами, що ґрунтуються 

на застосуванні магнітоелектричних феноменів, є епідуральна моторна стимуляція 

кори, глибока стимуляція мозку, черезшкірна електрична та електромагнітна 

стимуляція, повторна магнітна стимуляція, транскраніальна стимуляція постійним 

струмом, дистанційна електрична нейромодуляція. поверхнева нейромодуляція, 

вібраційна стимуляція, частотна ритмічна електрична модуляція та стимуляція 

периферичних нервів, що може зумовити покращення симптомів і якості життя при 

НБ і деяких інших видах болю [14, 56, 134, 145, 147, 173, 232, 256, 265, 293, 300, 373].  

Перспективними напрямками досліджень у лікуванні НБ є використання 

стовбурових клітин, що пропонують тотипотентне клітинне джерело для заміни 

пошкоджених або втрачених нервових клітин і мають здатність зупиняти 

дегенеративні процеси, пригнічувати шляхи апоптозу та дозволяти пораненим і 

неушкодженим нервам виживати й регенерувати [28]. Певні позитивні результати 
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серед немедикаментозних методів були отримані при застосуванні кисневої і 

озонотерапії [109]. 

З немедикаментозних методів, що спрямовані на корекцію несприятливих змін 

у психоемоційній сфері, асоційованих з НБ, застосовуються когнітивно-поведінкова 

терапія, ароматерапія та акупунктура [251]. 

У пошуках засобів контролю за НБ все більшу увагу дослідників привертають 

сучасні психофармакологічні засоби, насамперед, антидепресанти, що є першою 

лінією препаратів при лікуванні НБ [49]. Введення антидепресантів до комплексу 

психофармакологічної терапії АС патогенетично виправдане також наявністю у 

значної кількості хворих коморбідних розладів афективної сфери – депресії і тривоги, 

у корекції яких сучасні антидепресанти також є препаратами першої лінії.  

Шаповал І.І. (2021) показала, що введення СІЗЗСН дулоксетину до схеми 

лікування АС, коморбідного з фіброміалігєю, забезпечувало регрес запального та 

больового синдрому, полісимптомного дистресу, депресивних розладів та інсомнії. У 

хворих, які отримували дулоксетин, відмічалась суттєво вища динаміка показників 

активності захворювання за індексами ASDAS, BASDAI та BASFI і показників стану 

здоров’я Patient global, ASAS HI та ASAS, більш ефективно зменшувались ознаки 

центральної сенситизації та психологічні розлади [9].   

СІЗЗСН є найбільш перспективною групою антидепресантів для лікування НБ. 

На відміну від СІЗЗС, які не мають анальгезуючого ефекту, СІЗЗСН 

характеризуються, окрім потужного тимостабілізуючого та анксіолітичного ефектів, 

що є цінним для лікування нозогенних депресивних і тривожних розладів, також 

анальгезуючим ефектом, що спонукає до вивчення можливості їх застосування для 

контролю больового синдрому різного ґенезу [290, 316, 352]. При цьому ефективність 

СІЗЗСН у корекції НБ при АС залишається недослідженою. 

Сучасним представником СІЗЗСН є венлафаксин, механізм дії якого пов’язаний 

з потенціюванням нейромедіаторної активності у ЦНС через потужне інгібування 

венлафаксином і його активним метаболітом O-десметилвенлафаксином зворотного 

захоплення серотоніну і норадреналіну та слабке інгібування зворотного захоплення 

дофаміну. Це патогенетично і клінічно обґрунтовує застосування венлафаксину для 
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корекції НБ при АС з метою усунення больового синдрому та корекції несприятливих 

супутніх психопатологічних реакцій. Попри активізацію досліджень застосування 

венлафаксину для лікування НБ останніми роками, літературні дані з цього питання 

є неповними і суперечливими [16, 140]. Ефективність венлафаксину у корекції НБ при 

АС практично не вивчена, тоді як дані такого дослідження матимуть важливе 

значення для удосконалення комплексної терапії АС. 

 

Висновки до розділу 1. АС є актуальною проблемою сучасної ревматології, що 

визначається вагомими медичними та соціальними наслідками цієї патології, значним 

рівнем інвалідізації, скороченням тривалості життя і погіршенням його якості. 

Наявність НБ при АС істотно ускладнює і обтяжує перебіг захворювання і створює 

передумови до терапевтичної резистентності. У патогенетичних механізмах НБ при 

АС важливу роль може відігравати GDNF, однак його значення при АС практично не 

досліджено. Перспективними шляхами корекції НБ при АС є застосування сучасних 

антидепресантів групи СІЗЗСН, їх ефективність при АС, ускладненому НБ, потребує 

вивчення. Дослідження цих аспектів матиме важливе теоретичне значення для 

розуміння етіопатогенетичних механізмів АС і асоційованого з ним НБ, а також 

важливе практичне значення для удосконалення існуючих схем лікування. 
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РОЗДІЛ 2 

ЗАГАЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА ОБСТЕЖЕНИХ ХВОРИХ І МЕТОДІВ 

ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

 

2.1. Дизайн дослідження і загальна характеристика обстежених  

 

У відповідності до мети і завдань дослідження було реалізовано у три етапи. 

Дизайн дослідження наведений на рис. 2.1. 

На першому етапі було здійснено відбір пацієнтів для участі у дослідженні. Для 

цього суцільним методом було відібрано 142 пацієнти, які перебували на лікуванні у 

Комунальному некомерційному підприємстві «Вінницька обласна клінічна лікарня 

ім. М.І. Пирогова» у період з 2019 по 2022 роки. Дослідження виконано з 

дотриманням основних положень GCP (2018 р.), Конвенції Ради Європи про права 

людини та біомедицину (від 04.04.1997 р.), Гельсінської декларації Всесвітньої 

медичної асоціації про етичні принципи проведення наукових медичних досліджень 

за участю людини (1964-2000 рр.) і наказу МОЗ України № 281 від 01.11.2000 р. 

Протоколи дослідження схвалені комітетом з біоетики Вінницького національного 

медичного університету ім. М.І. Пирогова (протокол № 7 від 1 жовтня 2020 р. та № 6 

від 12 жовтня 2023 р.). 

Контрольну групу для вивчення рівня GDNF у крові склали 25 практично 

здорових осіб (19 чоловіків і 6 жінок). 

Усі пацієнти були проінформовані про мету і завдання дослідження та надали 

інформовану згоду на участь у ньому. 

У процедурі адаптації і валідізації брали участь 49 хворих із встановленим  

діагнозом АС згідно модифікованим Нью-Йоркським критеріям [219] та тривалістю 

болю в нижній частині спини 3 місяці і більше, які дали письмову інформовану згоду 

на участь в дослідженні. Контрольну групу склала 31 особа без АС чи інших 

захворювань з ознаками больового синдрому, які надали письмову інформовану згоду 

на участь у дослідженні. 
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Рис. 2.1. Дизайн дослідження 
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Діагноз АС встановлювали згідно з модифікованими Нью-Йоркськими 

критеріями [219]. 

Критерієм включення у дослідження були: вік пацієнтів від 18 до 65 років, 

встановлений діагноз АС згідно з модифікованими Нью-Йоркськими критеріями, 

надана інформована згода на участь у дослідженні, а також здатність пацієнта до 

адекватної комунікації та розуміння змісту опитувальників у процесі дослідження. 

Критеріями невключення в дослідження були: наявність захворювань 

внутрішніх органів у стадії декомпенсації або гострих станів, які здатні істотно 

вплинути на результати дослідження; наявність захворювань, що супроводжуються 

ураженням нервової та м’язової систем (порушення мозкового кровообігу, розсіяний 

склероз, хвороба Паркінсона, епілептична хвороба, неврити, міастенія, міотонія, 

парези, геміплегії), психічні розлади, алкогольна або наркотична залежність, 

онкологічні захворювання, вагітність та період лактації, лейкопенія нижче 3х109/л), 

анемія (рівень гемоглобіну нижче 80 г/л), показники АЛТ, АСТ в 3 і більше рази вище 

норми, відмова від участі у дослідженні на будь-якому етапі. 

Відібрані пацієнти були розподілені нами на дві групи. До першої групи, 

чисельністю 94 пацієнта, були віднесені хворі на АС з відсутністю ознак 

нейропатичного компонента больового синдрому. До другої групи, чисельністю 48 

пацієнтів, були віднесені хворі на АС з наявністю ознак нейропатичного больового 

синдрому. Віднесення пацієнта до тієї чи іншої групи проводилося на підставі 

результатів обстеження з використанням Лідської шкали оцінки нейропатичного 

болю (LANSS) та Діагностичного опитувальника нейропатичного болю (DN4). За 

наявності позитивного результату за обома шкалами (12 і більше балів за шкалою 

LANSS, та 4 і більше бали за шкалою DN4) пацієнта відносили до групи з наявністю 

НКБ; за відсутності позитивного результату – до групи з відсутністю НКБ.  

На другому етапі було проведено комплексне клінічне, біохімічне, 

інструментальне та психодіагностичне дослідження, вивчення якості життя, а також 

статистико-математичну обробку, аналіз та узагальнення результатів дослідження. 

На цьому ж етапі здійснено валідизацію і транскультуральну адаптацію 

опитувальника STEP. Після критичного аналізу результатів дослідження були 
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науково обґрунтовані та розроблені сучасні підходи до удосконалення існуючих схем 

лікування пацієнтів з АС з наявністю НКБ. 

На третьому етапі було проведено порівняльну оцінку ефективності 

запропонованої схеми лікування АС з НКБ. Для цього були сформовані три групи: 

група 1, чисельністю 94 осіб, яку склали пацієнти з АС без НКБ, група 2 і група 3, 

чисельністю 24 особи кожна, які склали пацієнти з АС з наявністю НКБ. Пацієнти 

груп 1 і 2 отримували стандартну схему лікування АС, пацієнти групи 3 – 

запропоновану нами схему лікування. Відбір пацієнтів до другої і третьої груп 

проводився шляхом рандомізованої селекції, оцінка ефективності проводилася через 

12 тижнів терапії. У процесі лікування частина пацієнтів вибула з-під спостереження, 

і остаточна клінічна оцінка ефективності лікування проводилася за результатами 

дослідження пацієнтів, які пройшли повний курс терапії: у Г1 – 88 пацієнтів, у Г2 – 

22 пацієнти, у Г3 – 21 пацієнт. 

Для реєстрації даних дослідження нами була розроблена оригінальна карта 

обстеження. 

 

2.2. Загальна характеристика обстежених пацієнтів  

  

 Серед обстежених 142 пацієнтів 113 (79,6 %) складали чоловіки, 29 (20,4 %) – 

жінки. Серед пацієнтів з НБ виявилося значуще більше жінок: 31,2 % проти 14,9 % 

(p<0,05), питома вага чоловіків була відповідно меншою – 68,8 % проти 85,1 % (табл. 

2.1). 

Таблиця 2.1 

Гендерний розподіл пацієнтів 

Стать 

Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без НКБ 

(n=94) 

Пацієнти з НКБ  

(n=48) р 

абс.  % абс.  % абс.  % 

Чоловіча 113 79,6 80 85,1 33 68,8 
0,021 

Жіноча 29 20,4 14 14,9 15 31,2 

Разом 142 100,0 94 100,0 48 100,0  

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 
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При цьому серед усіх обстежених осіб жіночої статі НКБ виявлявся більш ніж 

у половини обстежених – у 51,7 %, тоді як серед чоловіків таких було всього 29,2 % 

(p<0,05). 

Вікові характеристики пацієнтів та дані щодо тривалості захворювання на АС 

наведені у табл. 2.2. 

Таблиця 2.2 

Вікові особливості пацієнтів та тривалість захворювання на АС 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

Вік, років 

41,9 ± 9,7 / 

43,0 (35,0–

49,0) 

40,9 ± 10,2 / 

41,0 (33,0–

48,0) 

44,0 ± 8,4 / 

45,0 (37,5–

50,5) 

0,063 

Термін до встановлення 

діагнозу, років 

6,0 ± 4,6 / 5,0 

(2,0–8,0) 

5,7 ± 4,5 / 5,0 

(2,0–8,0) 

6,4 ± 4,7 / 5,0 

(3,0–9,5) 
0,401 

Тривалість захворювання 

(від скарг до даного часу), 

років 

9,6 ± 6,4 / 8,0 

(5,0–13,0) 

9,3 ± 6,5 / 8,0 

(5,0–13,0) 

10,3 ± 6,4 / 9,0 

(6,5–13,0) 
0,273 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

Середній вік обстежених 41,9 ± 9,7 років; пацієнти з НБ були незначуще 

(p>0,05) старшими: 44,0 ± 8,4 років проти 40,9 ± 10,2 років. 

Термін від моменту появи перших скарг до встановлення діагнозу АС у всіх 

пацієнтів склав 6,0 ± 4,6 років, у пацієнтів з наявністю НКБ незначуще більшим: 6,4 

± 4,7 років проти 5,7 ± 4,5 років (p>0,05). 

Тривалість захворювання на АС (від появи перших скарг до моменту даного 

огляду нами) у всіх обстежених пацієнтів склала 9,6 ± 6,4 років; тривалість 

захворювання у пацієнтів з НКБ була незначуще довшою: 10,3 ± 6,4 років проти 9,3 ± 

6,5 років (p>0,05). 

Тривалість захворювання (від моменту встановлення діагнозу до моменту 

даного огляду нами) склала у всіх пацієнтів 3,9 ± 3,8 років, у пацієнтів з НКБ 
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незначуще більше, ніж у пацієнтів без НКБ: 4,1 ± 3,4 років проти 3,8 ± 4,0 років 

(p>0,05). 

  Дані щодо антропометричних характеристик обстежених пацієнтів наведено у 

табл. 2.3. 

Таблиця 2.3 

Антропометричні характеристики пацієнтів 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з НКБ  

(n=48) 

Вага, кг 
77,6 ± 10,6 / 78,0 

(72,0–84,5) 

79,0 ± 9,3 / 79,5 

(75,0–84,5) 

74,8 ± 12,5 / 77,0 

(66,5–85,1) 
0,091 

Зріст, см 
172,5 ± 6,4 / 173,0 

(168,0–176,0) 

173,9 ± 6,1 / 174,5 

(170,0–178,0) 

169,6 ± 6,0 / 172,0 

(165,0–174,5) 
0,001 

Індекс 

маси тіла 

26,015 ± 2,936 / 

25,922 (24,212–

28,066) 

26,076 ± 2,563 / 

25,996 (24,212–

27,800) 

25,895 ± 3,584 / 

25,769 (24,168–

28,338) 

0,900 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

Як видно з таблиці 2.3, у пацієнтів з наявністю НКБ був значуще нижчий зріст, що 

може бути пов’язане зі значуще більшою питомою вагою жінок у цій групі. 

 

2.3. Методи дослідження 

 

У процесі дослідження були використані наступні методи: клінічні, соціально-

демографічні, біохімічні, імуноферментні, інструментальні, статистико-математичні. 

2.3.1. Клінічні методи дослідження. Клінічне обстеження пацієнтів 

включало наступні складові: клінічну бесіду, організовану за методом 

напівструктурованого клінічного інтерв’ю, під час якої виявлялися і деталізувалися 

скарги, проводився збір анамнестичних даних та фізикальний огляд, що проводився 

за стандартною схемою. Дані, отримані при клінічному обстеженні, верифікувалися 

шляхом співставлення їх з даними медичної документації. 
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Антропометричні показники (масу тіла та зріст) визначали за стандартною 

методикою [361]. Індекс маси тіла (ІМТ) визначали за формулою:  

ІМТ = m/h2 (кг/м2),      (2.1) 

де m – маса тіла пацієнта у кілограмах,  

h – зріст у метрах.  

Оцінку ІМТ проводили за критеріями ВООЗ (1995): ІМТ менше 18,5 

розцінювався як недостатня маса тіла; ІМТ від 18,5 кг/м2 до 24,9 кг/м2 – як нормальна 

маса тіла; від 25,0 кг/м2 до 29,93 кг/м2 – як надлишкова маса; від 30,0 кг/м2 до 34,9 

кг/м2 – як ожиріння І ступеня; від 35,0 кг/м2 до 39,9 кг/м2 – як ожиріння ІІ ступеня; 

понад 40 кг/м2 – як ожиріння ІІІ ступеня [361]. 

Методи визначення наявності НКБ, оцінки функціональних порушень та 

активності АС процесу.  

Для визначення НКБ нами використані Лідська шкала оцінки нейропатичного 

болю (LANSS), Діагностичний опитувальник нейропатичного болю (DN4) та 

Опитувальник Standardized Evaluation of Pain (StEP). 

Лідська шкала оцінки нейропатичного болю (LANSS) призначена для 

виявлення порушень функції нервів, що відповідають за передачу больового імпульсу 

[52]. Шкала складається з двох блоків – оцінки болю (опитувальник) та оцінка 

чутливості (проводиться лікарем). До блоку оцінки болю входить 5 запитань, які 

деталізують больові відчуття, а блок оцінки чутливості включає дослідження 

поверхневої чутливості на наявність алодинії та зміни порогу больової чутливості. 

Максимальна сума балів за шкалою – 24. При значенні сумарного показника менше 

12 балів нейропатичний механізм формування больових відчуттів малоймовірний; 

при значення показника у 12 балів та більше нейропатичний механізм формування 

больових відчуттів вважається ймовірним. 

Діагностичний опитувальник нейропатичного болю (DN4) складається з 4 

частин, що деталізують больові скарги і допомагають виявити нейропатичний 

компонент болю [67]. Перші дві частини заповнюються на підставі співбесіди з 

пацієнтом, а третя і четверта – на підставі огляду пацієнта. Сума балів за шкалою 

відповідає кількості позитивних відповідей на питання. Якщо сума складає 4 і більше 
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балів, це вказує на те, що біль пацієнта є нейропатичним або має нейропатичний 

компонент (при змішаних ноцицептивно-нейропатичних больових синдромах). 

Опитувальник Standardized Evaluation of Pain (StEP) [304] призначений для 

детальної оцінки проявів больового синдрому і диференціації НБ від інших видів 

болю, зокрема, ноцицептивного, і дозволяє об’єктивізувати діагностику НБ. 

Методика складається з короткого структурованого інтерв’ю, яке містить 6 питань 

для співбесіди та 10 стандартизованих фізикальних тестів, що проводяться біля ліжка 

пацієнта. 

Нами була проведена валідізація та транскультуральна адаптація 

опитувальника StEP [8].  

Для оцінки функціональних порушень при АС використані індекси BASFI та 

BASMI. 

 Індекс BASFI (Bath AS Functional Index) розраховується як середнє значення 

суми з 10 показників оцінки порушень, що стосуються оцінки фізичних функцій та 

здатності пацієнта до повсякденної побутової активності. Діапазон підсумкових 

значень показника може коливатися від 0 (відсутність порушень) до 10 (максимально 

виражені порушення). Показник у 4 і більше балів є індикатором виражених 

фукнціональних порушень при АС [81]. 

BASMI (Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index) є комбінованим 

індексом для оцінки рухливості у хребті та функції кульшових суглобів. Індекс є 

сумою балів за 5 стандартними вимірами з використанням трибальної шкали, де 0 

балів відповідає відсутність порушень, 1 балу – помірні порушення, 2 балам – 

виражені порушення. Загальне значення показника складає від 0 балів (відсутність 

порушень) до 10 балів (максимальна виразність порушень) [176, 184]. 

Оцінку активності захворювання здійснювали з використанням індексів 

BASDAI та ASDAS. 

Індекс BASDAI (Bath AS Disease Activity Index) ґрунтується на даних 

самооцінки пацієнта і відображує суб’єктивні відчуття. Складається з 6 запитань, що 

охоплюють основні симптоми АС: втомлювальність, біль у спині, суглобовий біль та 

скутість, ділянки локального болю – ентезити, тривалість та важкість ранкової 
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скутості. Підсумкове значення складає від 0 балів (активність відсутня) до 10 балів 

(максимальна активність). Значення показника у 4 і більше балів свідчить про високу 

активність АС; менше 4 балів – про низьку активність АС [141]. 

Індекс ASDAS (Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score)  є інструментом 

для оцінки активності АС, який включає клінічні симптоми та лабораторні показники 

(СРБ або ШОЕ) і розраховується за спеціальними формулами. Значення показника 

ASDAS понад 3,5 бали свідчить про дуже високу активність АС, від 2,1 бали до 3,5 

балів – високу активність, від 1,3 балів до 2,1 балів – середню активність, менше 1,3 

балів – про низьку активність або неактивний АС. У динаміці оцінки зменшення 

показника ASDAS від 1,1 балів до 2 балів свідчить про клінічне покращення, а на 2 

бали і більше – про значне клінічне покращення [228]. 

Загальний стан здоров’я та функцій хворих на АС оцінювали за індексом HAQ 

(Health Assessment Questionnaire). Індекс HAQ визначається як середнє 

арифметичне з 8 основних категорій, а в кожній категорії враховується найбільше 

значення. Підсумкове значення показника може складати від 0 балів (найкращий 

стан) до 3 балів (найгірший стан) [77]. 

Для оцінки стану здоров’я обстежених пацієнтів застосовували україномовний 

адаптований варіант опитувальника ASAS HI/EF (ASAS Health Index and 

Environmental Factors) [25] та індекс BAS-G (the Bath Ankylosing Spondylitis Patient 

Global Score) із самооцінкою пацієнтом симптомів за 1 тиждень (BAS-G 7 діб), за 

останнє півріччя (BAS-G 6 місяців) та середній показник (BAS-G Score) [185]. 

2.3.2. Методи визначення гліального нейротрофічного фактора 

(GDNF). Вміст гліального нейротрофічного фактора в плазмі крові визначали 

імуноферментним методом ELISA за набором «Human GDNF (Glial Cell Line Derived 

Neurotophic Factor) ELISA Kit» (Elabscience, США, Lot CV09HB482125) у 

відповідності до інструкції виробника. 

Дослідження виконані у клініко-діагностичній лабораторії Комунального 

некомерційного підприємства «Вінницька обласна клінічна лікарня ім. М.І. 

Пирогова» Вінницької обласної Ради. 
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Загальна кількість пацієнтів, у яких було проведено вимірювання GDNF склала 

90 осіб (65 хворих – 50 чоловіків та 15 жінок, і 25 практично здорових – 19 чоловіків 

і 6 жінок). 

2.3.3. Лабораторні методи дослідження. Лабораторне дослідження 

включало: розгорнутий загальний аналіз крові з визначенням ШОЕ; визначення С-

реактивного протеїну; загального білку, креатиніну, сечовини, АЛТ, АСТ, рівня 

глюкози. Дослідження виконані за допомогою уніфікованих стандартизованих 

методів у клініко-діагностичній лабораторії Комунального некомерційного 

підприємства «Вінницька обласна клінічна лікарня ім. М.І. Пирогова» Вінницької 

обласної Ради. 

2.3.4. Психодіагностичні методи дослідження . Комплекс 

психоідіагностичних та психометричних методів включав наступні методики: 

Шкала депресії The Zung Self-Rating Depression Scale [395] є чутливим як до 

клінічно оформлених депресивних розладів, так і до легких ситуативних та 

субдепресивних проявів розладів настрою. Результат представляється у балах, і 

інтерпретується наступним чином: значення показника до 50 балів відповідає 

відсутності ознак депресії, від 50 до 59 балів – легкій депресії ситуативного або 

невротичного ґенезу, 60–69 балів – субдепресивному розладу або маскована депресії, 

показник 70 і більше балів – клінічному депресивному стану.   

Шкала оцінки рівня особистісної тривожності С.Spilberger [319]. 

Особистісна тривожність (ОТ) розглядається як міра індивідуальної чутливості до 

стресу; це стійка риса особистості, що характеризує тенденцію індивіда реагувати 

тривогою, страхом або побоюваннями на переважну більшість життєвих ситуацій, а 

також як типова ситуаційно стійка реакція особистості, шо виражається у стані 

підвищеного неспокою у відповідь на загрозливу (або таку, яка суб’єктивно 

сприймається як загрозлива) ситуацію. Обрахунок інтегрального показника ОТ 

проводиться за спеціальною формулою; при значенні показника до 30 балів 

діагностувався низький рівень ОТ, при значенні показника від 30 до 45 балів – 

середній рівень, і при значенні показника понад 45 балів – високий рівень ОТ. 
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Шкала оцінки реактивної тривожності С.Spilberger [319]. Реактивна 

(ситуативна) тривожність (РТ) розглядається як прояв емоцій напруженості, 

неспокою, заклопотаності, які відчуває індивід у поточний момент часу. На відміну 

від ОТ, яка є стійкою характеристикою особистості, РТ є динамічною 

характеристикою, яка відображує поточну реакцію індивіда на актуальні обставини, 

що склалися у даний час. Результат за шкалою вимірювався у сумарному балі. 

Інтерпретація результатів проводилася наступним чином: при значенні до 30 балів 

діагностувався низький рівень РТ, при значенні 30–45 балів – середній рівень, при 

значенні понад 45 балів – високий рівень РТ. 

Опитувальник MMSE (Mini Mental State Examination) використовувався для 

виявлення та оцінки когнітивних порушень [137]. Шкала MMSE включає 30 завдань, 

виконання яких оцінюють у балах, і які виявляють здатність пацієнта орієнтуватись у 

часі і просторі, запам’ятовувати, читати, писати, розмовляти, а також оцінюють стан  

інших психічних функцій. Підсумковий показник за шкалою MMSE може складати 

від 0 до 30 балів. Показник у межах 29–30 балів інтерпретувався як відсутність 

когнітивних порушень, показник у 28 балів – як легкі когнітивні порушення, від 25 

до 27 балів – помірні когнітивні порушення, від 20 до 24 балів – як ознаки легкої 

деменції, від 10 до 19 балів – як ознаки помірної деменції, менше 10 балів – як ознаки 

важкої деменції. 

2.3.5. Методи дослідження якості життя та соціального 

функціонування. Для оцінки якості життя та соціального функціонування пацієнтів 

використані опитувальник ASQoL та Методика оцінки якості життя Mezzich et al.  

Опитувальник ASQoL (Ankylosing Spondylitis Quality of Life Questionnaire) 

специфічний інструмент для оцінки якості життя хворих на АС. Опитувальник 

складається з 18 пунктів. Підсумкове значення за шкалою ASQoL коливається в 

межах від 0 балів (найвищий рівень якості життя) до 18 балів (мінімальний рівень 

якості життя) [117]. 

 Методика оцінки якості життя Mezzich et al. в адаптації Н.О. Марути 

(Марута Н.О. та ін., 2001) [4] розроблена з метою оцінки якості життя у десяти сферах: 

фізичного благополуччя; психологічного благополуччя; самообслуговування і 
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незалежності дій; працездатності; міжособистісної взаємодії; соціо-емоційної 

підтримки; громадської і службової підтримки; особистісної реалізації; духовної 

реалізації; та сфера загального сприйняття життя. Інтерпретація методики передбачає 

обчислення інтегральних показників: суб’єктивного благополуччя / задоволеності; 

виконання соціальних ролей, зовнішніх життєвих умов, і загального показника ЯЖ. 

2.3.6. Статистико-математична обробка результатів дослідження.  

Аналіз даних дослідження проводився з використанням сучасних методів статистико-

математичного аналізу. Аналіз розбіжностей кількісних ознак між групами з 

нормальним розподілом, і розподілом, наближеним до нормального здійснювався за 

допомогою критерію t Стьюдента. Для міжгрупового аналізу розбіжностей у 

кількісних ознаках з відмінним від нормального розподілом використано методи 

непараметричної статистики: тест Манна-Уїтні для незалежних змінних та тести 

Вілкоксона і критерій знаків для залежних. Оцінка характеру розподілу здійснена з 

використанням тесту Шапіро-Уїлка. Міжгруповий аналіз розбіжностей категорирува-

них ознак здійснювався з використанням точного критерію Фішера. Аналіз кореляцій 

здійснювався за допомогою методу ран-гової кореляції Спірмена. Обробка даних 

дослідження проводилася на персональному комп’ютері за допомогою ліцензійного 

офісного пакету Microsoft Excel та пакету прикладних програм Statistica (StatSoft Inc., 

США) та SPSS22 (©SPSS Inc.). 

 

Висновки до розділу 2 

Застосовані критерії включення до дослідження та невключення у дослідження, 

клінічні, інструментальні, біохімічні, нейроімунологічні та психодіагностичні 

методики, використані у дослідженні, а також методи статичної обробки і аналізу 

даних, повною мірою відповідають меті і завданням дослідження, і є адекватними їм. 
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РОЗДІЛ 3 

КЛІНІКО-ФЕНОМЕНОЛОГІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ ХВОРИХ НА АНКІЛОЗИВНИЙ 

СПОНДИЛІТ З НЕЙРОПАТИЧНИМ КОМПОНЕНТОМ БОЛЬОВОГО СИНДРОМУ 

 

 

 3.1. Поширеність нейропатичного компонента больового синдрому у пацієнтів 

з анкілозивним спондилітом 

 

 Розробка ефективних лікувальних, реабілітаційних і профілактичних заходів 

при АС неможлива без розуміння механізмів формування окремих клінічних 

симптомів та синдромів, що складають клінічну картину захворювання. Дослідження 

поширеності НКБ у пацієнтів з АС також має важливе значення для визначення 

масштабу ураження хворих НБ, планування необхідної специфічної лікувальної 

тактики.  

 Нами було вивчено поширеність НКБ у хворих на АС суцільним методом за 

даними Лідської шкали оцінки нейропатичного болю (LANSS) та Діагностичного 

опитувальника нейропатичного болю (DN4). Результати наведено на рис. 3.1. 

 

Рис. 3.1. Поширеність нейропатичного компонента больового синдрому у 

хворих на АС за даними різних шкал 
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 Загальна поширеність НКБ у хворих на АС за даними Лідської шкали оцінки 

нейропатичного болю (LANSS) склала 36,6 %, при цьому у жінок НКБ виявлявся 

значуще частіше, ніж у чоловіків: 51,7 % проти 32,7 % (p<0,05). 

 За даними Діагностичного опитувальника нейропатичного болю (DN4), НКБ 

був виявлений у 38,0 % хворих на АС, у жінок значуще частіше, ніж у чоловіків: 58,6 

% проти 32,7 % (p<0,01). 

 За даними обох зазначених шкал, ознаки НКБ мали місце у 33,8 % хворих на 

АС, у жінок значуще частіше порівняно з чоловіками: 51,7 % проти 29,2 % (p<0,05). 

 Таким чином, НКБ є вельми поширеним компонентом клінічної феноменології 

АС; він наявний щонайменше у 30 % хворих, при цьому поширеність НКБ при АС у 

жінок є суттєво більшою, ніж чоловіків. 

 

 3.2. Особливості проявів нейропатичного болю у пацієнтів з анкілозивним 

спондилітом 

 Аналіз показників виразності НКБ у пацієнтів з АС дозволив виявити доволі 

високі показники виразності нейропатичного болю: середнє значення показника за 

шкалою LANSS у всіх пацієнтів склало 9,3 ± 4,8 балів (табл. 3.1, рис. 3.2). 

Таблиця 3.1 

Показники за Лідською шкалою оцінки нейропатичного болю (LANSS) у 

пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

Показник за LANSS 
9,3 ± 4,8 / 8,5 

(5,0–13,0) 

6,5 ± 3,3 / 7,0 

(5,0–8,0) 

14,6 ± 2,2 / 14,0 

(13,0–16,0) 
0,001 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

 У пацієнтів, віднесених до групи з НБ, показники були очікувано високими: 

14,6 ± 2,2 балів, однак, і у групі пацієнтів без НБ показник склав 6,5 ± 3,3 балів, що 
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свідчить про наявність у них окремих елементів нейропатичного больового синдрому, 

що не досягають клінічної виразності. 

 

Рис. 3.2. Показники за LANSS (у балах) у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – 

інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, 

** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

 У пацієнтів з АС у цілому виявлені підвищені показники за опитувальником 

DN4: 3,4 ± 2,1 балів; у пацієнтів з наявністю НКБ середнє значення показника склало 

5,6 ± 1,6 балів, а у пацієнтів з відсутністю НКБ – 2,2 ± 1,2 балів, що узгоджується з 

даними оцінки за  Лідською шкалою оцінки нейропатичного болю (LANSS). 

Таблиця 3.2 

Показники за Діагностичним опитувальником нейропатичного болю (DN4) у 

пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

Показник за DN4 
3,4 ± 2,1 / 3,0 

(2,0–5,0) 

2,2 ± 1,2 / 2,0 

(2,0–3,0) 

5,6 ± 1,6 / 5,0 

(4,5–6,0) 
0,001 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 
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Рис. 3.3. Показники DN4 (у балах) у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – 

інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, 

* - розбіжності значущі, p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

Дослідження особливостей оцінки виразності болю за візуально-аналоговою 

шкалою виявило суттєві відмінності у пацієнтів з НКБ та його відсутністю (табл. 3.3, 

рис. 3.4). 

Таблиця 3.3 

Показники за Візуально-аналоговою шкалою болю (ВАШ) у пацієнтів з 

наявністю та відсутністю нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

ВАШ за оцінкою 

пацієнта 

6,2 ± 2,1 / 6,0 

(5,0-8,0) 

5,8 ± 2,1 / 6,0 

(5,0-7,0) 

7,0 ± 1,9 / 7,0 

(5,5-8,5) 
0,001 

Ваш за оцінкою лікаря 
5,7 ± 1,9 / 6,0 

(5,0-7,0) 

5,3 ± 1,9 / 5,0 

(4,0-7,0) 

6,5 ± 1,7 / 6,5 

(5,0-8,0) 
0,001 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 
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 За оцінкою пацієнта середній рівень виразності болю склав 6,2 ± 2,1 балів, при 

цьому показник виразності болю за оцінкою пацієнта у хворих з НКБ був значуще 

вищим порівняно з пацієнтами без НКБ: 7,0 ± 1,9 балів проти 5,8 ± 2,1 балів (p<0,01).  

 За оцінкою лікаря виразність болю у обстежених пацієнтів була дещо меншою: 

у всіх пацієнтів 5,7 ± 1,9 балів; при цьому оцінка у пацієнтів з НКБ також значуще 

(p<0,01) вища: 6,5 ± 1,7 балів проти 5,3 ± 1,9 балів. 

 

 

Рис. 3.4. Показники за ВАШ (у балах) у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – 

інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, 

** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

Дослідження з використанням валідизованої нами україномовної версії 

опитувальника Standardized Evaluation of Pain (StEP) виявило значущі розбіжності у 

показниках у пацієнтів з наявністю та відсутністю НБ (табл. 3.4, рис. 3.5). 

Середнє значення показника за опитувальником StEP у всіх обстежених 

пацієнтів склало 22,6 ± 5,4 балів; у пацієнтів з наявністю НБ значення показника було 

значуще більшим: 26,8 ± 4,4 балів проти 20,5 ± 4,5 балів (p<0,01).  
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Таблиця 3.4 

Показники за Standardized Evaluation of Pain (StEP) у пацієнтів з наявністю та 

відсутністю нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

Показник за StEP 
22,6 ± 5,4 / 22,0 

(19,0–26,0) 

20,5 ± 4,5 / 20,0 

(17,0–23,0) 

26,8 ± 4,4 / 27,5 

(23,0–30,0) 
0,001 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

 

Рис. 3.5. Показники за опитувальником StEP  (у балах) у пацієнтів з наявністю 

та відсутністю нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, 

прямокутниками – інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон 

значень показників, * - розбіжності значущі, p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

Застосування опитувальника StEP дозволило ефективно диференціювати 

нейропатичний біль від ноцицептивного. У всіх пацієнтів з наявністю НБ значення за 

шкалою оцінки StEP склало 4 бали і більше (середнє значення 8,6 ± 3,4 балів), у 

пацієнтів без НБ – менше 4 балів (середнє значення -3,2 ± 2,6 балів) (p<0,01), що, з 
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урахуванням визначеної методикою діагностичної межі НКБ у 4 бали свідчить про 

адекватність використання опитувальника StEP в якості ефективного діагностичного 

інструмента для диференціації нейропатичного болю від ноцицептивного. 

Нами також вивчено кореляційні зв’язки між показниками за опитувальником 

StEP та показниками за шкалами, що є індикаторами функціональних порушень при 

АС, активності захворювання, загального стану здоров’я та функцій хворих на АС та 

визначення НКБ. Результати кореляційного аналізу наведено у табл. 3.5 та на рис. 3.6. 

 

Таблиця 3.5 

Кореляційні зв’язки між показниками за опитувальником StEP та 

показниками функціональних порушень, активності захворювання, загального 

стану здоров’я і функцій хворих на АС, і визначення НКБ 

Шкала 

Коефіцієнт 

рангової 

кореляції 

Спірмена 

р 

BASDAI 0,617 <0,001 

ASDAS-ESR 0,571 <0,001 

BASMI 0,504 <0,001 

BASFI 0,679 <0,001 

LANSS 0,700 <0,001 

DN4 0,686 <0,001 

HAQ 0,412 <0,001 

VAS patient 0,512 <0,001 

VAS doctor 0,555 <0,001 

 

 Як видно з табл. 3.5 і рис. 3.6, показники функціональних порушень, активності 

захворювання, загального стану здоров’я і функцій хворих на АС, а також визначення 

НКБ виявили значущі (p<0,001) кореляції з показниками за опитувальником StEP. 

Найбільш тісними виявилися кореляційні зв’язки показників за опитувальником StEP 

з показниками за шкалами LANSS (rS=0,700) та DN4 (rS=0,686), показниками за 

шкалами BASFI (rS=0,679) та BASDAI (rS=0,617). Кореляційний зв'язок середньої 

сили виявлений також з показниками ASDAS-ESR (rS=0,571), BASMI (rS=0,504) та 

HAQ (rS=0,412). 
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Рис. 3.6. Результати кореляційного аналізу зв’язків між показниками за 

опитувальником StEP та показниками функціональних порушень, активності 

захворювання, загального стану здоров’я і функцій хворих на АС, і визначення НКБ 

(* - кореляції значущі, p<0,05; ** - кореляції значущі, p<0,01) 

 

Таким чином, популяції пацієнтів з АС притаманні в цілому підвищені 

показники виразності НКБ; переважно за рахунок пацієнтів з клінічно оформленим 

НБ, однак, у хворих на АС без ознак НКБ також наявні окремі прояви НКБ, що не 

досягають клінічної виразності. Ці закономірності слід враховувати при розробці 

лікувально-реабілітаційних та профілактичних заходів для пацієнтів з АС. 

 

3.3. Активність захворювання та функціональна здатність пацієнтів з АС 

залежно від наявності НКБ 

 

Аналіз активності АС залежно від НКБ дозволив виявити ряд певних 

закономірностей. 

Рівень активності за даними BASDAI у пацієнтів з НКБ виявився значуще 

вищим, ніж у пацієнтів без НКБ: 6,5 ± 1,5 балів проти 5,0 ± 1,5 балів (p<0,01) (табл. 

3.6, рис. 3.7). 
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 Таблиця 3.6 

Активність АС за BASDAI у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з НКБ  

(n=48) 

BASDAI 
5,5 ± 1,7 / 5,7 

(4,3–6,7) 

5,0 ± 1,5 / 4,8 

(4,0–6,2) 

6,5 ± 1,5 / 6,3 

(5,4–7,6) 
0,001 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

При аналізі структури ступенів активності АС за даними опитувальника 

BASDAI було виявлено, що серед усіх пацієнтів з АС переважна  більшість належала 

до групи з високою активністю (81,0 %), тоді як хворих з низькою активністю було 

19,0 %. При цьому у пацієнтів з наявністю НКБ низька активність мала місце лише в 

одиничному випадку (2,1 %), а 97,9 % належали до групи з високою активністю 

процесу, тоді як у групі з відсутністю НКБ висока активність виявлена у 72,3 % 

пацієнтів, а низька – у 27,7 % (p<0,01) (табл. 3.7, рис. 3.8). 

 Таблиця 3.7 

Структура ступенів активності процесу за опитувальником BASDAI у пацієнтів 

з наявністю та відсутністю нейропатичного болю 

Активність за 

BASDAI 

Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з НКБ  

(n=48) р 

абс.  % абс.  % абс.  % 

Низька активність 27 19,0 26 27,7 1 2,1 
0,001 

Висока активність 115 81,0 68 72,3 47 97,9 

 

 Аналогічні дані одержані при аналізі показників активності процесу за шкалою 

ASDAS (табл. 3.8, рис. 3.9). 

 

 

 



83 
 

 

 

Рис. 3.7. Показники за опитувальником BASDAI (у балах) у пацієнтів з 

наявністю та відсутністю нейропатичного болю (квадратами позначені медіани 

значень, прямокутниками – інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – 

діапазон значень показників, * - розбіжності значущі, p<0,05; ** - розбіжності 

значущі, p<0,01) 

 

Рис. 3.8. Структура ступенів активності процесу за опитувальником BASDAI у 

обстежених пацієнтів 
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Таблиця 3.8 

Показники активності процесу за шкалою ASDAS у пацієнтів з наявністю та 

відсутністю нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

Показник за ASDAS 
3,54 ± 0,83 / 

3,55 (2,90–4,10) 

3,38 ± 0,74 / 3,4 

(2,9–3,8) 

3,85 ± 0,91 / 

3,80 (3,22–4,45) 
0,001 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

 

Рис. 3.9. Показники за ASDAS (у балах) у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – 

інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, 

* - розбіжності значущі, p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

 Як видно з табл. 3.8 і рис. 3.9, середній показник активності процесу у всіх 

пацієнтів з АС склав 3,54 ± 0,83 балів; при цьому у пацієнтів з НКБ він був значуще 

більшим: 3,85 ± 0,91 балів проти 3,38 ± 0,74 балів (p<0,01). 
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 При аналізі розподілу пацієнтів на групи за ступенем активності за ASDAS 

жодного випадку низької активності або неактивного АС не виявлено. Більшість 

пацієнтів без НКБ належали до групи з високою активністю: 51,1 % проти 35,4 % у 

пацієнтів з НКБ (p>0,05), тоді як більшість пацієнтів з НКБ мали ознаки високої 

активності: 62,5 % проти 43,6 % (p<0,05) (табл. 3.9, рис. 3.10). 

Таблиця 3.9 

Розподіл ступенів активності за ASDAS у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю 

Ступінь активності за 

ASDAS 

Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з НКБ  

(n=48) р 

абс.  % абс.  % абс.  % 

Середня  6 4,2 5 5,3 1 2,1 0,337 

Висока  65 45,8 48 51,1 17 35,4 0,055 

Дуже висока  71 50,0 41 43,6 30 62,5 0,025 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

 

 

Рис. 3.10. Структура ступенів активності за ASDAS у обстежених пацієнтів 
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Одним із чутливих маркерів активності запального процесу при АС є швидкість 

осідання еритроцитів, тому ми проаналізували цей показник залежно від наявності 

НКБ. Виявилось, що показники ШОЕ у пацієнтів з наявністю та відсутністю НКБ 

значуще не відрізнялися, хоча у хворих з НКБ вони були дещо вищими: 35,2 ± 18,6 

мм/год проти 32,7 ± 15,4 мм/год (p>0,05) (табл. 3.10). 

Таблиця 3.10 

Показники ШОЕ у пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю 

(у мм/год) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

ШОЕ по Вестергрену 
33,6 ± 16,5 / 

32,0 (23,0–42,0) 

32,7 ± 15,4 / 

30,5 (23,0–42,0) 

35,2 ± 18,6 / 

33,0 (23,0–42,5) 
0,668 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

 

 3.4. Показники виразності функціональних порушень у пацієнтів з 

нейропатичним компонентом больового синдрому при анкілозивному спондиліті 

 

 Дослідження функціональних порушень у контексті НКБ дозволило встановити 

ряд закономірностей. Кількісні показники функціональних порушень за індексом 

BASMI (Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index) у пацієнтів з НКБ виявилися 

значуще вищими у порівнянні з показниками пацієнтів без НКБ: 5,0 ± 2,2 балів проти 

3,9 ± 2,2 балів (p<0,01) (табл. 3.11, рис. 3.11). 

При аналізі розподілу пацієнтів на групи в залежності від ступеня порушення 

за індексом BASMI виявив, що загалом у всіх хворих на АС відсутність 

функціональних порушень мала місце лише у 7,0 % пацієнтів, помірні порушення – у 

68,3 %, і виражені порушення – у 24,7 % пацієнтів (табл. 3.12, рис. 3.12). 

При цьому у пацієнтів з наявністю НКБ виявлено значуще більшу питому вагу 

хворих з вираженими функціональними порушеннями (39,6 % проти 17,0 %, p<0,01), 
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при цьому серед пацієнтів без НКБ була більшою питома вага хворих з помірними 

порушеннями (73,4 % проти 58,3 %, p>0,05) та відсутністю порушень (9,6 % проти 

2,1 %, p>0,05). 

Таблиця 3.11 

Показники виразності функціональних порушень за даними індексу BASMI у 

пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

Показник за шкалою 

BASMI 

4,3 ± 2,2 / 5,0 

(3,0–5,0) 

3,9 ± 2,2 / 4,0 

(2,0–5,0) 

5,0 ± 2,2 / 5,0 

(4,0–7,0) 
0,005 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

 

Рис. 3.11. Показники за BASMI (у балах) у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – 

інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, 

* - розбіжності значущі, p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 
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 Таблиця 3.12 

Розподіл ступенів порушень за індексом BASMI у пацієнтів з наявністю та 

відсутністю нейропатичного болю 

Ступінь порушень за 

BASMI 

Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з НКБ  

(n=48) р 

абс.  % абс.  % абс.  % 

Порушення відсутні 10 7,0 9 9,6 1 2,1 0,091 

Помірні порушення 97 68,3 69 73,4 28 58,3 0,052 

Виражені порушення 35 24,7 16 17,0 19 39,6 0,004 

 

   

 

Рис. 3.12. Структура ступенів порушень за опитувальником BASMI у 

обстежених пацієнтів 

  

Аналогічні дані були одержані при аналізі показників за індексом BASFI (Bath 

AS Functional Index) (табл. 3.13, рис. 3.13).  

Середнє значення показника за шкалою BASFI у всіх пацієнтів з АС склало 5,1 

± 2,2 балів, при цьому у пацієнтів з наявністю НКБ показник був значуще вищим: 6,6 

± 1,6 балів проти 4,3 ± 2,1 балів (p<0,01).  
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Таблиця 3.13 

Показники виразності функціональних порушень за BASFI у пацієнтів з 

наявністю та відсутністю нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

Показник за шкалою 

BASFI 

5,1 ± 2,2 / 5,2 

(3,6–6,4) 

4,3 ± 2,1 / 4,5 

(2,9–5,9) 

6,6 ± 1,6 / 6,3 

(5,3–7,9) 
0,001 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

 

Рис. 3.13. Показники за BASFI (у балах) у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – 

інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, 

* - розбіжності значущі, p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

 При аналізі розподілу пацієнтів на групи в залежності від наявності чи 

відсутності функціональних порушень за індексом BASFI було виявлено, що такі 

порушення були наявні у 70,4 % усіх хворих на АС. При цьому функціональні 
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порушення були виявлені майже у всіх пацієнтів з наявністю НКБ (95,8 %), і більш 

ніж у половини (57,4 %) пацієнтів без НКБ. Розбіжності між групами статистично 

значущі (p<0,01) (табл. 3.14, рис. 3.14). 

Таблиця 3.14 

Наявність функціональних порушень за індексом BASFI 

Функціональні 

порушення за 

BASFI 

Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з НКБ  

(n=48) р 

абс.  % абс.  % абс.  % 

Відсутні 42 29,6 40 42,6 2 4,2 
0,001 

Наявні 100 70,4 54 57,4 46 95,8 

 

 

Рис. 3.14. Наявність функціональних порушень за індексом BASMI у 

обстежених пацієнтів 

 

 3.5. Показники стану здоров’я у пацієнтів з нейропатичним компонентом 

больового синдрому при анкілозивному спондиліті 

  

 Вивчення стану здоров’я у пацієнтів з наявністю та відсутністю НКБ при АС 

виявило певні закономірності (табл. 3.15). 
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Таблиця 3.15 

Показники стану здоров’я обстежених пацієнтів за даними опитувальника 

ASAS HI/EF, індексу BAS-G та оцінки виразності болю у пацієнтів з наявністю 

та відсутністю нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

ASAS HI 
6,7 ± 2,3 / 6,5 

(5,0–8,0) 

6,5 ± 2,3 / 6,0 

(5,0–8,0) 

7,2 ± 2,4 / 7,0 

(6,0–9,0) 
0,051 

ASAS EF 
3,4 ± 1,7 / 3,0 

(2,0–4,0) 

3,2 ± 1,6 / 3,0 

(2,0–4,0) 

3,7 ± 1,7 / 3,0 

(3,0–4,0) 
0,169 

BAS-G 7 діб 
6,2 ± 1,9 / 6,0 

(5,0–8,0) 

5,7 ± 1,9 / 6,0 

(5,0–7,0) 

7,1 ± 1,6 / 7,0 

(6,0–8,0) 
0,001 

BAS-G 6 місяців 
5,8 ± 2,4 / 6,0 

(4,0–8,0) 

5,5 ± 2,3 / 5,0 

(4,0–7,0) 

6,5 ± 2,3 / 6,5 

(5,0–8,0) 
0,016 

BAS-G Score 
6,0 ± 1,9 / 6,0 

(5,0–7,5) 

5,6 ± 1,9 / 5,5 

(4,0–7,0) 

6,8 ± 1,7 / 6,5 

(5,5–8,0) 
0,001 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

  

Середнє значення показника ASAS HI/EF (ASAS Health Index and Environmental 

Factors) у пацієнтів з наявністю НКБ виявилося незначуще вищим у порівнянні з 

пацієнтами без НКБ: 7,2 ± 2,4 балів проти 6,5 ± 2,3 балів (p>0,05) та 3,7 ± 1,7 балів 

проти 3,2 ± 1,6 балів (p>0,05), відповідно. 

 Натомість, показники за індексами BAS-G (the Bath Ankylosing Spondylitis 

Patient Global Score) із самооцінкою пацієнтом симптомів за 1 тиждень (BAS-G 7 діб), 

і за останнє півріччя (BAS-G 6 місяців), а також середній показник (BAS-G Score) у 

пацієнтів з НКБ виявилися значуще вищими у порівнянні з пацієнтами без НКБ: 7,1 

± 1,6 балів проти 5,7 ± 1,9 балів (p<0,01), 6,5 ± 2,3 балів проти 5,5 ± 2,3 балів (p<0,05) 

та 6,8 ± 1,7 балів проти 5,6 ± 1,9 балів (p<0,01) відповідно. 

 Показник загального стану здоров’я та функціонування за індексом HAQ 

(Health Assessment Questionnaire) у всіх хворих на АС склав 1,02 ± 0,51 балів, при 
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цьому у хворих з НКБ він був значуще вищим, шо свідчить про гірший стан здоров’я: 

1,23 ± 0,45 балів проти 0,91 ± 0,51 балів (p<0,01) (табл. 3.16, рис. 3.15). 

Таблиця 3.16 

Показники стану здоров’я за даними індексу HAQ у пацієнтів з наявністю та 

відсутністю нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

Показник за HAQ 
1,02 ± 0,51 / 

1,00 (0,75–1,38) 

0,91 ± 0,51 / 

0,88 (0,62–1,13) 

1,23 ± 0,45 / 

1,13 (0,87–1,50) 
0,001 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

 

Рис. 3.15. Показники за HAQ (у балах) у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – 

інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, 

* - розбіжності значущі, p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 
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 3.6. Рентгенологічні та лабораторні характеристики анкілозивного спондиліту 

залежно від нейропатичного компонента больового синдрому 

 

 Дослідження рентгенологічних особливостей АС за наявності та відсутності 

НКБ не виявило значущих відмінностей (табл. 3.17, рис.3.16) 

Таблиця 3.17 

Рентгенологічні стадії сакроілеїту у хворих на АС з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю 

Рентгенологічні 

стадії процесу 

(сакроілеїт) 

Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з НКБ  

(n=48) р 

абс.  % абс.  % абс.  % 

І стадія 4 2,8 2 2,1 2 4,2 0,416 

ІІ стадія 24 16,9 14 14,9 10 20,8 0,253 

ІІІ стадія 74 52,1 52 55,3 22 45,8 0,186 

IV стадія 40 28,2 26 27,7 14 29,2 0,499 

 

 

Рис. 3.16. Структура рентгенологічних стадій анкілозивного спондиліту у 

обстежених пацієнтів 
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 Більшість обстежених пацієнтів мали ІІІ рентгенологічну стадію процесу (52,1 

%), вдвічі менше – IV стадію (28,2 %), втричі менше – ІІ стадію (16,9 %), і найменше 

– І стадію (2,8 %). Структура рентгенологічних стадій у пацієнтів з наявністю та 

відсутністю НКБ значуще не відрізнялася; у пацієнтів з НКБ було дещо більше 

пацієнтів з І стадією (4,2 % проти 2,1 %, p>0,05), з ІІ стадією (20,8 % проти 14,9 %, 

p>0,05) та з IV стадією (29,2 % проти 27,7 %, p>0,05), а у пацієнтів без НКБ – з ІІІ 

стадією (55,3 % проти 45,8 %, p>0,05). 

 Дослідження на HLA B27 – основний імуногенетичний маркер схильності до 

розвитку АС – виявляло дещо частіше його у пацієнтів з НКБ – 75,0 % проти 70,2 % 

у пацієнтів без НКБ, однак, ці розбіжності статистично незначущі (p>0,05) (табл. 3.18, 

рис. 3.17). 

 Таблиця 3.18 

Наявність ознак HLA B27 у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю 

HLA B27 

Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з НКБ  

(n=48) 
р 

 

абс.  % абс.  % абс.  % 

Відсутній 40 28,2 28 29,8 12 25,0 
0,347 

Наявний 102 71,8 66 70,2 36 75,0 

 

 

Рис. 3.17. Розподіл обстежених пацієнтів за наявністю ознак HLA B27 
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 Таким чином, одержані результати свідчать про наявність специфічних 

відмінностей у активності запального процесу, виразності функціональних порушень 

та стану здоров’я у пацієнтів з наявністю НКБ при АС. Показано, що хворі на АС за 

наявності нейропатичного компонента больового синдрому мають суттєво вищу 

активність захворювання, вирізняються значно вищою втратою функціональної 

здатності та нижчими показниками загального стану здоров’я. Це необхідно 

враховувати при розробці лікувально-реабілітаційних заходів. 

 

Висновки до розділу 3 

Дослідження поширеності НКБ при АС виявило, що загальна поширеність НКБ 

у хворих на АС за даними Лідської шкали оцінки нейропатичного болю (LANSS) 

склала 36,6 %, у жінок значуще частіше, ніж у чоловіків: 51,7 % проти 32,7 % (p<0,05). 

За даними Діагностичного опитувальника нейропатичного болю (DN4), НКБ був 

виявлений у 38,0 % хворих на АС, у жінок значуще частіше, ніж у чоловіків: 58,6 % 

проти 32,7 % (p<0,01). За даними обох зазначених шкал, НКБ виявлено у 33,8 % 

хворих на АС, у жінок значуще частіше порівняно з чоловіками: 51,7 % проти 29,2 % 

(p<0,05). 

Виявлено високі показники виразності нейропатичного болю за шкалою 

LANSS: у всіх пацієнтів; у пацієнтів з АС у цілому виявлені підвищені показники за 

опитувальником DN4. 

Виявлено значущі розбіжності у показниках за опитувальником Standardized 

Evaluation of Pain (StEP) у пацієнтів з наявністю та відсутністю НБ; доведено, що 

опитувальник StEP дозволяє диференціювати нейропатичний біль від 

ноцицептивного. 

Встановлено наявність значущих кореляційних зв’язків між показниками за 

опитувальником StEP та показниками за шкалами LANSS та DN4, ВАШ, показниками 

за шкалами BASFI та BASDAI, ASDAS-ESR, BASMI та HAQ. 

При аналізі структури ступенів активності АС за даними BASDAI виявлено, що 

серед усіх пацієнтів з АС переважна  більшість належала до групи з високою 
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активністю. При цьому у пацієнтів з наявністю НКБ низька активність мала місце в 

одиничному випадку, а решта належали до групи з високою активністю процесу, тоді 

як у групі з відсутністю НКБ висока активність виявлена у трьох чвертей пацієнтів, а 

низька – у чверті. Середній показник активності процесу за опитувальником  ASDAS 

у пацієнтів з НКБ він був значуще більшим. 

Показники функціональних порушень за індексом BASMI у пацієнтів з НКБ 

виявилися значуще вищими у порівнянні з показниками пацієнтів без НКБ. 

Аналогічно, значення показника за шкалою BASFI у пацієнтів з наявністю НКБ було 

значуще вищим.  

У пацієнтів з наявністю НКБ виявлено значуще гірші показники стану здоров’я 

за індексами BAS-G 7 діб, BAS-G 6 місяців, BAS-G середній, а також за індексом 

HAQ. 

За рентгенологічною стадією, позитивністю за HLA-B27 та ШОЕ не виявлено 

значущих відмінностей між пацієнтами з наявністю та відсутністю НКБ. 

Виявлені закономірності слід враховувати при розробці лікувальних, 

реабілітаційних та профілактичних заходів. 
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РОЗДІЛ 4 

ВАЛІДИЗАЦІЯ І ТРАНСКУЛЬТУРАЛЬНА АДАПТАЦІЯ  

ОПИТУВАЛЬНИКА STEP 

 

 

 Удосконалення діагностичного інструментарію АС є одним з найбільш 

актуальних і важливих завдань сучасної ревматології. Особливі методологічні та 

практичні труднощі пов’язані з діагностикою та верифікацією больового синдрому 

при АС. Больовий синдром становить важливу складову клінічної картини АС і 

значною мірою впливає на функціональну здатність, якість життя та працездатність 

хворих [136, 212, 369]. Однією з найпоширеніших локалізацій болю при АС є біль в 

нижній частині спини. При цьому персистування цього болю може бути зумовлене не 

лише запальним процесом, а й нейропатичним компонентом [45, 247, 369]. 

Нейропатичний біль спричиняє пацієнтові серйозний соматичний і психологічний 

дискомфорт і зумовлює виражене погіршення функціонування [67, 86].  Складнощі у 

диференціації нейропатичного болю, його несвоєчасна діагностика та не розпочате 

належне лікування спричиняє хронізацію больового синдрому та зниження 

адекватної відповіді на терапію [49, 98]. 

 У медичній та науковій практиці застосовується низка інструментів для 

виявлення нейропатичного болю. Однак, не всі вони відображають різноманітність 

проявів та складність основних механізмів формування больового синдрому. 

Особливо це стосується хворих на АС, у яких в більшості випадків одночасно 

співіснують як ноцицептивний, так і нейропатичний компоненти болю. 

 Одним з найбільш досконалих діагностичних інструментів, призначених саме 

для таких умов, є запропонований у 2009 році Joachim Scholz зі співавторами 

опитувальник Standardized Evaluation of Pain (StEP) [304]. Опитувальник призначений 

для детальної оцінки симптомів та ознак, що характеризують больовий синдром, з 

метою диференціації нейропатичного болю. Методика StEP містить найбільшу 

кількість результатів об’єктивних методів дослідження для виявлення 

нейропатичного болю, що дозволяє об’єктивізувати його діагностику. На думку 
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авторів, складові опитувальника найкраще диференціюють нейропатичний варіант 

больового синдрому від ноцицептивного, а оцінка результатів методики дозволяє 

більш точно визначити наявність нейропатичного болю і деталізувати його. 

 StEP складається з короткого структурованого інтерв’ю, що містить 6 питань 

для співбесіди та 10 стандартизованих фізикальних тестів, що проводяться біля ліжка 

пацієнта. 

 На даний момент існує лише оригінальна версія опитувальника англійською 

мовою, що утруднює використання цього цінного діагностичного інструмента у 

практиці охорони здоров’я України. Тому нашим завданням було створення 

україномовної версії Standardized Evaluation of Pain (StEP) шляхом перекладу та крос-

культуральної адаптації з подальшою валідизацією у хворих на АС. 

 

 4.1. Процедура адаптації та валідизації україномовної версії опитувальника 

Standardized Evaluation of Pain (StEP) 

 

 До початку процедури адаптації та валідізації нами була отримана письмова 

згода одного з авторів – Joachim Scholz.  

 4.1.1. Переклад опитувальника. Переклад опитувальника здійснювався 

згідно із стандартними рекомендаціями «Guidelines for the process of cross-cultural 

adaptation of self-report measures» [50]. Відповідно до цих рекомендацій процес 

перекладу складався з п’яти етапів: 

1. Переклад оригінальної версії StEP, який проводився двома незалежними 

сертифікованими перекладачами.  

2. Створення об’єднаної україномовної версії опитувальника StEP на основі 

аналізу розбіжностей між двома варіантами перекладу. 

3. Зворотний переклад об’єднаної україномовної версії StEP, який 

виконувався  двома носіями англійської мови, які вільно спілкуються українською 

мовою, причому обидва перекладачі не були поінформовані про наявність 

оригінальної англомовної версії опитувальника. 
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4. Крос-культуральна адаптація, що проводилась робочою групою, до якої 

входили фахівці в галузі охорони здоров’я, незалежні перекладачі, перекладачі 

українською та англійською мовами та методист-філолог. Після отриманих 

результатів група експертів проаналізувала результати перекладу оригінальної версії 

StEP та узгодила її префінальну версію. 

5. Тестування префінальної україномовної версії StEP у хворих на АС з 

урахуванням віку, статі, тривалості захворювання та рівня освіти. 

 4.1.2. Пацієнти, які брали участь у дослідженні. У процедурі адаптації і 

валідізації брали участь 49 хворих із встановленим  діагнозом АС згідно 

модифікованим Нью-Йоркським критеріям [219] та тривалістю болю в нижній 

частині спини 3 місяців і більше, які дали письмову інформовану згоду на участь в 

дослідженні. Усі пацієнти перебували на стаціонарному лікуванні у 

Високоспеціалізованому центрі ревматології, остеопорозу та біологічної терапії 

Вінницької обласної клінічної лікарні ім. М.І. Пирогова. 

 Контрольну групу склала 31 особа без АС чи інших захворювань з ознаками 

больового синдрому, які надали письмову інформовану згоду на участь у 

дослідженні. 

 Порівняння отриманих результатів за StEP у обстежених пацієнтів проводилося 

з використанням двох інших опитувальників для виявлення нейропатичного болю – 

Лідської шкали оцінки нейропатичного болю LANSS (The Leeds assessment of 

neuropathic symptoms and signs) [52] та опитувальник DN4 (Douleur Neuropathique en 

4 Questions) [67]. 

 4.1.3. Статистико-математичний аналіз. Статистико-математичний аналіз 

отриманих результатів проводився за допомогою методів варіаційної статистики у 

пакеті прикладних програм SPSS22 (©SPSS Inc.).  

Надійність україномовної версії StEP оцінювалась  методом тест-ретест у 22 

пацієнтів з інтервалом у 7 днів. Внутрішню узгодженість опитувальника оцінювали 

за допомогою підрахунку коефіцієнта альфа-Кронбаха. 
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4.1.4. Стандартизована оцінка болю за StEP.  Нами було оцінено 

симптоми та ознаки болю за допомогою структурованого інтерв’ю та подальшим 

стандартизованим фізикальним обстеженням пацієнта.  

У ході структурованого інтерв’ю нами досліджено локалізацію, характеристики 

болю, тривалість та умови його виникнення. Пацієнту пропонувалося дати відповідь 

на запитання, що описували біль, який він відчував протягом останніх 24 годин. 

Фізикальне обстеження виконувалось біля ліжка хворого та включало ряд 

наступних тестів: 

1. Дослідження шкіри. Оцінювалася наявність будь-яких змін шкіри пацієнта, 

представлених в опитувальнику. 

2. Дослідження реакції на точкову тактильну стимуляцію. Для даного 

дослідження використовувалияся дві нитки von Frey силою 2 г та 26 г. Пацієнту 

проводилося по чотири стимуляції кожною ниткою однакової сили прикладання. 

Реакція вважалася не зниженою, якщо три з чотирьох стимуляцій показують 

нормальну відповідь. Реакція вважалася позитивною, коли три з чотирьох стимуляцій 

викликали болісну відповідь. 

3. Дослідження реакції на тиск тупим предметом. Дослідження виконувалося 

за допомогою гумки олівця, діаметром 5-8 мм. Кінець олівця не повинен бути 

металевим для уникнення холодової чутливості. Олівець прикладався до шкіри 

пацієнта з силою, достатньою щоб на шкірі утворилось поглиблення, і утримувався у 

початковій позиції протягом 10 секунд. Реакція вважалася не зниженою, якщо пацієнт 

відчуває прикладання олівця до шкіри. Больова реакція вважалася позитивною, якщо 

натискання викликало у пацієнта больові відчуття. 

4. Дослідження реакції на рух пензлем. Дослідження виконувалося за 

допомогою м’якого пензля (шириною 1 см), який рухали по шкірі пацієнта у 

постійному напрямку зі швидкістю 3-5 см в секунду, повторюючи тричі. Реакція на 

рух пензля вважалася негативною за відсутності його відчуття у двох із трьох 

стимуляцій.  Реакція на біль вважалася позитивною, якщо рух пензлем викликав 

больові відчуття в двох із трьох повторювань стимуляції. 
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5. Дослідження реакції на вібрацію. Дослідження виконувалося за допомогою 

стандартного камертона (128 Гц). Камертон встановлювали на кістку в ділянці болю 

та оцінювали реакцію з вібрацією та без неї. Реакція на вібрацію вважаєлася 

зниженою, якщо пацієнт не міг відрізнити вібруючий камертон від камертону без 

вібрації. 

6. Дослідження реакції на укол голкою. Дослідження виконувалося за 

допомогою стандартної голки середніх розмірів. Голку притискали до шкіри з 

достатнім тиском, щоб викликати реакцію болю, не залишаючи сліду. Наявність 

зниженої реакції на поколювання голкою констатувалася за відсутності її відчуття у 

двох із трьох стимуляцій.  Реакція на біль вважалася позитивною, якщо інтенсивність 

болю на поколювання голкою перевищувала інтенсивність нормальної больової 

відповіді у двох із трьох повторювань стимуляції. 

7. Дослідження теплової реакції. Для даного дослідження використовували 

латунний стержень діаметром 10-15 мм з температурою 40°С. Стержень зберігався у 

термос-вакуумній колбі, заповненій водою відповідної температури. Перед початком 

дослідження стержень протирали насухо. Надалі стержень прикладали до шкіри 

пацієнта і тримали протягом 10 сек. Реакція на тепловий стимул вважається 

зниженою за відсутності відчуття тепла у ділянці прилягання стержня. Реакція на 

тепловий стимул вважалася позитивною, якщо при прикладанні стержня пацієнт 

відчував тепло. 

8. Дослідження холодової реакції. У дослідженні використовувався латунний 

стержень, аналогічний тому, який використовувався для дослідження теплової 

реакції, однак, температура використання та температура зберігання відповідала 

20°С. Аналогічно попередньому дослідженню, оцінка результатів відбувалася після 

10-секундного контакту стержня зі шкірою пацієнта. Реакція на холодовий стимул 

вважалася зниженою за відсутності відчуття холоду у ділянці прилягання стержня.  

Реакція на біль вважалася позитивною, якщо при прикладанні стержня пацієнт 

відчував холод. 

9. Часова сумація болю. Для дослідження використовували нитку von Frey на 

26 г. Стимул наносився шляхом повторного прикладання даної нитки до шкіри 
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пацієнта зі швидкістю 1-2 рази на секунду протягом 30 секунд. Реакція вважалася 

позитивною у двох випадках: а) якщо безболісна реакція після першого стимулу 

перетворювалася на біль під час повторного стимулу; б) якщо початкова болісна 

реакція посилювалася при повторному стимулюванні. 

10. Тест з підніманням прямої ноги. Дане дослідження проводилося лише у 

пацієнтів з болями в спині або у нижніх кінцівках. Уражену кінцівку, випрямлену в 

коліні,  підіймали під кутом 90°, якщо підйом не обмежувався болем, після чого тест 

повторювали з певною модифікацією: підіймали кінцівку, зігнуту в колінному 

суглобі. Відтворення симптому здійснювалося повторним підніманням кінцівки, 

розігнутої в коліні. Результат вважався позитивним, якщо біль виникав в дерматомі 

нижньої кінцівки (вище або нижче коліна) при підніманні розігнутої в коліні кінцівці. 

 Усі результати, отримані з вищевказаних тестів, фіксувалися нами в 

опитувальнику StEP з використанням бінарної шкали (варіанти відповіді для пацієнта 

«так» або «ні»). Якщо тест викликав больові відчуття, пацієнта також просили 

оцінити інтенсивність болю за числовою шкалою болю (ЧШВ) від 0 до 10 балів, де 0 

балів відповідала відсутність болю, а 10 балам – максимальний для пацієнта біль. 

 

4.2. Результати валідизації і транскультуральної адаптації опитувальника 

Standardized Evaluation of Pain (StEP) 

 

Клініко-демографічні дані хворих на АС, які взяли участь в дослідженні 

наведено в таблиці 4.1.  

Аналіз даних анамнезу засвідчив, що у групі обстежених превалювали особи 

чоловічої статі (67,3 %), середній вік учасників становив 42 ± 8,8 років, тривалість 

основного захворювання коливалась від 1 до 15 років і в середньому становила 6,8 ± 

3,5 років. 

У хворих на АС переважала висока та дуже висока активність захворювання. 

Згідно з отриманими даними, середнє значення індексу ASDAS було в межах 3,8 ± 

0,8 балів, а BASDAI - 5,5 ± 1,2 балів. Наявність антигену HLA-B27 була виявлена у 

63,3 % пацієнтів. 
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Таблиця 4.1 

Клініко-демографічні характеристики хворих на АС 

Характеристика Хворі на АС (n=49) 

Стать, чоловіки 

           Жінки 
n ( %) 

33 (67,3 %) 

16 (32,7 %) 

Вік, років M ± СВ 42 ± 8,8 

Тривалість захворювання, років M ± СВ 6,8 ± 3,5 

Ro-гр. стадія:  

І 

ІІ 

ІІІ 

ІV 

n ( %) 

 

4 (8,2 %) 

17 (34,7 %) 

20 (40,8 %) 

8 (16,3 %) 

ВАШ болю: M ± СВ 6,1 ± 1,5 

HLA-B27: 

позитивний 

негативний 

n ( %) 

 

31 (63,3 %) 

18 (36,7 %) 

Активність захворювання за ASDAS: 

Помірна 

Висока 

Дуже висока 

M ± СВ 

 

n ( %) 

3,8 ± 0,8 

2 (4,1 %) 

28 (57,1 %) 

19 (38,8 %) 

Активність захворювання за BASDAI: 

Помірна 

Висока 

Дуже висока 

M ± СВ 

 

n ( %) 

5,5 ± 1,2 

6 (12,2 %) 

39 (79,6 %) 

4 (8,2 %) 

Функціональні порушення за BASFI: 

BASFI ≥4 

M ± СВ 

n ( %) 

5,2 ± 1,8 

39 (79,6 %) 

Метрологічний індекс BASMI: M ± СВ 5,2 ± 2,3 

Якість життя за ASQoL: M ± СВ 8,3 ± 4,4 

Примітки: ASDAS - Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score; BASDAI – Bath 

Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index; BASFI – Bath ankylosing spondylitis 

functional index; BASMI - Bath ankylosing spondylitis metrology index; ASQoL – 

Ankylosing Spondylitis Quality of Life Questionnaire; М – середнє значення, СВ – 

стандартне відхилення. 

 

Серед обстежених пацієнтів у 79,6 % осіб спостерігались тяжкі функціональні 

розлади (BASFI ≥ 4 балів), а обсяг рухів у хребті за BASMI був на рівні 5,2 ± 2,3 балів. 

За даними специфічного опитувальника ASQoL, середнє значення показника ЯЖ у 

хворих на АС склало 8,3 ± 4,4 балів.  
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 Нами було проаналізовано кожен пункт опитувальника StEP, який враховується 

при підрахунку фінальних значень. Показники середніх значень, стандартних 

відхилень та кореляційних зв’язків наведено у табл. 4.2.  

Таблиця 4.2 

Надійність тест-ретест Standardized Evaluation of Pain (StEP) у хворих на АС 

Питання 

Тест 

(М ± СВ) 

n=22 

Ретест (М ± СВ) 

n=22 

Значенння 

коефіцієнта 

кореляції 

Пірсона 

2.3 -2,0 ± 0 1,91 ± 0,42 NS 

3 -0,23 ± 0,43 -0,18 ± 0,39 0,869** 

5 0,64 ± 0,49 0,59 ± 0,51 0,909** 

7 -0,27 ± 0,88 -0,14 ± 0,64 0,690** 

9 0,18 ± 0,39 0,18 ± 0,39 0,694** 

10 0,18 ± 0,59 -0,09 ± 0,43 0,960** 

11.1 0,95 ± 0,21 1 ± 0 NS 

12 1,45 ± 0,91 1,45 ± 0,91 0,542** 

14 0,68 ± 1,29 0,55 ± 1,18 0,869** 

15 -0,77 ± 0,43 -0,77 ± 0,43 0,741** 

16.1 4,14 ± 3,52 4,14 ± 3,52 0,999** 

Примітки: ** - розбіжності статистично значущі, p<0,01. 

 

Середні значення показників тесту відповідали середнім значенням показників 

ретесту. Переважна більшість пунктів опитувальника StEP, що використовують для 

підрахунку фінального значення, показали тісні кореляційні зв’язки. 

Методом підрахунку коефіцієнта альфа-Кронбаха (0,987) з урахуванням 

внутрішньокласового коефіцієнта кореляції оцінено надійність опитувальника StEP. 

Отримані дані свідчать про внутрішню узгодженість україномовної версії StEP. 

Аналіз чутливості StEP проведено за допомогою підрахунку  коефіцієнта рангової 

кореляції Спірмена (rS), який показав наявність парної кореляції (p<0,01); rS=0,955) 

(табл. 4.3). 

Як свідчать результати досліджень авторів StEP, фінальне значення даного 

опитувальника ≥4 балів дозволяє запідозрити наявність у пацієнта нейропатичного 
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болю. Тому на наступному етапі ми проаналізували показники StEP у хворих на АС, 

які брали участь у дослідженні.  

Таблиця 4.3 

Аналіз надійності та чутливості Standardized Evaluation of Pain (StEP) 

Надійність Альфа-Кронбаха 0,987 

 
ВКК 

0,987 (95 % ДІ 0,941-

0,970) 

Чутливість  rSpearman
 0,955** 

Примітки: ВКК – внутрішньокласовий коефіцієнт кореляції; rS  - коефіцієнт кореляції 

Спірмена; ** - розбіжності статистично значущі, p<0,01 

 

Тестування опитувальника StEP у хворих на АС засвідчило наявність 

нейропатичного болю у 27 з 49 пацієнтів  (55,1 %). Значення StEP у хворих на АС в 

цілому по групі було на рівні 4,6 ± 5,3 балів проти 0,1 ± 0,4 балів у контрольній групі. 

Також ми порівняли фінальні значення опитувальника StEP з результатами 

Лідської шкали оцінки нейропатичного болю (LANSS) та опитувальника DN4 з 

використанням коефіцієнта кореляції Пірсона. Отримані результати засвідчили, що 

результати опитувальника StEP значуще (p<0,01) корелювали із показниками за 

шкалами LANSS та DN4 (табл. 4.4). 

Таблиця 4.4 

Порівняння фінальних значень StEP із LANSS та DN4 у хворих на АС (n=49) 

 
Фінальне значення 

(M ± СВ) 
Кореляція Пірсона 

LANSS 9,2 ± 5,5 0,639** 

DN4 3,4 ± 2,3 0,657** 

Примітки: LANSS - The Leeds assessment of neuropathic symptoms and signs; DN4 - 

Douleur Neuropathique en 4 Questions; ** - розбіжності статистично значущі, p<0,01 

 

Висновки до розділу 4. Таким чином, нами було створено україномовну версію 

опитувальника Standardized Evaluation of Pain (StEP), проведено його крос-

культуральну адаптацію та валідизацію. Україномовна версія опитувальника StEP 

показала достатній рівень надійності та валідності для подальшого використання 
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в науковій та лікувальній практиці для україномовної популяції пацієнтів. У хворих 

на АС за допомогою україномовної версії опитувальника StEP наявність 

нейропатичного компонента больового синдрому виявлено у 55 % випадків, що слід 

враховувати при лікуванні даної когорти хворих.  

 

Результати, викладені у даному розділі, опубліковані в наступних наукових 

працях: 

1. Кедик І.О., Шалковський Є.І., Шаповал І.І., Станіславчук М.А. Крос-

культуральна адаптація та валідизація україномовної версії Standardized Evaluation of 

Pain (step)  – інструмент оцінки нейропатичного болю в нижній частині спини у 

хворих на анкілозивний спондиліт // Український неврологічний журнал. 2022. № 3–

4. С. 39-48. 
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РОЗДІЛ 5 

ВМІСТ ГЛІАЛЬНОГО НЕЙРОТРОФІЧНОГО ФАКТОРА В КРОВІ ХВОРИХ НА 

АНКІЛОЗИВНИЙ СПОНДИЛІТ: ЗВ'ЯЗОК З НЕЙРОПАТИЧНИМ БОЛЕМ, 

АКТИВНІСТЮ ЗАХВОРЮВАННЯ, ФУНКЦІОНАЛЬНИМ СТАНОМ, ЯКІСТЮ 

ЖИТТЯ ТА ПОКАЗНИКАМИ АФЕКТИВНОГО РЕАГУВАННЯ  

 

 

 Гліальний нейротрофічний фактор (GDNF) останніми роками розглядається як 

один з найбільш перспективних чинників контролю НБ. Експериментальні 

дослідження засвідчили важливу роль GDNF у комплексній патофізіологічній моделі 

регуляції болю, а також  показали ефективність екзогенного введення GDNF для 

зменшення виразності больового синдрому. При цьому закономірності ендогенної 

продукції GDNF при НБ залишаються майже не вивченими, а наявні дані 

нечисленних досліджень суперечливими. Очевидно, що встановлення ролі і місця 

GDNF у патогенетичних механізмах больового синдрому при АС має надзвичайно 

важливе значення для розуміння комплексного реагування організму на біль в цілому, 

і на НБ зокрема, а також для розробки інноваційних методів лікування хворих з НБ. 

Сьогодні не викликає сумніву, що особливості продукції GDNF при НБ є вельми 

складними; це актуалізує дослідження особливостей ендогенної циркуляції GDNF у 

пацієнтів з різними варіантами больового синдрому, та вивчення зв’язків GDNF з 

показниками виразності НБ, активності патологічного процесу, якості життя та 

соціального функціонування пацієнтів. 

 Виходячи з цього, нами були вивчені особливості вмісту GDNF у плазмі крові 

пацієнтів з АС залежно від наявності НБ, а також кореляційні зв’язки рівнів GDNF з 

показниками виразності НКБ та активності патологічного процесу. Контрольну групу 

склали 25 практично здорових осіб, репрезентативних з основною групою за віковим 

та гендерним складом. 
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 5.1. Рівні GDNF у пацієнтів з АС залежно від наявності НБ 

 

 Кількісні показники вмісту GDNF у плазмі крові пацієнтів з АС з наявністю та 

відсутністю НКБ представлені у табл. 5.1. 

Таблиця 5.1 

Показники вмісту GDNF у плазмі крові пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (пг/мл) 

Група 
Середнє 

значення 

Стандар-

тне 

відхи-

лення 

Довірчий інтервал 

Медіана 

Квартиль 

-95 % +95 % Нижній Верхній 

Усі пацієнти 3,508 2,388 2,915 4,099 2,956 2,007 4,257 

Без НКБ 4,344 2,936 3,303 5,385 3,113 2,211 5,245 

З НКБ 2,644 1,166 2,223 3,064 2,921 1,556 3,646 

Здорові 4,959 2,070 4,105 5,813 4,881 3,872 5,632 

 

 Як видно з табл. 5.1, середні значення показників вмісту GDNF у сироватці 

крові у пацієнтів з відсутністю НКБ перебували у межах 3,0-4,5 пг/мл, а у пацієнтів з 

НКБ були меншими 3,0 пг/мл; розбіжності у рівнях показників GDNF між цими двома 

групами виявилися статистично значущими (р=0,031). Одержані дані свідчать про 

можливу роль GDNF у патогенетичних механізмах нейропатичного болю. Слід 

зазначити, що загалом рівень GDNF у хворих на АС був значуще нижчим, ніж у 

здорових осіб (p=0,001); при цьому значущі розбіжності у рівнях GDNF були виявлені 

як при порівнянні групи здорових з групою пацієнтів з НБ (р<0,001), так і при 

порівнянні з групою пацієнтів без НБ (р=0,046).  

 При цьому GDNF не виявив значущих кореляцій з віком пацієнта та тривалістю 

захворювання, але значуще корелював з деякими антропометричними 

характеристиками (табл. 5.2, рис. 5.1). 

Було виявлено значущі позитивні кореляції рівня GDNF з масою тіла (при 

збільшенні маси тіла вміст GDNF збільшувався), помірної сили (значення коефіцієнта 

кореляції від 0,3 до 0,7), а також  значущі позитивні кореляції з ІМТ помірної сили.   
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Таблиця 5.2 

Кореляційні зв’язки між показниками вмісту GDNF у плазмі крові та 

антропометричними характеристиками і тривалістю захворювання 

Показник 

Коефіцієнт 

рангової 

кореляції 

Спірмена 

р 

Вік 0,044 0,725 

Маса тіла 0,389 0,001 

Зріст 0,209 0,095 

Індекс маси тіла 0,328 0,008 

Тривалість захворювання від появи перших скарг 0,004 0,975 

Тривалість захворювання від встановлення діагнозу 0,012 0,923 

   

 

 

Рис. 5.1. Результати кореляційного аналізу зв’язків між показниками вмісту 

GDNF у плазмі крові та антропометричними характеристиками і тривалістю 

захворювання (** - кореляції значущі, p<0,01) 

 

 Значення коефіцієнта кореляції для тривалості захворювання відповідали 

слабкому кореляційному зв’язку, а рівень статистичної значущості кореляцій не 

досягав прийнятого рівня (p>0,05). 
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 5.2. Зв'язок рівнів GDNF з показниками активності патологічного процесу та 

виразності НБ  

 

 Нами також було проаналізовано кореляційні зв’язки між значеннями 

показника GDNF у сироватці крові та нейропатичним болем, клінічними 

показниками, що характеризують активність патологічного процесу, функціональну 

здатність пацієнтів, стану здоров’я, якість життя та соціальне функціонування, а 

також стану психічного реагування. 

 При аналізі кореляційних зв’язків між показниками виразності нейропатичного 

болю і вмістом GDNF було виявлено зворотні кореляції (збільшення виразності 

нейропатичного болю супроводжувалося зниженням рівня GDNF), при цьому 

тісніший зв'язок був виявлений з показником DN4 (кореляційний зв'язок помірної 

сили), дещо менший – з показником LANNS (кореляційний зв'язок слабкий, близький 

до помірного), і найменш тісний – з показником за StEP (табл. 5.3, рис. 5.2). Слід 

зазначити, що рівень статистичної значущості кореляцій рівня GDNF з показниками 

LANNS та DN4 є статистично значущими (p<0,05), а StEP – статистично не 

значущими (p>0,05).  

Ці результати свідчать про складний характер зв’язку GDNF і нейропатичного 

болю. З одного боку, виявлено статистично значущі кореляції між показниками 

виразності НБ та рівнем GDNF, з іншого – кількісні значення коефіцієнта кореляції 

загалом є невисокими, що дозволяє розглядати GDNF як актуальний чинник патогенезу 

НБ, але зі складністю патогенетичних механізмів НБ. Відсутність зв’язку рівнів GDNF з 

нейропатичним болем за StEP може бути пов’язана з тим, що StEP визначає НБ лише в 

поперековій ділянці, тоді як LANNS та DN4 – в цілому. 

 Аналіз кореляційних зв’язків між вмістом GDNF та показниками активності 

патологічного процесу та функціональної здатності пацієнтів виявив слабкі зворотні 

кореляції, при цьому рівень статистичної значущості кореляцій для показників 

ASDAS-ESR та BASMI був доволі високим (табл. 5.4, рис. 5.3). 
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Таблиця 5.3 

Кореляційні зв’язки між вмістом GDNF у плазмі крові та показниками 

нейропатичного болю 

Показник 

Коефіцієнт 

рангової 

кореляції 

Спірмена 

р 

Показник за LANNS -0,253 0,042 

Показник за DN4 -0,308 0,013 

Показник за StEP -0,149 0,237 

 

 

Рис. 5.2. Результати кореляційного аналізу зв’язків між вмістом GDNF у плазмі 

крові та показниками нейропатичного болю (* - кореляції значущі, p<0,05) 

 

Таблиця 5.4 

Кореляційні зв’язки між вмістом GDNF у плазмі крові та показниками 

активності захворювання та функціональної здатності пацієнтів 

Показник 

Коефіцієнт 

рангової 

кореляції 

Спірмена 

р 

Показник за BASDAI -0,201 0,108 

Показник за ASDAS-ESR -0,241 0,053 

Показник за BASMI -0,232 0,063 

Показник за BASFI -0,138 0,272 

 

Слабкими виявилися також кореляційні зв’язки вмісту GDNF з показниками 

стану здоров’я (табл. 5.5, рис. 5.4). 
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Рис. 5.3. Результати кореляційного аналізу зв’язків між вмістом GDNF у плазмі 

крові та показниками активності захворювання та функціональної здатності пацієнтів 

  

Таблиця 5.5 

Кореляційні зв’язки між вмістом GDNF у плазмі крові та показниками стану 

здоров’я 

Показник 

Коефіцієнт 

рангової 

кореляції 

Спірмена 

р 

Показник за ASAS-HI -0,051 0,687 

Показник за ASAS-EF -0,108 0,389 

Показник за BAS-G 7 діб -0,221 0,077 

Показник за BAS-G 6 місяців -0,269 0,029 

Показник за BAS-G середній -0,265 0,033 

Показник за HAQ -0,059 0,639 

 

 Кореляційні зв’язки GDNF з показниками ASAS-HI, ASAS-EF, BAS-G 7 діб, 

BAS-G 6 місяців і BAS-G середній були зворотними; при цьому рівень статистичної 

значущості кореляцій для двох останніх показників був високим (p<0,05). 

При аналізі кореляцій рівня GDNF з показниками ЯЖ пацієнтів з АС було 

виявлено, що вищі рівні GDNF загалом асоціювалися з кращою ЯЖ, однак, ці 

кореляції виявилися статистично не значущими (p>0,05) (табл. 5.6, рис. 5.5).  

Було також виявлено зворотні кореляції рівнів GDNF з показниками стану 

афективної сфери (вищі рівні депресії і тривоги асоційовані з нижчими рівнями 

GDNF, і навпаки).  
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Рис. 5.4. Результати кореляційного аналізу зв’язків між вмістом GDNF у плазмі 

крові та показниками стану здоров’я 

Таблиця 5.6 

Кореляційні зв’язки між вмістом GDNF у плазмі крові та показниками якості 

життя 

Показник 

Коефіцієнт 

рангової 

кореляції 

Спірмена 

р 

Показник за ASQoL -0,009 0,944 

Суб’єктивне благополуччя / задоволеність 0,153 0,223 

Виконання соціальних ролей 0,132 0,293 

Зовнішні життєві умови -0,027 0,830 

Загальний показник якості життя 0,146 0,247 

 

 

Рис. 5.5. Результати кореляційного аналізу зв’язків між вмістом GDNF у плазмі 

крові та показниками якості життя 
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Так, показник депресії за The Zung Self-Rating Depression Scale виявив значущі 

(p<0,05) зворотні кореляції слабкої, близької до помірної, сили. Це дозволяє 

розглядати GDNF як можливий актуальний чинник психопатогенезу депресії при АС 

з НКБ, і обґрунтовує можливе застосування GDNF не лише як способу корекції НКБ, 

а й як фактора зменшення депресивних проявів при НБ. 

Таблиця 5.7 

Кореляційні зв’язки між вмістом GDNF у плазмі крові та показниками 

афективного реагування 

Показник 

Коефіцієнт 

рангової 

кореляції 

Спірмена 

р 

Показник депресії за The Zung Self-Rating Depression Scale -0,293 0,018 

Показник особистісної тривожності -0,108 0,392 

Показник реактивної тривожності -0,039 0,755 

Показник за шкалою MMSE 0,225 0,070 

 

 

Рис. 5.6. Результати кореляційного аналізу зв’язків між вмістом GDNF у плазмі 

крові та показниками порушень у афективній сфері 
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 Загалом, варіативність показників GDNF, НКБ і віку пацієнта, а також 

тривалості захворювання на АС більш чітко виявляється при використанні 

опитувальника DN4 (рис. 5.7 та 5.8). 

  

Рис. 5.7. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та віку пацієнтів 

 

 

 

Рис. 5.8. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та тривалості захворювання 
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 Більшою варіативністю характеризувалися також співвідношення між рівнями 

GDNF, виразністю НБ та показниками активності патологічного процесу; ці тенденції 

були більшою мірою виражені при використанні шкали BASDAI (рис. 5.9 та 5.10). 

 

Рис. 5.9. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та показників за шкалою BASDAI 

 

  

Рис. 5.10. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та показників за шкалою ASDAS 
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Натомість, профілі зв’язків рівнів GDNF, виразності НБ та функціональної 

здатності пацієнтів за даними шкал BASMI та BASFI виявилися подібними (рис. 5.11 

та 5.12). 

  

Рис. 5.11. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та показників за шкалою BASMI 

 

  

Рис. 5.12. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та показників за шкалою BASFI 
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 Співвідношення показників GDNF, НБ та стану здоров’я пацієнтів за даними 

методики HAQ виявилися близькими, тоді як при використанні методики BAS-G 

профілі відрізнялися більш суттєво (рис. 5.13 та 5.14).  

  

Рис. 5.13. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та показників за шкалою BAS-G 

  

 

Рис. 5.14. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та показників за шкалою BAS-G 
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 Загалом, профілі співвідношення рівнів GDNF показників виразності НБ за 

LANNS і DN4 та показників ЯЖ (специфічної та загальної) за даними методик ASQoL 

та шкали I. Mezzich et al. є подібними (рис. 5.15 та 5.16). 

  

Рис. 5.15. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та показників за шкалою якості життя I. 

Mezzich et al. 

 

Рис. 5.16. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та показників за шкалою ASQoL 
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 Щодо співвідношення рівнів GDNF, показника виразності депресії за The Zung 

Self-Rating Depression Scale та показників виразності НБ за LANNS і DN4, 

асоційованість з останнім показником є більш вираженою (рис. 5.17). 

  

Рис. 5.17. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та показників за The Zung Self-Rating 

Depression Scale 

 

 Профілі співвідношення показників GDNF та НБ за даними методик LANSS, 

DN4 та StEP виявилися подібними. 

 

Рис. 5.18. 3-D діаграма співвідношення вмісту GDNF у плазмі крові, виразності 

нейропатичного болю за LANSS і DN4 та показників за StEP 
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5.3. Клініко-феноменологічні особливості АС при різних рівнях GDNF  

 

Для більш детальної характеристики особливостей взаємозв’язків рівнів GDNF 

та різних клініко-демографічних чинників, показників активності патологічного 

процесу, функціональної здатності пацієнтів, стану здоров’я, якості життя та 

психопатологічного реагування досліджені пацієнти були розподілені нами на чотири 

групи в залежності від інтерквартильних діапазонів вмісту GDNF у плазмі крові (табл. 

5.1). Відповідно, до першого квартилю (Q1) були віднесені пацієнти з показниками 

вмісту GDNF у сироватці крові до 2,007 пг/мл (чисельністю 16 осіб), до другого 

квартилю (Q2) були віднесені пацієнти з показниками вмісту GDNF у сироватці крові 

від 2,007 пг/мл до 2,956 пг/мл (чисельністю 16 осіб), до третього квартилю (Q3) – 

пацієнти з показниками вмісту GDNF у сироватці крові від 2,956 пг/мл до 4,257 пг/мл 

(чисельністю 16 осіб), а четвертий квартиль (Q4) склали 17 пацієнтів з показниками 

вмісту GDNF у сироватці крові 4,257 пг/мл і вище. 

 Аналіз клініко-демографічних показників виявив цікаві закономірності (табл. 5.8).  

Значущих відмінностей по вікових характеристиках у пацієнтів з різним 

вмістом GDNF не було виявлено, при цьому середній вік пацієнтів спочатку 

збільшувався по мірі зростання вмісту GDNF, а при високих концентраціях GDNF – 

дещо знижувався. 

 Антропометричні показники виявилися пов’язаними з вмістом GDNF. Так, 

найменші маса тіла і зріст були виявлені у пацієнтів групи Q2, а найбільші – у 

пацієнтів групи Q4. У пацієнтів груп Q1 і Q3 маса тіла значуще не відрізнялася від 

пацієнтів групи Q1. При цьому виявлено значущі розбіжності у показниках маси тіла 

між пацієнтами груп Q1 і Q4 (p<0,01), груп Q2 і Q4 (p<0,01), а також груп Q3 і Q4 

(p<0,05). Також було виявлено значуще вищі показники зросту у пацієнтів з дуже 

високим вмістом GDNF (група Q4) у порівнянні з пацієнтами груп Q2 і Q3. Такі 

особливості, на наш погляд, можуть бути пов’язані з особливостями гендерного 

розподілу пацієнтів (табл. 5.9). Зокрема, серед пацієнтів групи Q1 питома вага 

чоловіків була найменшою (62,5 %), збільшувалася до 75,0 % у групах Q2 і Q3, і була 

найбільшою серед пацієнтів групи Q4 (94,1 %).  
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Таблиця 5.8 

Клініко-демографічні показники пацієнтів з АС в залежності від рівнів GDNF у сироватці крові 

Показник 
Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) р 

Q1 Q2 Q3 Q4 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4 

Вік, років 

39,9 ± 10,4 / 

42,5 (32,5–

45,5) 

40,0 ± 12,8 / 

38,0 (28,5–

50,5) 

43,7 ± 9,4 / 41,5 

(36,5–52,5) 

41,5 ± 10,2 / 

42,0 (36,0–

50,0) 

0,955 0,365 0,705 0,336 0,678 0,626 

Маса тіла, кг 

74,2 ± 10,4 / 

77,5 (66,5–

82,2) 

73,4 ± 10,5 / 

72,5 (65,5–

80,8) 

75,3 ± 11,4 / 

77,3 (69,0–

84,5) 

84,7 ± 5,6 / 84,5 

(80,1–87,0) 
0,734 0,777 0,002 0,559 0,002 0,012 

Зріст, м 

1,72 ± 0,08 / 

1,72 (1,66–

1,79) 

1,71 ± 0,07 / 

1,72 (1,65–

1,75) 

1,72 ± 0,06 / 

1,72 (1,66–

1,75) 

1,76 ± 0,07 / 

1,76 (1,72–

1,78) 

0,472 0,637 0,302 0,609 0,015 0,039 

Індекс маси тіла 
25,0 ± 2,6 / 25,4 

(23,4–26,7) 

25,1 ± 2,8 / 24,5 

(23,6–26,4) 

25,4 ± 2,7 / 25,9 

(24,4–26,9) 

27,5 ± 2,7 / 27,3 

(25,6–28,7) 
0,692 0,559 0,015 0,386 0,008 0,090 

Термін встановлення 

діагнозу 

5,3 ± 3,2 / 5,0 

(3,0–7,0) 

5,5 ± 5,3 / 4,5 

(1,0–7,5) 

8,2 ± 5,2 / 8,0 

(3,5–11,0) 

4,6 ± 4,8 / 4,0 

(1,0–5,0) 
0,543 0,096 0,178 0,096 0,757 0,023 

Тривалість 

захворювання від появи 

перших скарг 

6,5 ± 3,0 / 6,5 

(4,5–7,5) 

9,4 ± 7,4 / 7,0 

(5,5–10,5) 

11,6 ± 6,9 / 12,0 

(5,5–15,5) 

6,6 ± 5,3 / 6,0 

(2,0–8,0) 
0,223 0,024 0,717 0,212 0,169 0,025 

Тривалість 

захворювання від 

встановлення діагнозу 

2,1 ± 1,3 / 2,0 

(1,0–3,0) 

4,1 ± 4,1 / 3,0 

(1,0–5,5) 

4,0 ± 3,8 / 2,5 

(1,0–5,5) 

2,5 ± 1,7 / 2,0 

(1,0–4,0) 
0,160 0,263 0,607 0,877 0,323 0,387 
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Таблиця 5.9 

Гендерний розподіл, рентгенологічна стадія процесу та наявність ознак HLA B27 у пацієнтів з АС в залежності 

від рівнів GDNF у сироватці крові 

Варіації 

ознаки 

Q1 Q2 Q3 Q4 p 

абс.  % абс.  % абс.  % абс.  % 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4 

Стать 

Чоловіча 10 62,5 12 75,0 12 75,0 16 94,1 
0,352 0,352 0,035 1.000 0,149 0,149 

Жіноча 6 37,5 4 25,0 4 25,0 1 5,9 

Рентгенологічна стадія процесу (сакроілеїт) 

І стадія 3 18,8 0 0,0 0 0,0 1 5,9 0,113 0,113 0,277 1,000 0,515 0,515 

ІІ стадія 3 18,8 3 18,8 5 31,3 2 11,8 1,000 0,343 0,469 0,343 0,469 0,174 

ІІІ стадія 7 43,8 9 56,3 9 56,3 10 58,8 0,362 0,362 0,303 1,000 0,580 0,580 

IV стадія 3 18,6 4 24,9 2 12,4 4 23,5 0,500 0,500 0,500 0,327 1,000 0,358 

HLA B27 

Відсутній 7 43,8 4 25,0 2 12,5 4 23,5 
0,229 0,057 0,195 0,327 0,619 0,358 

Наявний 9 56,2 12 75,0 14 87,5 13 76,5 
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Цікаві закономірності виявлені при аналізі тривалості захворювання у 

співвідношенні з рівнями GDNF (табл. 5.8). Найбільша тривалість захворювання була 

виявлена у групі з високим рівнем GDNF (група Q3), а найменша – у групі з 

мінімальним (група Q1) і максимальним (група Q4) вмістом GDNF; при цьому 

розбіжності між групами Q3 і Q4 статистично значущі (p<0,05). Аналогічно, 

тривалість захворювання від появи перших скарг до моменту огляду була 

найбільшою у пацієнтів групи Q3, а найменшою – у пацієнтів груп Q1 і Q4. На наш 

погляд, зазначені закономірності відображують особливості динаміки GDNF у 

процесі розвитку захворювання. 

Щодо рентгенологічної стадії сакролеїту, значущих закономірностей у 

співвідношенні з рівнями GDNF не було виявлено. В усіх групах переважали пацієнти 

з ІІІ стадією процесу, причому серед пацієнтів з високими рівнями GDNF (група Q3) 

була відносно високою питома вага осіб з ІІ стадією процесу, а серед пацієнтів груп 

Q2 і Q4 – осіб з IV стадією патологічного процесу. 

HLA B27 частіше виявлявся у пацієнтів з високими рівнями GDNF: у групі Q1 

цей маркер був позитивним у 56,2 % обстежених, у групі Q3 – у 87,5 % обстежених 

(максимальна питома вага), а групах Q2 і Q4 питома вага осіб з HLA B27 була 

однаковою (75,0 % та 76,5 % відповідно). 

Особливий інтерес представляють дані аналізу співвідношення рівнів GDNF та 

показників, що характеризують НКБ (табл. 5.10). Найвищі показники виразності НКБ 

були виявлені у пацієнтів групи Q3, дещо нижчі – у групі Q1, ще нижчі – у групі Q2, 

і найнижчі – у групі Q4. Значущі розбіжності виявлені при порівнянні показників груп 

Q1 і Q4, та груп Q3 і Q4 (p<0,05). Виявлені закономірності відображують складний 

характер взаємозв’язків між нейробіологічними і клінічними факторами, і 

дозволяють пояснити їх нелінійний характер. На нашу думку, одержані дані свідчать 

про необхідність враховувати не лише абсолютні показники вмісту GDNF, а й 

патодинаміку захворювання. Очевидно, що GDNF відіграє важливу роль у клінічній 

феноменології АС взагалі, і АС з НКБ зокрема, однак, патогенетичні механізми АС, 

до яких залучений GDNF, є надзвичайно складними, і вимагають тривалого 

ґрунтовного вивчення.  
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Таблиця 5.10 

Показники нейропатичного болю у пацієнтів з АС в залежності від рівнів GDNF у сироватці крові 

Показник 
Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) р 

Q1 Q2 Q3 Q4 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4 

Показник за LANSS 
10,7 ± 5,6 / 

12,0 (5,0–15,0) 

8,8 ± 5,3 / 9,5 

(3,0–13,5) 

11,3 ± 5,6 / 

13,0 (8,5–15,5) 

6,1 ± 5,2 / 5,0 

(3,0–7,0) 
0,334 0,805 0,029 0,263 0,224 0,027 

Показник за DN4 
4,1 ± 2,6 / 4,0 

(2,0–6,0) 

3,6 ± 2,4 / 3,5 

(2,0–5,0) 

4,3 ± 2,0 / 5,0 

(3,0–5,5) 

2,1 ± 1,5 / 2,0 

(1,0–2,0) 
0,648 0,789 0,019 0,400 0,053 0,003 

Показник за StEP 

23,2 ± 5,6 / 

22,0 (19,5–

28,0) 

23,6 ± 3,6 / 

24,0 (20,5–

26,5) 

24,1 ± 3,8 / 

24,0 (21,0–

26,0) 

21,3 ± 3,9 / 

21,0 (19,0–

24,0) 

0,622 0,427 0,426 0,718 0,115 0,036 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



127 
 

 У цьому контексті  важливим є аналіз результатів співвідношення рівнів GDNF 

та показників активності патологічного процесу та функціональної здатності 

пацієнтів з АС (табл. 5.11). 

 Дані щодо оцінки активності патологічного процесу за даними різних методик 

у контексті вмісту GDNF є неоднозначними.  

Загальною закономірністю при використанні шкали BASDAI виявилися 

найбільш високі показники активності у пацієнтів групи Q3, дещо нижчі – у пацієнтів 

групи Q2, ще нижчі – у пацієнтів групи Q1, і найнижчі – у пацієнтів групи Q4. 

Розбіжності при порівнянні показників груп між собою статистично незначущі (при 

порівнянні груп Q3 і Q4 рівень статистичної значущості розбіжностей близький до 95 

%). 

Натомість, при використанні шкали ASDAS найбільш високі показники були 

виявлені у пацієнтів групи Q2, близькими були також показники у групах Q3 і Q1, і 

найнижчою активність захворювання була у пацієнтів з максимальними значеннями 

GDNF. Розбіжності статистично значущі при порівнянні груп Q3 і Q4 (p<0,01), 

близькі до прийнятого рівня статистичної значущості при порівнянні груп Q2 і Q4. 

Показник ШОЕ за Вестергреном був найвищим у пацієнтів групи Q2, дещо 

нижчим – у пацієнтів Q3, і найнижчим – у пацієнтів групи Q4. Розбіжності 

статистично значущі при порівнянні груп Q2 і Q4 (p<0,05). 

Показники функціональної здатності пацієнтів не виявили значущих 

відмінностей між групами залежно від вмісту GDNF. При цьому закономірності 

функціональної здатності відрізнялися в залежності від методики оцінки. Так, за 

даними оцінки функціональної здатності за BASMI виявилися найвищими у пацієнтів 

Q1, тоді як у пацієнтів решти груп показники були близькими. Натомість, за даними 

оцінки за BASFI найбільш високі показники були виявлені у пацієнтів групи Q3, дещо 

менші – у пацієнтів групи Q2, і найменші – у пацієнтів груп Q1 і Q4. На нашу думку, 

такі результати відображують складний характер зв’язків між рівнями GDNF та 

функціональною здатністю пацієнтів, і підтверджують необхідність враховувати 

патодинаміку процесу. 

Цікаві дані отримані також при аналізі показників стану здоров’я (табл. 5.12).
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Таблиця 5.11 

Показники активності патологічного процесу та функціональної здатності пацієнтів з АС в залежності від рівнів 

GDNF у сироватці крові 

Показник 
Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) р 

Q1 Q2 Q3 Q4 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4 

Показник за BASDAI 
5,2 ± 1,6 / 5,3 

(4,4–5,9) 

5,5 ± 1,8 / 5,5 

(4,4–6,2) 

5,8 ± 1,9 / 6,0 

(4,3–6,8) 

4,6 ± 1,7 / 4,1 

(3,2–5,5) 
0,748 0,485 0,182 0,597 0,087 0,052 

Показник за ASDAS-ESR 
3,4 ± 0,7 / 3,6 

(2,8–3,8) 

3,7 ± 0,9 / 3,5 

(2,9–4,3) 

3,6 ± 0,8 / 3,6 

(3,2–4,2) 

3,1 ± 0,6 / 3,0 

(2,9–3,2) 
0,584 0,545 0,104 0,989 0,051 0,007 

Показник за BASMI 
5,0 ± 2,8 / 5,0 

(3,0–7,0) 

3,6 ± 1,8 / 4,0 

(3,0–5,0) 

3,4 ± 2,0 / 4,0 

(1,5–5,0) 

3,6 ± 2,3 / 3,0 

(2,0–5,0) 
0,104 0,087 0,171 0,939 0,771 0,899 

Показник за BASFI 
4,6 ± 2,3 / 5,1 

(2,7–6,6) 

4,8 ± 2,3 / 5,6 

(3,3–6,2) 

5,4 ± 2,4 / 5,2 

(4,8–6,9) 

4,3 ± 2,3 / 4,5 

(2,8–5,3) 
0,692 0,509 0,552 0,584 0,220 0,140 

ШОЕ за Вестергреном 

27,7 ± 8,9 / 

29,5 (23,0–

34,0) 

37,3 ± 17,3 / 

30,0 (25,0–

52,5) 

34,1 ± 14,9 / 

33,5 (24,5–

42,5) 

25,3 ± 11,2 / 

24,0 (18,0–

38,0) 

0,168 0,234 0,563 0,806 0,033 0,097 
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Таблиця 5.12 

Показники стану здоров’я пацієнтів з АС в залежності від рівнів GDNF у сироватці крові 

Показник 
Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) р 

Q1 Q2 Q3 Q4 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4 

Показник за ASAS-HI 6,0 ± 2,7 / 6,0 

(3,5–8,0) 

7,6 ± 1,9 / 7,5 

(6,0–9,0) 

7,0 ± 2,0 / 7,0 

(5,5–8,0) 

6,4 ± 2,2 / 6,0 

(5,0–8,0) 
0,055 0,222 0,701 0,379 0,105 0,398 

Показник за ASAS-EF 3,9 ± 2,4 / 3,5 

(3,0–4,5) 

3,3 ± 1,1 / 4,0 

(2,5–4,0) 

3,1 ± 1,0 / 3,0 

(2,0–3,5) 

3,6 ± 2,3 / 3,0 

(3,0–4,0) 
0,769 0,275 0,711 0,357 0,911 0,525 

Показник за BAS-G 7 діб 6,5 ± 2,1 / 6,5 

(5,5–8,0) 

5,6 ± 2,2 / 6,0 

(4,0–7,0) 

5,6 ± 1,9 / 5,0 

(5,0–6,5) 

5,8 ± 1,7 / 5,0 

(5,0–7,0) 
0,251 0,151 0,169 0,730 0,869 0,779 

Показник за BAS-G 6 

місяців 

6,7 ± 2,3 / 6,5 

(5,5–8,0) 

4,9 ± 2,8 / 5,0 

(3,0–7,5) 

5,2 ± 2,8 / 5,0 

(3,5–7,0) 

5,1 ± 2,1 / 5,0 

(3,0–6,0) 
0,080 0,123 0,040 0,718 0,942 0,702 

Показник за BAS-G 

середній 

6,6 ± 2,0 / 6,5 

(5,3–8,0) 

5,3 ± 2,2 / 5,5 

(3,0–7,5) 

5,4 ± 2,1 / 5,5 

(4,8–6,8) 

5,4 ± 1,7 / 5,0 

(4,0–6,0) 
0,121 0,120 0,062 0,998 0,758 0,550 

Показник за HAQ 0,9 ± 0,5 / 0,9 

(0,4–1,4) 

1,0 ± 0,4 / 1,0 

(0,8–1,3) 

1,0 ± 0,4 / 0,9 

(0,8–1,4) 

0,9 ± 0,6 / 0,9 

(0,8–1,1) 
0,438 0,344 0,997 0,909 0,309 0,363 
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Розподіл пацієнтів за показниками стану здоров’я в залежності від рівнів GDNF 

також різнився за даними різних методик. Так, за результатами оцінки з 

використанням шкали ASAS-HI найвищі показники були виявлені у пацієнтів групи 

Q2, менші – у групах Q3 і Q4, і найменші – у пацієнтів Q1, тобто, пацієнти з 

найнижчим вмістом GDNF характеризувалися найгіршим станом здоров’я. 

За даними ASAS-EF найвищі показники були виявлені у пацієнтів групи Q1, 

менші – у пацієнтів Q4, і найменші – у пацієнтів груп Q2 і Q3; 

 розбіжності між групами статистично не значущі (p>0,05). 

При аналізі оцінок за BAS-G було виявлено, що найвищі показники були 

притаманні пацієнтами групи Q1, при цьому за BAS-G 7 діб показники у решти груп 

були близькими (незначно вищими у групі Q4), за BAS-G 6 місяців показники у 

групах Q3 і Q4 були практично однаковими, а у пацієнтів групи Q2 – найнижчими 

(розбіжності статистично значущі при порівнянні груп Q1 і Q4, p<0,05), а за 

показником BAS-G середній показники у групах Q2, Q3 і Q4 практично не 

відрізнялися. 

Показник за HAQ у всіх досліджених групах виявився практично однаковим, 

значущі розбіжності між групами були відсутні. 

Аналіз показників ЯЖ у контексті вмісту GDNF виявив, що найгірший рівень 

специфічної ЯЖ за даними шкали ASQoL (найвищі показники) були виявлені у 

пацієнтів групи Q3, дещо кращий – у групі Q2, і найкращі – у групах Q4 і Q1 (табл. 

5.12). При цьому розбіжності у показниках між групами статистично не значущі. 

Натомість, дані оцінки загальної ЯЖ за даними шкали якості життя I. Mezzich 

et al. практично не відрізнялися у різних групах. Дещо вищий рівень загального 

показника ЯЖ був виявлений у пацієнтів Q3, близьким – у пацієнтів Q1 і Q4, і 

найнижчим – у пацієнтів Q2, при  цьому розбіжності між групами були статистично 

не значущими.  

При цьому показники у сфері суб’єктивного благополуччя/задоволеності були 

незначно вищими у пацієнтів групи Q4, дещо нижчими – у пацієнтів груп Q3 і Q1, і 

найнижчими – у пацієнтів групи Q2. У сфері виконання соціальних ролей найвищі 

показники ЯЖ були виявлені у пацієнтів групи Q3, дещо нижчі – у пацієнтів групи 
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Q4, ще нижчі – у пацієнтів групи Q1, і найнижчими – у пацієнтів групи Q2. 

Розбіжності у показниках ЯЖ між групами статистично не значущі. За сферою 

зовнішніх життєвих умов найбільш високий показник ЯЖ був виявлений у пацієнтів 

групи Q1, незначуще меншим він був у пацієнтів групи Q3, і найменшим – у пацієнтів 

груп Q2 і Q4. 

Аналіз показників стану психічної сфери в залежності від рівня GDNF виявив 

деякі відмінності між групами, хоча рівень статистичної значущості розбіжностей був 

невисоким (табл. 5.14). 

Так, показник депресії за даними The Zung Self-Rating Depression Scale бува 

найвищим у пацієнтів групи  Q1, дещо нижчими – у пацієнтів групи Q2, ще нижчими 

– у пацієнтів групи Q3, і найнижчими – у пацієнтів групи Q4, тобто, простежується 

тенденція до зменшення рівня депресії по мірі збільшення рівня GDNF, що повністю 

співпадає з описаними вище закономірностями. Водночас, слід зауважити, що рівень 

статистичної значущості розбіжностей при порівнянні показників був невисоким, що 

підтверджує думку про складний нелінійний характер зв’язку між рівнем GDNF та 

афективними проявами. 

Менш чіткими виявилися закономірності щодо показників особистісної та 

реактивної тривожності у контексті рівнів GDNF (табл. 5.14). Найбільш високий 

рівень ОТ був виявлений у пацієнтів групи Q2 (у цій групі він відповідав високому 

рівню, в інших групах – помірному), менший – у пацієнтів групи Q1, і найменшим, 

практично однаковим – у групах Q3 і Q4. При цьому розбіжності у показниках ОТ 

між групами були статистично не значущими. Показник РТ перевищував межу 

високого рівня у всіх групах, крім групи Q3. Найвищим він виявився у пацієнтів груп 

Q4 і Q2, дещо нижчим – у пацієнтів групи Q1, і найнижчим – у пацієнтів групи Q3. 

Розбіжності між групами статистично не значущі. 

Показник за шкалою MMSE у пацієнтів усіх груп виявився близьким, при цьому 

найбільші значення показника були виявлені у пацієнтів групи Q4, а у пацієнтів груп 

Q1, Q2 і Q3  показники були практично однаковими. Статистично значущих 

розбіжностей у показниках між групами не виявлено.
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Таблиця 5.13 

Показники якості життя пацієнтів з АС в залежності від рівнів GDNF у сироватці крові 

Показник 
Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) р 

Q1 Q2 Q3 Q4 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4 

Показник за ASQoL 8,1 ± 6,0 / 6,5 

(4,0–13,0) 

9,0 ± 4,4 / 8,0 

(5,5–12,0) 

10,3 ± 4,6 / 

11,0 (7,5–14,0) 

8,2 ± 4,4 / 7,0 

(5,0–11,0) 
0,558 0,257 0,828 0,344 0,600 0,164 

Суб’єктивне благополуччя / 

задоволеність 

13,4 ± 4,4 / 

15,0 (11,0–

17,0) 

12,8 ± 4,9 / 

14,0 (9,5–17,5) 

13,7 ± 4,1 / 

13,5 (10,5–

15,5) 

14,6 ± 6,1 / 

15,0 (9,0–21,0) 
0,760 0,864 0,575 0,791 0,437 0,600 

Виконання соціальних 

ролей 

23,9 ± 6,8 / 

26,5 (20,5–

27,0) 

22,6 ± 7,2 / 

22,0 (18,5–

29,0) 

25,7 ± 8,4 / 

26,5 (18,0–

33,5) 

24,4 ± 7,8 / 

27,0 (18,0–

30,0) 

0,568 0,518 0,690 0,316 0,539 0,588 

Зовнішні життєві умови 25,1 ± 6,0 / 

27,5 (23,5–

28,5) 

23,9 ± 5,5 / 

24,0 (19,0–

30,0) 

24,5 ± 5,1 / 

25,5 (20,0–

29,0) 

23,4 ± 6,1 / 

27,0 (20,0–

28,0) 

0,635 0,719 0,346 0,834 0,745 0,612 

Загальний показник якості 

життя 

6,2 ± 1,7 / 6,9 

(5,4–7,2) 

5,9 ± 1,7 / 5,9 

(4,8–7,5) 

6,4 ± 1,6 / 6,9 

(5,1–7,6) 

6,2 ± 1,9 / 6,9 

(4,8–8,0) 
0,706 0,706 0,639 0,534 0,505 0,914 
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Таблиця 5.14 

Показники виразності змін у психічній сфері у пацієнтів з АС в залежності від рівнів GDNF у сироватці крові 

Показник 
Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) р 

Q1 Q2 Q3 Q4 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4 

Показник депресії за The 

Zung Self-Rating Depression 

Scale 

53,4 ± 11,7 / 

56,5 (45,5–

64,0) 

51,4 ± 14,0 / 

55,5 (41,0–

61,5) 

49,4 ± 15,1 / 

56,0 (40,0–

58,5) 

43,8 ± 15,6 / 

47,0 (27,0–

57,0) 

0,835 0,385 0,056 0,473 0,125 0,470 

Показник особистісної 

тривожності 

44,3 ± 9,6 / 

43,5 (36,5–

48,0) 

47,5 ± 11,4 / 

51,0 (39,0–

56,5) 

43,6 ± 11,9 / 

43,0 (32,5–

54,5) 

43,2 ± 13,0 / 

44,0 (28,0–

55,0) 

0,417 0,925 0,978 0,299 0,357 0,800 

Показник реактивної 

тривожності 

46,1 ± 11,1 / 

44,0 (37,5–

56,0) 

47,6 ± 12,4 / 

49,5 (38,5–

58,5) 

44,8 ± 13,5 / 

44,5 (35,0–

56,0) 

47,7 ± 15,5 / 

45,0 (32,0–

62,0) 

0,865 0,763 0,732 0,559 0,815 0,505 

Показник за шкалою 

MMSE 

27,3 ± 2,2 / 

27,0 (26,0–

29,0) 

27,2 ± 1,8 / 

27,0 (26,0–

28,5) 

27,4 ± 1,8 / 

27,0 (26,0–

29,0) 

28,1 ± 2,1 / 

29,0 (27,0–

30,0) 

0,716 0,893 0,200 0,847 0,134 0,219 
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Таким чином, виявлені закономірності свідчать про складний характер зв’язків 

рівня GDNF та НБ. Одержані дані дозволяють констатувати, що наявність НБ 

супроводжується значущим зниженням рівня GDNF, однак, роль GDNF у 

патогенетичних механізмах НБ при АС є складною. Це стосується не лише НБ, а й 

активності патологічного процесу, функціональної здатності пацієнтів та стану їх 

здоров’я, де також виявлені певні зв’язки з рівнем GDNF. Також можна стверджувати, 

що зменшення рівня GDNF супроводжується зростанням рівня депресії (цей зв'язок, 

очевидно, опосередкований негативним впливом на психіку пацієнтів з АС і НКБ 

хронічного больового синдрому, що дає підстави розглядати GDNF як засіб контролю 

больових відчуттів в якості чинника, що може зменшувати виразність депресивних 

проявів при НБ у хворих на АС). 

 Виявлені закономірності слід враховувати при розробці лікувально-

реабілітаційних заходів при АС з НКБ.   

 

Висновки до розділу 5 

 Вивчення особливостей рівнів гліального нейротрофічного фактора (GDNF) у 

хворих на АС залежно від НБ дозволило встановити, що у пацієнтів, у яких не 

виявлено НБ, показники GDNF перебували у межах 3,0-4,5 пг/мл (4,344 ± 2,936 

пг/мл), тоді як у пацієнтів з наявним НБ спостерігалися суттєво нижчі показники 

GDNF (2,644 ± 1,166 пг/мл), що свідчить про можливу патогенетичну роль GDNF у 

механізмах НБ при АС. Це підтверджено виявленим зворотним кореляційним 

зв’язком між показниками виразності НБ і рівнем GDNF (за DN4 rS=0,308, р=0,013, за 

LANNS rS=0,253, р=0,042). 

  Кореляції між вмістом GDNF та показниками активності патологічного процесу 

та функціональної здатності пацієнта були слабкими і зворотними, статистично не 

значущими (p>0,05). 

 Виявлено значущі (p<0,05) кореляційні зв’язки рівня GDNF з показниками за 

BAS-G 6 місяців (rS=-0,269, р=0,029) і BAS-G середній (rS=0,265, р=0,033). 

 Вищий рівень GDNF загалом асоціювався з вищими показниками якості життя, 

однак, кореляції були статистично не значущими (p>0,05). 
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 Виявлено значущі (p<0,05) зворотні кореляції рівня GDNF з показником 

депресії за The Zung Self-Rating Depression Scale (rS=0,293, р=0,018), що дозволяє 

розглядати GDNF як актуальний чинник психопатогенезу депресії при АС з НБ. 

 При аналізі відмінностей у різних клініко-демографічних, антропологічних, 

клініко-біологічних та психосоціальних характеристиках в залежності від рівнів 

GDNF були виявлені гендерні відмінності, розбіжності у показниках маси тіла, 

зросту, активності процесу, функціональної здатності пацієнтів, а також 

характеристик НБ, що свідчить про важливість урахування патодинаміки АС при 

оцінці ролі GDNF у патогенетичних механізмах та клінічній феноменології АС 

взагалі, і АС з НКБ зокрема.  

Виявлені закономірності свідчать про складний характер зв’язків рівня GDNF 

та НБ. Встановлено, що наявність НБ супроводжується значущим зниженням рівня 

GDNF. 

 Виявлені закономірності слід враховувати при розробці лікувально-

реабілітаційних заходів при АС з НКБ.   

 

Результати, викладені у даному розділі, опубліковані в наступних наукових 

 

1. Кедик І.О. Станіславчук М.А. Рівні гліального нейротрофічного фактора в крові 

хворих на анкілозивний спондиліт: зв’язок з нейропатичним компонентом больового 

синдрому // Український ревматологічний журнал. 2023. №2. С. 92. 
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РОЗДІЛ 6 

СТАН ПСИХОЕМОЦІЙНОГО РЕАГУВАННЯ ПАЦІЄНТІВ З АНКІЛОЗИВНИМ 

СПОНДИЛІТОМ ЗАЛЕЖНО ВІД НАЯВНОСТІ НЕЙРОПАТИЧНОГО 

КОМПОНЕНТА БОЛЬОВОГО СИНДРОМУ 

 

6.1. Особливості емоційних реакцій при анкілозивному спондиліті 

 

АС – важке захворювання, яке вражає переважно людей працездатного віку, 

призводить до їх інвалідизації, а в окремих випадках – до втрати здатності до 

самообслуговування. У зв’язку з цим закономірним є виникнення у хворих комплексу 

несприятливих психоемоційних реакцій, які у свою чергу, суттєво впливають на 

соматичний стан пацієнтів за механізмом психосоматичних і соматопсихічних 

зв’язків. Вивчення цих реакцій має важливе значення для комплексного розуміння 

патогенетичних механізмів, що лежать в основі патологічних проявів при АС. 

Особливого значення такі реакції набувають у контексті НБ, який є додатковим 

потужним психотравмуючим фактором, і вносить вагомий внесок у формування 

психопатологічних змін при АС. 

Нами були вивчені основні психопатологічні прояви, асоційовані з АС, з 

урахуванням НБ. Це дозволило виявити ряд важливих закономірностей. 

Виявлено, що основу психопатологічних реакцій при АС складають афективні 

прояви, насамперед, депресивні та тривожні. Наявність депресивних і тривожних 

психопатологічних феноменів, що складають стрижневу психопатологічну 

симптоматику АС, є закономірною реакцією пацієнта на усвідомлення наявності у 

себе важкого інвалідізуючого захворювання, песимістичної оцінки майбутнього 

перебігу хвороби, а також неприємних суб’єктивних відчуттів, пов’язаних із 

захворюванням, насамперед, больових. 

Так, оцінка виразності депресії за опитувальником The Zung Self-Rating 

Depression Scale, засвідчила, що загалом у пацієнтів з АС цей показник був на рівні 

51,5 ± 11,9 балів, що відповідає легкій депресії (показник у межах 50-59 балів).  
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 Таблиця 6.1 

Кількісні показники виразності депресії за опитувальником 

The Zung Self-Rating Depression Scale (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з НКБ  

(n=48) 

Показник за The 

Zung Self-Rating 

Depression Scale 

51,5 ± 11,9 / 56,5 

(47,0–60,0) 

48,1 ± 13,1 / 53,0 

(39,0–58,0) 

58,1 ± 4,6 / 58,0 

(55,0–61,0) 
0,001 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

При цьому у пацієнтів без НБ середній показник склав 48,1 ± 13,1 балів, що 

відповідає відсутності ознак депресії (хоча й є близьким до верхньої межі норми), а у 

пацієнтів з НБ - 58,1 ± 4,6 балів, що відповідає легкій депресії, і наближається до 

нижньої межі показника помірної депресії (табл. 6.1, рис. 6.1). Розбіжності у 

показниках пацієнтів з НБ та без НБ статистично значущі (p<0,01).  

 

Рис. 6.1. Показники депресії за опитувальником The Zung Self-Rating Depression 

Scale (у балах) у пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю 

(квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – інтерквартильний 

діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, ** - розбіжності 

значущі, p<0,01) 
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 При цьому виявлено суттєві відмінності у розподілі пацієнтів на групи за 

виразністю депресивних проявів в залежності від наявності або відсутності НБ (табл. 

6.2, рис. 6.2). 

Таблиця 6.2 

Розподіл пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю при АС на 

групи за виразністю депресії 

Групи за виразністю 

депресії 

Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 
р 

абс.  % абс.  % абс.  % 

Відсутність ознак депресії 41 28,9 39 41,5 2 4,2 0,001 

Легка депресія 64 45,1 38 40,4 26 54,2 0,084 

Помірна депресія 37 26,0 17 18,1 20 41,6 0,027 

Всього 142 100,0 94 100,0 48 100,0  

 

 

Рис. 6.2. Структура ступенів виразності депресії за опитувальником The Zung 

Self-Rating Depression Scale у пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного 

болю 

  

Як видно з табл. 6.2 і рис 6.2, загалом у 28,9 % всіх пацієнтів з АС показники за  

опитувальником The Zung Self-Rating Depression Scale відповідали відсутності ознак 
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депресії, у 45,1 % - ознакам легкої депресії, у 26,0 % - помірної депресії. Однак, при 

цьому більшість пацієнтів без НБ не виявляли ознак депресії (41,5 %), ще у 40,4 % 

виявлено ознаки легкої депресії, і лише у 18,1 % - помірної, тоді як серед пацієнтів з 

НБ не виявлено ознак депресії лише у 4,2 %, легка депресія мала місце у 54,2 %, і у 

41,6 % обстежених показник відповідав помірній депресії.  

Ці дані переконливо свідчать про тісну асоційованість НБ при АС з 

депресивними проявами. 

 Важливе місце у картині психопатологічних змін при АС займають прояви 

тривожності. Нами були вивчені особливості реактивної (РТ) та особистісної (ОТ) 

тривожності у хворих на АС з наявністю та відсутністю НБ. Кількісні показники 

тривожності наведені у табл. 6.3 та на рис. 6.3 і 6.4. 

 Таблиця 6.3 

Кількісні показники виразності реактивної та особистісної тривожності за 

шкалою С. Spilberger (у балах) 

Вид тривожності 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

Реактивна 

тривожність 

47,2 ± 12,2 / 

47,5 (38,0–58,0) 

45,5 ± 12,7 / 

46,5 (33,0–55,0) 

50,4 ± 10,5 / 

50,0 (42,0–59,5) 
0,035 

Особистісна 

тривожність 

45,5 ± 10,1 / 

44,0 (40,0–55,0) 

43,7 ± 10,6 / 

44,0 (35,0–54,0) 

49,0 ± 8,2 / 47,5 

(43,0–56,0) 
0,020 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

 Середнє значення показника реактивної тривожності у всіх обстежених 

пацієнтів склало 47,2 ± 12,2 балів при граничному значенні високого рівня 

тривожності у 45 балів. При цьому слід зазначити, що й пацієнти без НБ виявили 

достатньо високі рівні тривожності: середнє значення показника у них склало 45,5 ± 

12,7 балів, що свідчить про суттєвий психотравмуючий вплив АС і вагому 

індивідуальну значущість стресу захворювання для пацієнтів. Очевидно, що НКБ 

істотно посилює стрес при АС, що проявляється значуще (p<0,05) вищими 
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показниками реактивної тривожності у пацієнтів з НБ: 50,4 ± 10,5 балів. Це дозволяє 

нам розглядати НБ як додатковий несприятливий чинник впливу на психоемоційну 

сферу пацієнтів. 

 

Рис. 6.3. Показники реактивної тривожності за шкалою С. Spilberger (у балах) у 

пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю (квадратами позначені 

медіани значень, прямокутниками – інтерквартильний діапазон, горизонтальними 

рисками – діапазон значень показників, * - розбіжності значущі, p<0,05; ** - 

розбіжності значущі, p<0,01) 

 

 При аналізі ОТ було виявлено, що показники її у групі пацієнтів без НБ 

відповідають середньому рівню (43,7 ± 10,6 балів), тоді як у пацієнтів з НБ – високому 

рівню (49,0 ± 8,2 балів); розбіжності між групами статистично значущі (p<0,05). 

Середнє значення показника ОТ у всіх пацієнтів з АС склало 45,5 ± 10,1 балів, що 

незначно (на 0,5 балів) перевищує межу високого рівня. ОТ як стійка характеристика 

особистості, у хворих на АС відображує насамперед формування 

патохарактерологічних рис внаслідок тривалого соматогенного впливу, що 

проявляються у тривожному очікуванні негативних наслідків хвороби, обмеження 

працездатності, здатності до самообслуговування, а у пацієнтів з НБ – також 

додаткового хронічного больового подразнення.  
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Рис. 6.4. Показники особистісної тривожності за шкалою С. Spilberger (у балах) 

у пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю (квадратами позначені 

медіани значень, прямокутниками – інтерквартильний діапазон, горизонтальними 

рисками – діапазон значень показників, * - розбіжності значущі, p<0,05; ** - 

розбіжності значущі, p<0,01) 

 

 Аналіз розподілу досліджених пацієнтів на групи в залежності від рівня РТ 

підтвердив описані вище тенденції (табл. 6.4, рис. 6.5). 

Таблиця 6.4 

Розподіл пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю при АС на 

групи за рівнем реактивної тривожності 

Рівень реактивної 

тривожності 

Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 
р 

абс.  % абс.  % абс.  % 

Низький 14 9,9 13 13,8 1 2,1 0,020 

Середній 49 34,5 34 36,2 15 31,3 0,348 

Високий 79 55,6 47 50,0 32 66,6 0,043 

Всього 142 100,0 94 100,0 48 100,0  
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 Як видно з табл. 6.4 і рис. 6.5, низький рівень РТ у пацієнтів з НБ виявлений 

лише в одиничному випадку, тоді як серед пацієнтів без НБ таких 13,8 % (p<0,05); 

питома вага пацієнтів з середнім рівнем РТ в обох групах приблизно однакова – 31,3 

% проти 36,2 % відповідно (p>0,05), а от пацієнтів з високим рівнем РТ значуще 

більше серед тих, у кого наявний НКБ – 66,6 % проти  50,0 % (p<0,05). 

 

Рис. 6.5 Структура ступенів реактивної тривожності за шкалою С. Spilberger у 

пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю 

  

Аналогічні закономірності виявлені й при аналізі ОТ (табл. 6.5, рис. 6.6). 

Таблиця 6.5 

Розподіл пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю при АС на 

групи за рівнем особистісної тривожності 

Рівень особистісної 

тривожності 

Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 
р 

абс.  % абс.  % абс.  % 

Низький 22 15,5 19 20,2 3 6,3 0,022 

Середній 57 40,1 39 41,5 18 37,5 0,392 

Високий 63 44,4 36 38,3 27 56,2 0,032 

Всього 142 100,0 94 100,0 48 100,0  
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 Пацієнтів з низькими рівнями ОТ було значуще більше серед тих, у кого був 

відсутній НКБ – 20,2 % проти 6,3 % (p<0,05), питома вага пацієнтів з середніми 

рівнями ОТ в обох групах значуще не відрізнялася – відповідно 41,5 % і 37,5 % 

(p>0,05), а пацієнти з високими рівнями ОТ значуще частіше виявлялися у групі з 

наявністю НБ – 56,2 % проти 38,3 % (p<0,05).  

 

Рис. 6.6 Структура ступенів особистісної тривожності за шкалою С. Spilberger 

у пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю 

 

Підвищені рівні ОТ у пацієнтів з НБ свідчать про негативний вплив больового 

компонента на формування стійких змін характеру, хронізації несприятливих 

психологічних реакцій та посилення взаємного впливу соматичної і психічної 

складових у клінічній картині АС. Наявність таких стійких патохарактерологічних 

рис є важливим аргументом, що обґрунтовує доцільність введення до комплексу 

лікувально-реабілітаційних заходів при АС з НКБ психофармакологічної корекції. 

Така корекція діє не лише на психічний стан пацієнта, а й через систему 

соматопсихічних та психосоматичних взаємозв’язків – на загальний стан здоров’я, 

збільшуючи терапевтичний потенціал і сприяючи кращим результатам комплексного 

лікування. 
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 6.2. Деякі особливості когнітивного функціонування пацієнтів з нейропатичним 

компонентом больового синдрому при анкілозивному спондиліті 

 

 Когнітивна сфера є важливою складовою психічного функціонування індивіда. 

Соматичні захворювання часто супроводжуються когнітивними порушеннями 

внаслідок гіпоксії головного мозку, інтоксикації та больового синдрому, що 

супроводжуються зниженням уваги, здатності до запам’ятовування, порушеннями 

виконавчої функції.  

Водночас, повноцінне дослідження когнітивних порушень функції вимагає 

складного методологічного забезпечення і тривалого часу на виконання 

обстежуваним відповідних тестів, що не входило у завдання нашого дослідження. 

Однак, ми вважали необхідним вивчити стан когнітивної сфери і дати базову 

характеристику когнітивних змін як важливої складової комплексу 

психопатологічних трансформацій, асоційованих з НКБ при АС. Для цього нами було 

вивчено стан когнітивної функції за допомогою Mini-Mental State Examination 

(MMSE), що дозволило виявити певні зміни у когнітивній сфері (табл. 6.6, рис. 6.7). 

Таблиця 6.6 

Показники оцінки психічного статусу за шкалою MMSE у пацієнтів з 

наявністю та відсутністю нейропатичного болю 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

Р Усі пацієнти 

(n=142) 

Пацієнти без 

НКБ  

(n=94) 

Пацієнти з 

НКБ  

(n=48) 

MMSE 
27,46 ± 1,77 / 

27,0 (26,0–28,0) 

28,06 ± 1,64 / 

28,0 (27,0–29,0) 

26,29 ± 1,39 / 

27,0 (26,0–27,0) 
0,002 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

Загалом, пацієнти з АС виявили ознаки помірних когнітивних порушень, при 

цьому середній показник був близьким до нижньої межі легких когнітивних 

порушень: 27,46 ± 1,77 балів. Водночас, виявлено суттєві відмінності між пацієнтами 

з наявністю та відсутністю НБ. Так, якщо у пацієнтів без НБ показник за шкалою 
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MMSE відповідав легким когнітивним порушенням, близьким до нижньої межі 

норми: 28,06 ± 1,64 балів, то у пацієнтів з НБ показник відповідав ознакам помірних 

когнітивних порушень: 26,29 ± 1,39 балів. Розбіжності між групами статистично 

значущі (p<0,01). 

 

Рис. 6.7. Показники за MMSE (у балах) у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – 

інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, 

* - розбіжності значущі, p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

 Наявність легких когнітивних порушень у пацієнтів з АС без наявності НБ може 

бути пояснене насамперед впливом депресивної симптоматики, що супроводжується 

погіршенням здатності до концентрації уваги та труднощами запам’ятовування та 

відтворення інформації, а також високим рівнем тривоги, що також утруднює 

когнітивне функціонування. Водночас, слід зауважити, що майже половину (48,9 %) 

серед хворих без НБ складали пацієнти з відсутністю когнітивних порушень, ще у 

17,0 % було виявлено ознаки легких когнітивних порушень, і лише у 34,1 % пацієнтів 

були наявні ознаки помірних когнітивних розладів. 

 Натомість, серед пацієнтів з наявністю НБ лише у одного пацієнта (2,1 %) не 

було виявлено ознак когнітивних порушень, ще у 16,7 % виявлено ознаки легких 
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когнітивних порушень, у 70,8 % - помірних когнітивних порушень, і у 10,4 % були 

виявлені ознаки виражених когнітивних порушень. На нашу думку, негативний вплив 

НБ на когнітивне функціонування реалізується як через пряму дію больового 

подразнення, що різко погіршує концентрацію уваги, знижує здатність до 

запам’ятовування та відтворення інформації, погіршує виконавчі функції, так і 

опосередковано, через більш виражені афективні порушення, насамперед, депресивні 

та тривожні. Синергічний вплив цих несприятливих факторів посилює когнітивні 

розлади і погіршує загальний стан психічного функціонування пацієнтів з НБ при АС.  

 Таким чином, одержані нами дані дають підстави говорити  про комплексний 

несприятливий вплив НКБ при АС на стан психоемоційної сфери пацієнтів і про 

загальне погіршення їх психічного функціонування. 

 

6.3. Кореляційні зв’язки між активністю АС (BASDAI), показниками 

функціональних розладів (BASMI, BASFI, маркерами нейропатичного больового  

синдрому (LANSS, DN4) та психопатологічною симптоматикою 

У попередніх підрозділах наведено дані, які підтверджують наявність у хворих 

на АС з НКБ виразних змін у психоемоційній сфері. Водночас, для розуміння 

патогенетичних зв’язків та розробки адресних лікувально-реабілітаційних заходів для 

пацієнтів з НКБ при АС надзвичайно важливою є кількісна оцінка зв’язку між клініко-

феноменологічними факторами, індикаторами яких є показники функціональних 

порушень та активності АС і виразності НКБ, з одного боку, і показниками виразності 

різної психопатологічної симптоматики. Використання сучасних методів статистико-

математичного аналізу дозволило нам з високою достовірністю визначити 

особливості кореляційних зв’язків між цими факторами та дати їм кількісну оцінку. 

Як видно з табл. 6.7, існує значущий прямий кореляційний зв'язок між станом 

функціональних порушень і активності процесу та виразністю психопатологічної 

симптоматики. Зв'язок прямий (при зростанні показників за шкалами BASDAI, 

BASMI та BASFI зростають показники виразності психопатологічної симптоматики).  
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 Таблиця 6.7 

Кореляційні зв’язки між показниками активності процесу, функціональними розладами, маркерами НКБ та 

індикаторами психопатологічного стану пацієнтів  

Показник 

Показники кореляційного зв’язку за шкалами 

BASDAI BASMI BASFI LANSS DN4 

rS p rS p rS P rS p rS p 

Опитувальник The Zung Self-Rating Depression Scale 

Показник за The Zung Self-Rating 

Depression Scale 
0,382 0,001 0,169 0,044 0,317 0,001 0,505 0,001 0,474 0,001 

Шкали особистісної та реактивної тривожності за шкалою С.Spilberger 

Показник особистісної тривожності 0,155 0,066 0,144 0,087 0,158 0,060 0,285 0,001 0,316 0,001 

Показник реактивної тривожності 0,126 0,135 0,081 0,340 0,080 0,346 0,244 0,003 0,299 0,001 

Примітки. Наведено коефіцієнти рангової кореляції Спірмена (rS) та показники статистичної значущості кореляцій (р) 
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Найбільш тісний кореляційний зв'язок з активністю процесу виявлений  щодо 

показників депресії за The Zung Self-Rating Depression Scale (кореляційний зв'язок 

переважно помірної сили), менш тісний – з показниками РТ і ОТ за шкалою 

С.Spilberger (кореляційний зв'язок слабкий).  

Одержані дані свідчать про наявність значущого зв’язку активності АС та 

виразності функціональних порушень з психопатологічною симптоматикою 

тривожно-депресивного спектру. Водночас, сила кореляційного зв’язку за більшістю 

показників слабка або помірна, що свідчить про складний поліфакторний характер 

цих зв’язків, і про те, що активність процесу та виразність функціональних порушень 

є одним з багатьох значущих чинників, що впливають на порушення у психічній сфері 

хворих на АС. 

Натомість, виразність нейропатичного болю виявила набагато тісніші кореляції 

з несприятливими змінами у психоемоційній сфери. Так, показники за шкалами 

LANSS та DN4 значуще корелювали з показником депресії за The Zung Self-Rating 

Depression Scale (зв'язок помірної сили), та показниками реактивної та особистісної 

тривожності за шкалами С.Spilberger (зв'язок від слабкого до помірного). 

Ці дані свідчать про те, що НБ має більший вплив на виникнення 

психопатологічних проявів при АС, ніж активність АС і стан функціональних 

порушень. Це підтверджує і доповнює дані щодо більшої виразності 

психопатологічних проявів у пацієнтів з НБ, і дозволяє нам обґрунтувати доцільність 

застосування антидепресивних психофармакологічних засобів у комплексному 

лікуванні хворих на АС з НКБ.  

 

Висновки до розділу 6 

 

Дослідження стану психоемоційної сфери хворих на АС з наявністю та 

відсутністю НКБ дозволило встановити, що основу психопатологічних реакцій при 

АС складають афективні прояви, насамперед, депресивні та тривожні. Ці прояви слід 

розглядати як закономірну психологічну реакцію на болісні соматичні відчуття, 

обмеження працездатності і здатності до самообслуговування тощо.  



149 
 

Виявлено, що значення показника депресії за опитувальником The Zung Self-

Rating Depression Scale у всіх пацієнтів з АС відповідає легкій депресії, у пацієнтів 

без НБ – відсутності ознак депресії, а у пацієнтів з НБ – легкій, близькій до помірної, 

депресії. Серед пацієнтів без НБ більшість складають особи без ознак депресії, тоді 

як серед хворих з НБ – пацієнти з легкою та помірною депресією. 

Встановлено, що пацієнтам з АС притаманний високий рівень РТ, причому 

високі рівні РТ були характерними і для пацієнтів з відсутністю НБ, але у пацієнтів з 

НБ показники РТ були значуще вищими.  

  Виявлено, що показники ОТ у групі пацієнтів без НБ відповідають середньому 

рівню, тоді як у пацієнтів з НБ – високому рівню, при цьому середнє значення 

показника ОТ у всіх пацієнтів з АС незначно перевищує межу високого рівня. 

Встановлено наявність у пацієнтів з АС ознак помірних когнітивних порушень, 

при цьому у пацієнтів без НБ показник за шкалою MMSE відповідав легким 

когнітивним порушенням, близьким до нижньої межі норми, а у пацієнтів з НБ – 

ознакам помірних когнітивних порушень. 

Кореляційний аналіз дозволив встановити наявність значущого зв’язку 

переважно слабкої та помірної сили між станом функціональних порушень і 

активності анкілозивного процесу та виразністю психопатологічної симптоматики 

тривожно-депресивного спектру.  

Встановлено, що виразність нейропатичного болю значуще корелює з 

несприятливими змінами у психоемоційній сфері, що дозволяє зробити висновок про 

те, що НБ має більший вплив на виникнення психопатологічних проявів при АС, ніж 

активність АС і стан функціональних порушень. Виявлені закономірності слід 

враховувати при розробці лікувально-реабілітаційних заходів для хворих на АС з 

наявністю НКБ. 

Результати, викладені у даному розділі, опубліковані в наступних наукових 

працях: 
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особливості психопатологічного реагування // Український журнал медицини, 

біології та спорту. 2022. № 6. С. 89-94. 



150 
 

2. Кедик І.О., Станіславчук М.А. Нейропатичний біль та психоемоційні 

розлади у хворих на анкілозивний спондиліт: Матеріали науково-практичної 

конференції «Всеукраїнський ревматологічний форум – 2022 з міжнародною участю» 
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РОЗДІЛ 7 

ЯКІСТЬ ЖИТТЯ ТА СОЦІАЛЬНОГО ФУНКЦІОНУВАННЯ ХВОРИХ З 

АНКІЛОЗИВНИМ СПОНДИЛІТОМ ЗАЛЕЖНО ВІД НАЯВНОСТІ 

НЕЙРОПАТИЧНОГО КОМПОНЕНТУ БОЛЬОВОГО СИНДРОМУ 

 

 

 Якість життя (ЯЖ) сьогодні розглядається як глобальний індикатор 

біопсихосоціального функціонування індивіда, який об’єднує три ключові вектори – 

біологічний, що включає фізичне здоров’я і благополуччя, відсутність соматичних 

захворювань, здатність до професійної діяльності та самообслуговування; 

психологічний, що включає відсутність психічних розладів і психологічних проблем, 

емоційний комфорт і ефективне когнітивне функціонування; та соціальний, що 

визначає соціальну реалізацію та функціонування індивіда у соціумі, що загалом, у 

логіці визначення ВООЗ здоров’я як стану фізичного, психологічного та соціального 

благополуччя робить ЯЖ ключовим індикатором здоров’я. При цьому ЯЖ у контексті 

охорони здоров’я дозволяє оцінити не лише рівень здоров’я окремих людей, а й 

певних груп та популяції в цілому; останнє дає можливість визначати ефективність 

лікувальних, реабілітаційних та профілактичних заходів та ефективність системи 

охорони здоров’я в цілому. Тому останніми десятиліттями ЯЖ розглядається не в 

якості допоміжного показника на противагу «об’єктивним» показникам, а як 

рівноправний, важливий і обов’язковий при використанні у комплексній оцінці стану 

здоров'я людини показник, що відображує різні аспекти функціонування індивіда. 

Тому дослідження ЯЖ у внутрішній медицині загалом і у ревматології зокрема має 

важливе наукове і практичне значення. 

 АС як важка хвороба з високим ризиком інвалідизації безумовно справляє 

негативний вплив на ЯЖ пацієнтів. У попередніх розділах було наведено результати 

оцінки впливу АС на фізичний та психоемоційний стан пацієнтів. Виходячи з 

важливого значення ЯЖ у визначенні стану здоров’я хворих на АС, нами було 

досліджено особливості ЯЖ та соціального функціонування пацієнтів з наявністю та 

відсутністю НКБ.   
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7.1. Якість життя хворих на АС залежно від наявності нейропатичного 

компонента больового синдрому 

 

Дослідження особливостей ЯЖ, пов’язаної із захворюванням на АС за 

допомогою опитувальника ASQoL (Ankylosing Spondylitis Quality of Life 

Questionnaire) виявило в цілому невисокий рівень ЯЖ. Показник за ASQoL у всіх 

пацієнтів склав 9,3 ± 4,4 балів (табл. 7.1, рис. 7.1).  

Таблиця 7.1 

Показники якості життя за опитувальником ASQoL у пацієнтів з наявністю та 

відсутністю нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р 
Усі пацієнти 

Пацієнти без 

нейропатичного 

болю 

Пацієнти з 

нейропатичним 

болем 

Показник за ASQoL 
9,3 ± 4,4 / 8,5 

(6,0–13,0) 

7,9 ± 3,8 / 7,0 

(5,0–12,0) 

12,0 ± 4,2 / 12,5 

(9,5–15,0) 
0,001 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 

 

 У пацієнтів з наявністю НКБ показник ЯЖ за опитувальником ASQoL виявився 

значуще вищими у порівнянні з пацієнтами без НКБ, що свідчить про гірший рівень 

ЯЖ: 12,0 ± 4,2 балів проти 7,9 ± 3,8 балів відповідно (p<0,01). 

Дослідження якості життя за методикою оцінки якості життя Mezzich et al. 

також виявило низький рівень ЯЖ та соціального функціонування хворих на АС у 

більшості ключових сфер. При цьому пацієнтами з наявністю НКБ були притаманні 

гірші показники ЯЖ та соціального функціонування (табл. 7.2). 

Так, середнє значення показника за сферою фізичного благополуччя, що 

відображує соматичний дискомфорт і наявність неприємних соматичних відчуттів 

(болю, обмеження рухів тощо) у всіх хворих на АС склало 4,91 ± 2,00 балів; у 

пацієнтів з НКБ показник ЯЖ за цією сферою був значуще нижчим, ніж у пацієнтів 

без НКБ: 4,40 ± 1,87 балів проти 5,17 ± 2,02 балів (p<0,05) (рис. 7.2). 
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Рис. 7.1. Показники якості життя за опитувальником ASQoL (у балах) у пацієнтів з 

наявністю та відсутністю нейропатичного болю (квадратами позначені медіани 

значень, прямокутниками – інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – 

діапазон значень показників, ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

Показник за сферою психологічного (емоційного) благополуччя, що включає 

почуття емоційного і психологічного комфорту, відсутності психологічних проблем, 

депресії, тривоги тощо, у хворих на АС також виявився низьким: 4,09 ± 1,38 балів, 

причому у пацієнтів з НКБ він був значуще нижчим у порівнянні з пацієнтами без 

НКБ: 3,67 ± 1,19 балів проти 4,31 ± 1,43 балів (p<0,01) (рис. 7.2). 

Хворим на АС були притаманні невисокі показники за сферою 

самообслуговування і незалежності дій, що включає здатність до виконання 

повсякденних життєвих завдань і прийняття індивідом власних рішень: у всіх хворих 

на АС середнє значення показника склало 5,93 ± 1,93 балів; у пацієнтів з НКБ 

показник був значуще нижчим: 5,42 ± 1,90 балів проти 6,19 ± 1,90 балів (p<0,05) (рис. 

7.2). 

Також було виявлено невисокі показники за сферою працездатності, яка оцінює 

можливість виконувати робочі, шкільні чи домашні обов'язки: у всіх хворих на АС 

5,27 ± 2,22 балів; у пацієнтів з НКБ значуще гірше, ніж у пацієнтів без НКБ: 4,58 ± 

2,09 балів проти 5,62 ± 2,22 балів (p<0,01) (рис. 7.2). 
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Таблиця 7.2 

Показники якості життя за методикою оцінки якості життя Mezzich et al. у 

пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю (у балах) 

Показник 

Значення показника, M ± СВ / Me (Q25–Q75) 

р 
Усі пацієнти Пацієнти без НКБ 

Пацієнти з  

НКБ 

Фізичне благополуччя 
4,91 ± 2,00 / 5,00 

(3,00–7,00) 

5,17 ± 2,02 / 5,00 

(4,00–7,00) 

4,40 ± 1,87 / 5,00 

(3,00–6,00) 
0,031 

Психологічне (емоційне) 

благополуччя 

4,09 ± 1,38 / 4,00 

(3,00–5,00) 

4,31 ± 1,43 / 4,00 

(3,00–5,00) 

3,67 ± 1,19 / 4,00 

(3,00–4,50) 
0,006 

Самообслуговування і 

незалежність дій 

5,93 ± 1,93 / 6,50 

(4,00–7,00) 

6,19 ± 1,90 / 7,00 

(5,00–8,00) 

5,42 ± 1,90 / 6,00 

(4,00–7,00) 
0,018 

Працездатність 
5,27 ± 2,22 / 5,00 

(4,00–6,00) 

5,62 ± 2,22 / 6,00 

(5,00–7,00) 

4,58 ± 2,09 / 4,00 

(4,00–6,00) 
0,001 

Міжособистісна 

взаємодія 

6,62 ± 1,90 / 7,00 

(6,00–8,00) 

6,90 ± 1,89 / 7,00 

(6,00–8,00) 

6,06 ± 1,80 / 6,00 

(5,00–7,00) 
0,003 

Соціо-емоційна 

підтримка 

7,43 ± 2,42 / 8,00 

(6,00–10,00) 

7,57 ± 2,44 / 8,50 

(6,00–10,00) 

7,15 ± 2,38 / 8,00 

(5,50–9,00) 
0,228 

Громадська і службова 

підтримка 

8,82 ± 1,54 / 10,00 

(8,00–10,00) 

8,96 ± 1,44 / 10,00 

(8,00–10,00) 

8,54 ± 1,70 / 9,00 

(7,00–10,00) 
0,192 

Особистісна реалізація 
6,29 ± 2,07 / 6,00 

(5,00–8,00) 

6,61 ± 2,02 / 7,00 

(6,00–8,00) 

5,67 ± 2,06 / 6,00 

(5,00–7,50) 
0,007 

Духовна реалізація 
7,70 ± 1,82 / 8,00 

(6,00–9,00) 

7,91 ± 1,57 / 8,00 

(7,00–9,00) 

7,29 ± 2,19 / 8,00 

(6,00–9,00) 
0,130 

Загальне сприйняття 

життя 

4,25 ± 1,69 / 4,00 

(3,00–5,00) 

4,45 ± 1,82 / 5,00 

(3,00–6,00) 

3,88 ± 1,31 / 4,00 

(3,00–5,00) 
0,016 

Суб'єктивне 

благополуччя/задоволені

сть 

13,25 ± 4,58 / 

14,00 (10,00–

17,00) 

13,93 ± 4,81 / 

15,00 (10,00–

18,00) 

11,94 ± 3,82 / 

12,50 (9,00–15,00) 
0,009 

Виконання соціальних 

ролей 
24,11 ± 7,04 / 26,00 

(19,00–30,00) 

25,32 ± 6,84 / 27,00 

(21,00–31,00) 

21,73 ± 6,89 / 23,00 

(17,50–27,00) 
0,003 

Зовнішні життєві умови 

23,95 ± 5,05 / 

25,00 (20,00–

28,00) 

24,45 ± 4,73 / 

26,00 (22,00–

28,00) 

22,98 ± 5,56 / 

24,50 (19,50–

26,50) 

0,135 

Показник якості життя 
6,13 ± 1,55 / 6,50 

(4,90–7,30) 

6,37 ± 1,52 / 6,85 

(5,50–7,70) 

5,66 ± 1,51 / 6,25 

(4,70–6,90) 
0,004 

Примітки. М – середнє значення, СВ – стандартне відхилення, Ме – медіана, Q25–Q75 

– інтерквартильний діапазон; р – статистична значущість розбіжностей. 
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Рис. 7.2. Показники якості життя у сферах фізичного благополуччя, 

психологічного (емоційного) благополуччя, самообслуговування і незалежності дій 

та працездатності у пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю 

(квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – інтерквартильний 

діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, * - розбіжності 

значущі, p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

 Менш виражені відмінності між пацієнтами з наявністю та відсутністю НКБ 

виявлені за сферами ЯЖ, що оцінюють вплив зовнішніх умов.  

 У сфері міжособистісної взаємодії, що оцінює можливість індивіда створювати 

і підтримувати гарні відносини з родиною, друзями, соціальними групами, хворі на 

АС продемонстрували більш високі показники: в цілому 6,62 ± 1,90 балів; у пацієнтів 

з НКБ значуще нижче, ніж у пацієнтів без НКБ: 6,06 ± 1,80 балів проти 6,90 ± 1,89 

балів (p<0,01) (рис. 7.3). 

У хворих на АС виявлено достатньо високі показники за сферою соціо-

емоційної підтримки, яка передбачає контакти з людьми, яким індивід довіряє, і які 

можуть надати допомогу і необхідну емоційну підтримку: 7,43 ± 2,42 балів, при цьому 

розбіжності у показниках за цією сферою між хворими з наявністю та відсутністю 
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НКБ статистично незначущі: 7,15 ± 2,38 балів проти 7,57 ± 2,44 балів (p>0,05) (рис. 

7.3). 

 

 

Рис. 7.3. Показники якості життя у сферах міжособистісної взаємодії, соціо-

емоційної підтримки, громадської  і службової підтримки у пацієнтів з наявністю та 

відсутністю нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, 

прямокутниками – інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон 

значень показників, ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

 Аналогічно, у хворих на АС виявлено високі показники за сферою громадської 

і службової підтримки, що включає приємних і безпечних сусідів, доступ до 

інформаційних, фінансових, ресурсів тощо: у всіх пацієнтів 8,82 ± 1,54 балів, у 

пацієнтів з наявністю НКБ незначуще нижче, ніж у пацієнтів без НКБ: 8,54 ± 1,70 

балів проти 8,96 ± 1,44 балів (p>0,05) (рис. 7.3). 

Дещо нижчі показники були виявлені у сфері особистісної реалізації, яка 

відображує відчуття психологічної рівноваги, одержання задоволення від кохання, 

власної солідарності, мистецтва тощо: 6,29 ± 2,07 балів; у пацієнтів з НКБ показники 
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за цією сферою значуще гірші: 5,67 ± 2,06 балів проти 6,61 ± 2,02 балів (p<0,01) (рис. 

7.4). 

 

 

Рис. 7.4. Показники якості життя у сферах особистісної реалізації, духовної 

реалізації та загального сприйняття життя у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – 

інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, 

* - розбіжності значущі, p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

Показник за сферою духовної реалізації, яка включає почуття віри, релігійність 

та нематеріальну сферу життя, у хворих на АС виявився доволі високим: 7,70 ± 1,82 

балів, при цьому у хворих з НКБ та без НКБ він значуще не відрізнявся: 7,29 ± 2,19 

балів проти 7,91 ± 1,57 балів (p>0,05) (рис. 7.4). 

 Хворим на АС були притаманними низькі показники за сферою загального 

сприйняття життя, що відображує відчуття задоволеності і щастя у житті взагалі: 4,25 

± 1,69 балів, при цьому у хворих з НКБ показник за цією сферою був значуще гірший: 

3,88 ± 1,31 балів проти 4,45 ± 1,82 балів (p<0,05) (рис. 7.4). 

У інтегральних сферах ЯЖ, які відображують фізичне та психологічне 

благополуччя пацієнта, показники у хворих з наявністю НКБ виявилися значуще 
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гіршими у порівнянні з хворими без НКБ, тоді як у сфері, яка відображує вплив 

зовнішніх умов, значущих відмінностей не було виявлено. 

Так, показник за інтегральною сферою суб'єктивного 

благополуччя/задоволеності виявився низьким, і у всіх хворих на АС склав 13,25 ± 

4,58 балів; у пацієнтів з наявністю НКБ значуще нижче, ніж у пацієнтів без НКБ: 11,94 

± 3,82 балів проти 13,93 ± 4,81 балів (p<0,01) (рис. 7.5). 

 

Рис. 7.5. Показники якості життя в інтегральних сферах суб’єктивного 

благополуччя/задоволеності, виконання соціальних ролей та зовнішніх життєвих 

умов у пацієнтів з наявністю та відсутністю нейропатичного болю (квадратами 

позначені медіани значень, прямокутниками – інтерквартильний діапазон, 

горизонтальними рисками – діапазон значень показників, * - розбіжності значущі, 

p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

Показник за інтегральною сферою виконання соціальних ролей у всіх хворих 

на АС склав 24,11 ± 7,04 балів; у пацієнтів з НКБ значуще гірше, ніж у пацієнтів без 

НКБ: 21,73 ± 6,89 балів проти 25,32 ± 6,84 балів (p<0,01) (рис. 7.5). 

Натомість, показник за інтегральною сферою зовнішніх життєвих умов у 

пацієнтів з НКБ та без НКБ значуще не відрізнявся: 22,98 ± 5,56 балів проти 24,45 ± 
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4,73 балів (p>0,05).У всіх хворих на АС середнє значення показника за цією сферою 

склало 23,95 ± 5,05 балів (рис. 7.5). 

Загальний показник якості життя у хворих на АС був невисоким: 6,13 ± 1,55 

балів; при цьому у хворих з НКБ – значуще нижчим у порівнянні з хворими без НКБ: 

5,66 ± 1,51 балів проти 6,37 ± 1,52 балів (p<0,01) (рис. 7.6). 

 

 

Рис. 7.6. Сумарні показники якості життя у пацієнтів з наявністю та відсутністю 

нейропатичного болю (квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – 

інтерквартильний діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, 

* - розбіжності значущі, p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

7.2. Кореляційні зв’язки між активністю АС (BASDAI), показниками 

функціональних розладів (BASMI, BASFI, маркерами нейропатичного больового  

синдрому (LANSS, DN4, StEP) та якістю життя  

  

 Створення комплексної картини АС неможливе без урахування складних 

взаємозв’язків між клініко-біологічними, функціональними та соціально-

психологічними чинниками. Кількісний аналіз таких зв’язків за допомогою сучасних 

методів статистико-математичного аналізу надає важливу і об’єктивну інформацію, 
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яка допомагає встановити закономірності взаємопов’язаності різних ланок патогенезу 

захворювання та визначити шляхи оптимізації лікувально-реабілітаційних і 

профілактичних заходів при АС. 

 Виходячи з цього, нами були проаналізовані кореляційні зв’язки між 

показниками активності АС, показниками функціональних розладів (BASMI, BASFI, 

маркерами нейропатичного больового синдрому (LANSS, DN4, StEP) та якістю 

життя.  

Результати кореляційного аналізу між показниками за шкалою ASQoL та 

показниками активності АС, функціональних розладів і НКБ наведено у табл. 7.3 та 

рис. 7.7. 

Таблиця 7.3 

Кореляційні зв’язки між показниками за шкалою ASQoL та показниками 

активності АС, функціональних розладів і НКБ 

Шкала 

Коефіцієнт 

рангової 

кореляції 

Спірмена 

р 

BASDAI 0,602 <0,001 

BASMI 0,312 <0,001 

BASFI 0,622 <0,001 

LANSS 0,546 <0,001 

DN4 0,452 <0,001 

StEP 0,625 <0,001 

 

 Як видно з табл. 7.3 та рис.7.7, показники ЯЖ за шкалою ASQoL виявили 

значущі кореляції з усіма показниками активності АС, функціональних розладів і 

НКБ. Найбільш тісні кореляції середньої сили (коефіцієнт кореляції в межах 0,3-0,7) 

були виявлені для шкал StEP (rS=0,625), BASFI (rS=0,622), BASDAI (rS=0,602), LANSS 

(rS=0,546), DN4 (rS=0,452) та BASMI (rS=0,312). 

Також значущі, хоча й менш тісні, кореляційні зв’язки були виявлені між 

показниками ЯЖ за шкалою якості життя Mezzich et al. та показниками активності 

АС, функціональних розладів і НКБ. Результати кореляційного аналізу цих 

показників наведено у табл. 7.4 та рис. 7.8. 
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Рис. 7.7. Результати кореляційного аналізу зв’язків між показниками за шкалою 

ASQoL та показниками функціональних порушень, активності захворювання, 

загального стану здоров’я і функцій хворих на АС, і визначення НКБ (* - кореляції 

значущі, p<0,05; ** - кореляції значущі, p<0,01) 

 

Таблиця 7.4 

Кореляційні зв’язки між показниками за шкалою якості життя Mezzich et al.  та 

показниками активності АС, функціональних розладів і НКБ 

Шкала 

Коефіцієнт 

рангової 

кореляції 

Спірмена 

р 

BASDAI -0,222 0,008 

BASMI -0,153 0,070 

BASFI -0,181 0,031 

LANSS -0,346 <0,001 

DN4 -0,367 <0,001 

StEP -0,281 0,001 

 

 Значущі кореляції середньої сили були виявлені для показників за шкалами 

DN4 (rS=-0,367) і LANSS (rS=-0,346), слабкої сили – для показників за шкалами StEP 

(rS=-0,281), BASDAI (rS=-0,222), та BASFI (rS=-0,181). 

 



162 
 

 

Рис. 7.8. Результати кореляційного аналізу зв’язків між показниками за шкалою 

якості життя Mezzich et al. та показниками функціональних порушень, активності 

захворювання, загального стану здоров’я і функцій хворих на АС, і визначення НКБ 

(* - кореляції значущі, p<0,05; ** - кореляції значущі, p<0,01) 

 

 Таким чином, хворим на АС притаманний в цілому невисокий рівень ЯЖ, 

особливо у сферах, що стосуються фізичного та психологічного функціонування. При 

цьому хворі з наявністю НКБ виявили більш низькі рівні ЯЖ у ключових сферах. 

 

Висновки до розділу 7 

 

 Дослідження ЯЖ у хворих на АС виявило низькі показники ЯЖ у ключових 

сферах, причому у хворих з наявністю НКБ показники ЯЖ були значуще нижчими у 

порівнянні з хворими без НКБ.  

 Дослідження якості життя за методикою оцінки якості життя Mezzich et al. 

виявило низький рівень ЯЖ та соціального функціонування хворих на АС у більшості 

ключових сфер, причому пацієнтами з наявністю НКБ були притаманні гірші 

показники ЯЖ та соціального функціонування: за сферами фізичного благополуччя, 

психологічного (емоційного) благополуччя, сферою самообслуговування і 

незалежності дій, працездатності, міжособистісної взаємодії, особистісної реалізації, 

загального сприйняття життя. Більш високі показники виявлені за сферою соціо-

емоційної підтримки, громадської і службової підтримки і духовної реалізації. У 
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хворих на АС з наявністю НКБ виявлено значуще гірші показники в інтегральних 

сферах ЯЖ: суб'єктивного благополуччя/задоволеності, виконання соціальних ролей, 

незначуще гірші – у сфері зовнішніх життєвих умов. Виявлено невисокий показник 

ЯЖ у хворих на АС, при цьому у хворих з НКБ він був значуще нижчим у порівнянні 

з хворими без НКБ. 

 Показники ЯЖ за шкалою ASQoL виявили значущі кореляції з показниками за 

шкалами StEP, BASFI, BASDAI, LANSS, DN4 та BASMI.  Значущі, менш тісні, 

кореляційні зв’язки були виявлені між показниками ЯЖ за шкалою якості життя 

Mezzich et al. та показниками за шкалами DN4 і LANSS, слабкої сили – для показників 

за шкалами StEP, BASDAI та BASFI. 

 Виявлені закономірності слід враховувати при розробці лікувально-

реабілітаційних та профілактичних заходів. 
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РОЗДІЛ 8 

ЕФЕКТИВНІСТЬ ВЕНЛАФАКСИНУ У КОМПЛЕКСНІЙ ТЕРАПІЇ ХВОРИХ НА 

АНКІЛОЗИВНИЙ СПОНДИЛІТ З НЕЙРОПАТИЧНИМ КОМПОНЕНТОМ 

БОЛЬОВОГО СИНДРОМУ 

 

 

Проблема лікування АС залишається складною і неповністю вирішеною 

задачею сучасної ревматології, незважаючи на впровадження останніми роками 

низки біологічних антиревматичних препаратів. Однією з причин резистентності до 

лікування цієї категорії пацієнтів може бути неоднорідність больового синдрому при 

АС. 

У нашому дослідженні було переконливо показано, що наявність НКБ 

асоційована з комплексом несприятливих клінічних реакцій, зокрема, з більшою 

активністю захворювання, гіршими показниками виразності функціональних 

порушень та гіршим станом здоров’я, а також зі зниженням якості життя та наявністю 

виражених депресивних і тривожних психопатологічних феноменів. Це дозволяє 

розглядати НБ в якості предиктора важкості перебігу АС. З іншого боку, НБ вимагає 

застосування інших за механізмом дії лікарських засобів. 

Одним з найбільш перспективних фармакотерапевтичних напрямків 

удосконалення комплексного лікування АС з НКБ є застосування антидепресантів 

групи селективних інгібіторів зворотного захоплення серотоніну та норадреналіну 

(СІЗЗСН). Сучасні СІЗЗСН характеризуються широким спектром дії, ефективним 

терапевтичним профілем, гарною переносимістю та можливістю поєднання з 

більшістю фармакологічних препаратів, які застосовуються при лікуванні АС, що 

забезпечує високий рівень комплаєнтності та прихильності пацієнтів до терапії, і 

кращі клінічні результати лікування. 

Перспективним представником сучасних СІЗЗСН є венлафаксин, механізм дії 

якого пов’язаний з потенціюванням нейромедіаторної активності у ЦНС через 

потужне інгібування венлафаксином і його активним метаболітом O-

десметилвенлафаксином зворотного захоплення серотоніну і норадреналіну та слабке 
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інгібування зворотного захоплення дофаміну. Венлафаксин і його активний метаболіт 

знижують β-адренергічні реакції, не мають афінності до мускаринових, 

холінергічних, H1-гістамінергічних або α1-адренергічних рецепторів, і не 

пригнічують активність моноаміноксидази, а також не мають спорідненості з 

опіатними або бензодіазепіновими рецепторами. Завдяки цьому венлафаксин 

справляє потужний антидепресивний, анксіолітичний, тимостабілізуючий, м’який 

антиобсесивний, а також анальгезуючий ефекти. Усе це патогенетично і клінічно 

обґрунтовує застосування венлафаксину для корекції НКБ при АС з метою усунення 

больового синдрому та корекції несприятливих супутніх психопатологічних реакцій. 

Виходячи з вищевикладеного, нами було введено до комплексу терапевтичних 

заходів при АС з НКБ прийом венлафаксину перорально двічі на добу у добовій дозі 

75–225 мг.  

 

8.1. Оцінка клінічної ефективності венлафаксину в комплексній терапії хворих 

на АС з наявністю нейропатичного компонента больового синдрому 

 

З метою оцінки клінічної ефективності застосування венлафаксину нами були 

сформовані три групи. Першу групу (група 1 – Г1), чисельністю 94 осіб, склали 

пацієнти з АС без НКБ. Другу групу (група 2 – Г2), чисельністю 24 особи, склали 

пацієнти з АС з наявністю НКБ. Пацієнти зазначених груп отримували стандартну 

схему лікування АС відповідно до наказу МОЗ України від 12.10.2006 р. № 676, що 

передбачало прийом будь-якого нестероїдного протизапального засобу у стабільній 

дозі, яка не змінювалась упродовж останніх 2-х тижнів; хворобомодифікуючий засіб 

(метотрексат або сульфасалазин) у стабільній дозі, що не змінювалась щонайменше 

протягом 4 останніх тижнів. Третю групу (група 3 – Г3), чисельністю 24 особи, склали 

пацієнти з АС та НБ, які додатково до зазначеної схеми отримували венлафаксин у 

дозі 75-225 мг на добу. Відбір пацієнтів до другої і третьої груп проводився шляхом 

рандомізованої селекції. Період відкритого контрольованого лікування склав 12 

тижнів, після чого проводилася оцінка активності захворювання, функціональних 

порушень, стану здоров’я, якості життя та виразності депресивних проявів. 
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Групи 2 і 3 були спільномірними за віком, гендерним складом, тривалістю 

захворювання, і значуще не відрізнялися за показниками активності процесу, 

функціональної здатності пацієнтів, стану здоров’я, якості життя та виразності 

депресії та реактивної тривожності (табл. 8.1, 8.2). 

Таблиця 8.1 

Гендерний розподіл, рентгенологічна стадія процесу та наявність ознак HLA 

B27 у пацієнтів клінічних груп 

Варіації ознаки 
Г1, n=88 Г2, n=22 Г3, n=21 p 

абс.  % абс.  % абс.  % 1-2 1-3 2-3 

Стать 

Чоловіча 74 84,1 16 72,7 16 76,2 
0,175 0,285 0,536 

Жіноча 14 15,9 6 27,3 5 23,8 

Рентгенологічна стадія процесу (сакроілеїт) 

І стадія 2 2,3 2 9,1 0 0,0 0,178 0,650 0,256 

ІІ стадія 13 14,8 5 22,7 5 23,8 0,272 0,242 0,608 

ІІІ стадія 49 55,7 10 45,5 8 38,1 0,267 0,114 0,429 

IV стадія 24 27,2 5 22,7 8 38,1 0,446 0,235 0,222 

HLA B27 

Відсутній 26 29,5 5 22,7 5 23,8 
0,364 0,409 0,608 

Наявний 62 70,5 17 77,3 16 76,2 

 

У процесі лікування частина пацієнтів вибула з дослідження з наступних 

причин: відмова від лікування: відмова від лікування – 3 пацієнти Г1, 1 пацієнт Г2 і 2 

пацієнта Г3; вибуття за межі країни – 2 пацієнта Г1, 1 пацієнт Г2; інші причини – 1 

пацієнт Г1. Остаточна клінічна оцінка ефективності лікування проводилася за 

результатами дослідження пацієнтів, які пройшли повний курс терапії: у Г1 – 88 

пацієнтів, у Г2 – 22 пацієнти, у Г3 – 21 пацієнт.  

Ефективність лікування оцінювали за критеріями ASAS 20 та ASAS40. 

Респондерами ASAS 20 вважалися пацієнти,  у яких було наявне покращення 

кількісного значення показників більше ніж на 20 % (або більше 1 одиниці) 

щонайменше за трьома критеріями з наступних: або BAS-G, ВАШ, BASFI, середнє 

значення пунктів 5 та 6 індексу BASDAI, відсутність погіршення більш ніж на 20 %, 

та понад 1 одиницю за рештою критеріїв. Відповідно, респондерами ASAS40 

вважалися пацієнти, у яких було наявне покращення більш ніж на 40 % та більш ніж 

на 2 одиниці щонайменше за трьома зазначеними вище критеріями.   
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Таблиця 8.2 

Показники активності процесу, функціональних порушень, нейропатичного 

болю, стану здоров’я пацієнтів, якості життя та виразності депресії і реактивної 

тривожності у пацієнтів клінічних груп, до початку лікування 

Показник 
Значення показника, M ± СВ р 

Г1, n=88 Г2, n=22 Г3, n=21 1-2 1-3 2-3 

Вік 
41,31 ± 

10,12 

44,14 ± 

10,41 

44,33 ± 

6,79 
0,219 0,162 0,932 

Термін встановлення діагнозу, 

років 
5,85 ± 4,61 6,36 ± 4,10 7,62 ± 5,08 0,420 0,140 0,487 

Тривалість захворювання (від 

скарг до моменту огляду), років 
9,55 ± 6,56 9,50 ± 5,37 

11,86 ± 

7,54 
0,785 0,172 0,342 

Тривалість захворювання (від 

встановлення діагнозу до моменту 

огляду), років 

3,95 ± 4,08 3,55 ± 2,96 4,57 ± 3,83 0,979 0,162 0,304 

Показник за BASDAI 5,10 ± 1,52 6,35 ± 1,57 6,78 ± 1,60 0,003 0,000 0,343 

Показник за ASDAS 3,41 ± 0,75 3,79 ± 0,79 3,97 ± 1,03 0,042 0,019 0,535 

Показник за BASMI 3,94 ± 2,15 5,41 ± 1,74 4,81 ± 2,48 0,007 0,195 0,363 

Показник за BASFI 4,40 ± 2,00 6,46 ± 1,64 6,81 ± 1,64 0,000 0,000 0,415 

Показник за ASAS HI 6,43 ± 2,33 7,68 ± 2,21 6,81 ± 2,68 0,017 0,412 0,281 

Показник за ASAS EF 3,20 ± 1,63 3,55 ± 1,41 3,86 ± 2,20 0,247 0,321 0,869 

Показник за BAS-G 7 діб 5,81 ± 1,86 6,86 ± 1,42 7,38 ± 1,77 0,014 0,002 0,354 

Показник за BAS-G 6 місяців 5,66 ± 2,28 6,05 ± 2,26 6,95 ± 2,50 0,427 0,026 0,188 

Показник за BAS-G середній 5,73 ± 1,84 6,45 ± 1,68 7,17 ± 1,60 0,120 0,002 0,178 

Показник за HAQ 0,92 ± 0,51 1,20 ± 0,41 1,25 ± 0,49 0,006 0,010 0,751 

Показник за ASQoL 8,11 ± 3,73 
11,64 ± 

4,73 

12,33 ± 

3,76 
0,002 0,000 0,697 

Показник якості життя 6,24 ± 1,48 5,59 ± 1,48 5,48 ± 1,62 0,043 0,036 0,981 

Показник депресії 
49,80 ± 

11,77 

58,91 ± 

3,85 

59,38 ± 

3,43 
0,000 0,000 0,751 

Показник реактивної тривожності 
46,76 ± 

12,22 

50,82 ± 

11,13 

50,38 ± 

10,53 
0,192 0,260 0,913 

Показник за LANSS 6,73 ± 3,19 
14,41 ± 

2,06 

15,10 ± 

2,36 
0,000 0,000 0,283 

Показник за DN4 2,31 ± 1,12 5,50 ± 1,37 5,86 ± 1,88 0,000 0,000 0,706 

Показник за StEP 
20,67 ± 

3,19 

26,41 ± 

4,66 

25,48 ± 

4,35 
0,000 0,000 0,502 

 

 У процесі лікування була виявлена позитивна динаміка у пацієнтів усіх груп. 

При оцінці результатів терапії після 12 тижнів лікування було встановлено, що 

за умов стандартної терапії респондерами щодо критерію ASAS20 були переважно 

пацієнти з відсутністю НБ (Г1), тоді як у пацієнтів з НКБ (Г2) результати були 

гіршими (табл. 8.3). Так, відповідність критерію ASAS20 була досягнута у 31,8 % 

пацієнтів Г1, і у 13,6 % пацієнтів Г2, при цьому рівень значущості розбіжностей між 
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групами не досягав 95 % (p>0,05). Натомість, у пацієнтів з НКБ під впливом 

запропонованої схеми було досягнуто кращі результати: відповідність критерію 

ASAS20 у пацієнтів Г3 виявлено у 47,6 % обстежених, що значуще більше, ніж у 

пацієнтів Г2 (p<0,05), і незначуще більше у порівнянні з Г1 (p>0,05).  

Таблиця 8.3 

Структура критеріїв ASAS20 та ASAS40 у динаміці лікування у пацієнтів 

клінічних груп 

Варіації ознаки 
Г1, n=88 Г2, n=22 Г3, n=21 p 

абс.  % абс.  % абс.  % 1-2 1-3 2-3 

ASAS 20 

Респондери 28 31,8 3 13,6 10 47,6 
0,072 0,134 0,017 

Не респондери 60 68,2 19 86,4 11 52,4 

ASAS 40 

Респондери 9 10,2 0 0,0 3 14,3 
0,123 0,445 0,116 

Не респондери 79 89,8 22 100,0 19 85,7 

 

Відповідність критеріям ASAS40 у процесі лікування була досягнута у 10,2 % 

пацієнтів Г1 та у 14,3 % пацієнтів Г3; у пацієнтів Г2 динаміки за цим критерієм у 

процесі лікування не відбулося.  

При цьому розрахунок відношення шансів засвідчив, що присутність 

нейропатичного болю підвищує ризик резистентності до лікування (недосягнення 

ASAS20 майже втричі (ВШ 2,95; ДІ 0,8-10,8). Натомість, у пацієнтів з НБ (група 3) 

призначення венлафаксину підвищує шанси досягти ASAS20 в 5,75 рази при 

довірчому інтервалі 1,3 – 25,5. 

При оцінці частоти НБ у респондерів та нереспондерів, які отримували 

стандартну 12-тижневу терапію, було виявлено значуще частішу наявність НБ у 

нереспондерів (на 49,4 %) порівняно з респондерами (рис. 8.1). Розбіжності між 

групами респондерів та не респондерів статистично значущі (р=0,047). 

Усе вищевикладене дозволяє розглядати наявність у пацієнта НКБ в якості 

предиктора резистентності до терапії. 

У пацієнтів без НБ динаміка показників НКБ у процесі лікування була 

незначною (показник до початку і після лікування відповідав відсутності НКБ) (табл. 

8.4 рис. 8.2).  
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Традиційна терапія виявилася також недостатньо ефективною щодо НКБ у 

пацієнтів, у яких було діагностовано його наявність. Так, у пацієнтів Г2 під впливом 

традиційної терапії спостерігалася позитивна динаміка і зменшення показника 

виразності НБ за даними  опитувальників LANSS та DN4, однак, ці зміни не мали 

статистично значущого характеру (p>0,05). Натомість, введення венлафаксину до 

схеми лікування дозволило суттєво зменшити виразність НБ у пацієнтів з АС. Якщо 

показники за шкалами LANSS та DN4 у пацієнтів Г2 після лікування відповідав 

наявності ознак НБ, то у пацієнтів Г3 показники після лікування не лише значуще 

зменшилися, а й відповідали відсутності ознак НБ. При порівнянні показників після 

лікування було виявлено, що у пацієнтів Г1 і Г3 показники значуще не відрізнялися, 

тоді як при порівнянні їх з показниками Г2 було виявлено значущі відмінності. 

 

 

 

Рис. 8.1. Частота НКБ у респондерів та не респондерів, які отримували 12-

тижневу стандартну терапію 
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Таблиця 8.4 

Показники виразності нейропатичного болю у пацієнтів клінічних груп у процесі лікування (М ± СВ / Ме (Q25–

Q75) 

Показник 

Г1, n=88 Г2, n=22 Г3, n=21 
р до/після 

лікування 
р після лікування 

до 

лікування 

після 

лікування 

до 

лікування 

після 

лікування 

до 

лікування 

після 

лікування 
Г1 Г2 Г3 1-2 1-3 2-3 

LANSS 

6,73 ± 3,19 / 

7,00 (5,00–

9,00) 

6,68 ± 3,19 / 

7,00 (5,00–

9,00) 

14,41 ± 2,06 

/ 14,00 

(13,00–

15,00) 

14,27 ± 1,98 

/ 14,00 

(13,00–

15,00) 

15,10 ± 2,36 

/ 15,00 

(13,00–

16,00) 

6,67 ± 2,52 / 

7,00 (5,00–

7,00) 

0,134 0,248 0,000 0,000 0,687 0,000 

DN4 

2,31 ± 1,12 / 

2,00 (2,00–

3,00) 

2,30 ± 1,12 / 

2,00 (2,00–

3,00) 

5,50 ± 1,37 / 

5,00 (5,00–

6,00) 

5,41 ± 1,30 / 

5,00 (4,00–

6,00) 

5,86 ± 1,88 / 

5,00 (5,00–

6,00) 

2,43 ± 1,91 / 

2,00 (1,00–

3,00) 

0,951 0,480 0,000 0,000 0,304 0,000 

Step 

20,67 ± 3,19 

/ 20,50 

(19,00–

22,00) 

17,11 ± 7,14 

/ 20,00 

(14,50–

22,00) 

26,41 ± 4,66 

/ 27,50 

(23,00–

30,00) 

24,50 ± 7,04 

/ 26,50 

(20,00–

28,00) 

25,48 ± 4,35 

/ 25,00 

(22,00–

28,00) 

17,62 ± 

10,14 / 

22,00 (7,00–

26,00) 

0,000 0,480 0,013 0,000 0,221 0,022 
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Рис. 8.2. Показники виразності нейропатичного болю в динаміці лікування 

(квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – інтерквартильний 

діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, * - розбіжності 

значущі, p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01). 

 

Показники за шкалою StEP у пацієнтів Г1 та Г3 у процесі лікування значуще 

покращилися, і вони  також були значуще кращими у порівнянні з пацієнтами Г2. 

Оцінка показників активності патологічного процесу в динаміці лікування 

виявила значущі позитивні зміни в усіх клінічних групах. При цьому найбільш 

виражена позитивна динаміка була виявлена у пацієнтів під впливом запропонованої 

терапії. Так, у пацієнтів Г1 показник за шкалою BASDAI зменшився на 18,5 %, у 

пацієнтів Г2 – на 17,3 %, а у пацієнтів Г3 – на 30,3 %, показник за шкалою ASDAS-

ESR – відповідно на 11,5 %, 10,5 % та 17,3 % (табл. 8.4, рис. 8.3). 

Аналогічно, під впливом лікування значуще покращилися показники 

функціональної здатності пацієнтів (табл. 8.4., рис. 8.4). В усіх трьох групах 

показники за шкалами BASMI та BASFI після лікування були значуще (p<0,01) 

кращими, ніж до лікування. При цьому, як і щодо показників активності, найбільш 

виражена позитивна динаміка була виявлена у пацієнтів Г3 під впливом 
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запропонованої схеми лікування, а найменш виражена – у пацієнтів Г2. Так, показник 

за BASMI у процесі лікування у пацієнтів Г1 зменшився на 14,0 %, у пацієнтів Г2 – 

на 9,6 %, а у пацієнтів Г3 – на 34,1 %. Показники за шкалою BASMI після лікування 

значуще відрізнялися при порівнянні Г1 і Г2 (p<0,01), та Г2 і Г3 (p<0,05). Показник за 

шкалою  BASFI під впливом лікування зменшився у пацієнтів Г1 на 19,3 %, у 

пацієнтів Г2 – на 15,9 %, а у пацієнтів Г3 – на 28,5 %. Показники за шкалою BASFI 

після лікування значуще відрізнялися при порівнянні Г1 і Г2 (p<0,01), та Г1 і Г3 

(p<0,01). 

Під впливом запропонованої схеми вдалося також досягти покращення 

показників стану здоров’я у пацієнтів з АС та НКБ (табл. 8.5, рис. 8.5). Як і щодо 

показників активності патологічного процесу і показників функціональної здатності 

пацієнтів, для показників стану здоров’я найбільш виражена позитивна динаміка в 

процесі терапії була характерна для Г3, а найменш виражена – для Г2.  

Показник за шкалою ASAS HI під впливом лікування у пацієнтів Г1 зменшився 

на 20,2 %, у пацієнтів Г2 – на 14,4 %, а у пацієнтів Г3 – на 32,3 %; показники після 

лікування значуще відрізнялися при порівнянні Г1 і Г2 (p<0,01), Г2 і Г3 (p<0,05). 

Аналогічно, показник за шкалою ASAS EF в процесі терапії зменшився на 28,1 % у 

пацієнтів Г1, на 7,7 % у пацієнтів Г2, і на 46,3 % у пацієнтів Г3; показники після 

лікування значуще відрізнялися при порівнянні Г1 і Г2 (p<0,05), Г2 і Г3 (p<0,01). 

Показник за шкалою BAS-G 7 діб у пацієнтів Г1 в процесі лікування зменшився 

на 19,7 %, у пацієнтів Г2 – на 19,5 %, і у пацієнтів Г3 – на 34,7 %; при цьому показники 

за цією шкалою в усіх трьох групах після лікування значуще не відрізнялися.  

Показник за шкалою HAQ під впливом терапії у пацієнтів Г1 та Г2 суттєво не 

змінилися, тоді як у пацієнтів Г3 відбулося суттєве покращення функціональної 

здатності хворих – статистично значуща динаміка за цим показником була досягнута 

лише під впливом запропонованої схеми.   
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Рис. 8.3. Показники активності патологічного процесу в динаміці лікування 

(квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – інтерквартильний 

діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, ** - розбіжності 

значущі, p<0,01) 

 

Рис. 8.4. Показники функціональної здатності пацієнтів у динаміці лікування 

(квадратами позначені медіани значень, прямокутниками – інтерквартильний 

діапазон, горизонтальними рисками – діапазон значень показників, ** - розбіжності 

значущі, p<0,01) 
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Слід зазначити, що під впливом запропонованої терапії вдалося не лише 

зменшити виразність НБ, а й досягти суттєвого покращення показників активності 

патологічного процесу, функціональної здатності пацієнтів та стану здоров’я; ці 

показники у пацієнтів Г3 після лікування практично не відрізнялися від показників 

пацієнтів без НКБ, хоча на початку лікування вони були значуще гіршими.  

Запропонована схема терапії дозволила також досягти значущого покращення 

якості життя та функціонування пацієнтів (табл. 8.5, рис. 8.6). 

Специфічна ЯЖ, пов’язана з наявністю АС, значуще (p<0,01) покращилася в 

усіх трьох групах, при цьому найбільш суттєва позитивна динаміка була виявлена у 

пацієнтів Г3. Так, під впливом лікування показник за ASQoL у Г1 зменшився на 52,0 

%, у Г2 – на 48,3 %, а у Г3 – на 65,1 %. Порівняння показників після лікування виявило 

значущі розбіжності між Г1 і Г2 (p<0,01). 

 

Рис. 8.5. Показники стану здоров’я пацієнтів у динаміці лікування (квадратами 

позначені медіани значень, прямокутниками – інтерквартильний діапазон, 

горизонтальними рисками – діапазон значень показників, * - розбіжності значущі, 

p<0,05; ** - розбіжності значущі, p<0,01) 
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Таблиця 8.5 

Показники активності процесу, функціональних порушень і стану здоров’я пацієнтів у пацієнтів клінічних груп у 

процесі лікування (М ± СВ / Ме (Q25–Q75) 

Показник 

Г1, n=88 Г2, n=22 Г3, n=21 
р до/після 

лікування 
р після лікування 

до 

лікування 

після 

лікування 

до 

лікування 

після 

лікування 

до 

лікування 

після 

лікування 
Г1 Г2 Г3 1-2 1-3 2-3 

Показники активності патологічного процесу 

BASDAI 

5,10 ± 1,52 / 

5,05 (4,05–

6,25) 

4,22 ± 1,43 / 

4,10 (3,20–

5,40) 

6,35 ± 1,57 / 

6,15 (5,30–

7,10) 

5,29 ± 1,52 / 

5,05 (4,30–

6,10) 

6,78 ± 1,60 / 

6,50 (5,40–

7,60) 

4,72 ± 1,53 / 

4,40 (3,50–

6,00) 

0,000 0,000 0,000 0,008 0,163 0,296 

ASDAS-ESR 

3,41 ± 0,75 / 

3,40 (2,90–

3,90) 

3,04 ± 0,75 / 

3,10 (2,50–

3,50) 

3,79 ± 0,79 / 

3,80 (3,20–

4,40) 

3,41 ± 0,81 / 

3,50 (2,80–

3,90) 

3,97 ± 1,03 / 

4,00 (3,40–

4,60) 

3,25 ± 0,90 / 

3,30 (2,60–

3,90) 

0,000 0,000 0,000 0,045 0,364 0,458 

Показники функціональної здатності пацієнтів 

BASMI 

3,94 ± 2,15 / 

4,00 (3,00–

5,00) 

3,49 ± 2,13 / 

4,00 (2,00–

5,00) 

5,41 ± 1,74 / 

5,00 (4,00–

6,00) 

4,95 ± 1,89 / 

5,00 (4,00–

6,00) 

4,81 ± 2,48 / 

5,00 (3,00–

7,00) 

3,48 ± 2,27 / 

3,00 (2,00–

5,00) 

0,000 0,004 0,000 0,007 0,907 0,035 

BASFI 

4,40 ± 2,00 / 

4,60 (3,10–

6,05) 

3,62 ± 1,78 / 

3,65 (2,40–

5,10) 

6,46 ± 1,64 / 

6,05 (5,20–

7,70) 

5,49 ± 1,62 / 

5,05 (4,20–

6,70) 

6,81 ± 1,64 / 

6,80 (5,60–

8,10) 

4,97 ± 1,49 / 

5,00 (4,00–

6,10) 

0,000 0,000 0,000 0,000 0,003 0,408 

Показники стану здоров’я 

ASAS HI 

6,43 ± 2,33 / 

6,00 (5,00–

8,00) 

5,30 ± 2,25 / 

5,00 (4,00–

7,00) 

7,68 ± 2,21 / 

7,50 (6,00–

9,00) 

6,68 ± 2,21 / 

6,50 (5,00–

8,00) 

6,81 ± 2,68 / 

7,00 (5,00–

8,00) 

5,05 ± 2,73 / 

5,00 (3,00–

6,00) 

0,000 0,000 0,000 0,009 0,735 0,039 

ASAS EF 

3,20 ± 1,63 / 

3,00 (2,00–

4,00) 

2,53 ± 1,69 / 

2,00 (2,00–

3,00) 

3,55 ± 1,41 / 

3,50 (3,00–

4,00) 

3,14 ± 1,17 / 

3,00 (3,00–

4,00) 

3,86 ± 2,20 / 

3,00 (3,00–

4,00) 

2,29 ± 1,93 / 

2,00 (1,00–

3,00) 

0,000 0,039 0,000 0,039 0,192 0,005 

BAS-G 7 діб 

5,81 ± 1,86 / 

6,00 (5,00–

7,00) 

4,81 ± 1,86 / 

5,00 (4,00–

6,00) 

6,86 ± 1,42 / 

7,00 (6,00–

8,00) 

5,59 ± 1,56 / 

5,50 (4,00–

7,00) 

7,38 ± 1,77 / 

7,00 (6,00–

9,00) 

4,95 ± 1,83 / 

5,00 (4,00–

7,00) 

0,000 0,000 0,000 0,097 0,820 0,276 

HAQ 

0,92 ± 0,51 / 

0,88 (0,63–

1,13) 

0,88 ± 0,51 / 

0,88 (0,56–

1,00) 

1,20 ± 0,41 / 

1,13 (0,88–

1,50) 

1,16 ± 0,47 / 

1,13 (0,88–

1,50) 

1,25 ± 0,49 / 

1,25 (0,88–

1,63) 

0,87 ± 0,62 / 

0,75 (0,38–

1,00) 

0,134 0,617 0,004 0,004 0,504 0,037 
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Загальна ЯЖ та соціального функціонування у процесі лікування покращилася 

у всіх групах, при цьому найбільш суттєве (на 19,0 %) збільшення показника було 

виявлено у пацієнтів Г1 і Г3. Слід зауважити, що під впливом запропонованої схеми 

вдалося досягти суттєвого зменшення показника ЯЖ, шо після лікування був 

аналогічним показнику у групі пацієнтів без НКБ, хоча до початку лікування 

показник ЯЖ у пацієнтів Г3 був найгіршим серед усіх груп, і значуще нижчим 

порівняно з пацієнтами Г1. 

З урахуванням потужного антидепресивного, анксіолітичного, 

тимостабілізуючого та антиобсесивного ефекту венлафаксину, закономірним був 

виражений позитивний ефект запропонованої схеми лікування на психічну сферу 

пацієнтів (табл. 8.6, рис. 8.7). 

 

Рис. 8.6. Показники якості життя в динаміці лікування (квадратами позначені 

медіани значень, прямокутниками – інтерквартильний діапазон, горизонтальними 

рисками – діапазон значень показників, ** - розбіжності значущі, p<0,01) 

 

Так, показник депресії за The Zung Self-Rating Depression Scale у динаміці 

лікування у пацієнтів Г1 зменшився на 15,6 %, у пацієнтів Г2 – на 5,6 %, і у пацієнтів 
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Г3 – на 52,5 %; при цьому кількісне значення показника у пацієнтів Г3 після лікування 

було суттєво меншим не лише порівняно з пацієнтами Г2, але й при порівнянні з 

пацієнтами без НКБ. Слід також зазначити, що значення показника у пацієнтів Г1 та 

Г3 після лікування відповідало відсутності ознак депресії. Натомість, у пацієнтів Г2 

у процесі лікування не було виявлено значущої динаміки виразності депресії, і 

показник за The Zung Self-Rating Depression Scale відповідав легкому депресивному 

розладу. 

 

Рис. 8.7. Показники стану афективної сфери в динаміці лікування (квадратами 

позначені медіани значень, прямокутниками – інтерквартильний діапазон, 

горизонтальними рисками – діапазон значень показників, ** - розбіжності значущі, 

p<0,01) 

 

 Потужний анксіолітичний ефект венлафаксину проявився у вираженому 

зменшенні показника РТ в процесі лікування: так, якщо у пацієнтів Г1 показник РТ 

зменшився на 5,4 %, у пацієнтів Г2 – на 6,6 %, то у пацієнтів Г3 – на 38,7 %. Показник 

РТ після лікування у пацієнтів Г1 відповідав помірному рівню, у пацієнтів Г2 – 

високому рівню, а у пацієнтів Г3 – низькому рівню. Розбіжності при порівнянні 

показників РТ після лікування статистично значущі при порівнянні Г3 з групами Г1 

та Г2 (p<0,01). 
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Таблиця 8.6 

Показники якості життя та стану психічної сфери у пацієнтів клінічних груп у процесі лікування  

(М ± СВ / Ме (Q25–Q75) 

Показник 

Г1, n=88 Г2, n=22 Г3, n=21 
р до/після 

лікування 
р після лікування 

до 

лікування 

після 

лікування 

до 

лікування 

після 

лікування 

до 

лікування 

після 

лікування 
Г1 Г2 Г3 1-2 1-3 2-3 

Показники якості життя 

ASQoL 

8,11 ± 3,73 / 

7,00 (5,50–

12,00) 

7,14 ± 3,69 / 

6,00 (4,50–

11,00) 

11,64 ± 4,73 

/ 11,00 

(8,00–16,00) 

10,64 ± 4,73 

/ 10,00 

(7,00–15,00) 

12,33 ± 3,76 

/ 14,00 

(11,00–

15,00) 

8,43 ± 3,53 / 

10,00 (7,00–

11,00) 

0,000 0,000 0,000 0,002 0,124 0,172 

Показник 

якості життя 

6,24 ± 1,48 / 

6,80 (5,30–

7,30) 

6,35 ± 1,54 / 

6,85 (5,40–

7,70) 

5,59 ± 1,48 / 

5,85 (4,50–

6,90) 

5,73 ± 1,41 / 

6,35 (4,90–

6,90) 

5,48 ± 1,62 / 

5,70 (4,80–

6,90) 

6,40 ± 1,55 / 

6,60 (5,80–

7,80) 

0,003 0,024 0,000 0,045 0,836 0,117 

Показники стану психічної сфери 

Показник 

депресії за 

The Zung Self-

Rating 

Depression 

Scale 

49,80 ± 

11,77 / 

53,50 

(43,50–

58,00) 

41,46 ± 

15,58 / 

42,50 

(29,00–

57,00) 

58,91 ± 3,85 

/ 59,50 

(56,00–

61,00) 

55,59 ± 8,52 

/ 58,00 

(54,00–

61,00) 

59,38 ± 3,43 

/ 59,00 

(57,00–

62,00) 

29,19 ± 8,23 

/ 27,00 

(22,00–

38,00) 

0,000 0,311 0,000 0,000 0,000 0,000 

Показник 

реактивної 

тривожності 

46,76 ± 

12,22 / 

47,00 

(36,00–

56,00) 

43,93 ± 

11,13 / 

43,50 

(35,00–

51,00) 

50,82 ± 

11,13 / 

50,50 

(40,00–

60,00) 

47,32 ± 9,98 

/ 46,00 

(38,00–

54,00) 

50,38 ± 

10,53 / 

50,00 

(43,00–

58,00) 

29,90 ± 5,78 

/ 28,00 

(27,00–

34,00) 

0,000 0,000 0,000 0,163 0,000 0,000 

MMSE 

27,93 ± 1,61 

/ 28,00 

(27,00–

29,00) 

28,01 ± 1,61 

/ 28,00 

(27,00–

29,00) 

26,32 ± 1,32 

/ 26,50 

(26,00–

27,00) 

26,45 ± 1,37 

/ 26,00 

(26,00–

27,00) 

26,16 ± 1,57 

/ 26,00 

(26,00–

27,00) 

27,89 ± 1,05 

/ 28,00 

(27,00–

29,00) 

0,023 0,479 0,000 0,000 0,458 0,052 
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Під впливом лікування було виявлено також покращення когнітивного 

функціонування пацієнтів Г1 та Г3. При цьому збільшення показника за шкалою 

MMSE у Г3 було найбільш суттєвим (на 6,6 %); показники після лікування у пацієнтів 

Г1 і Г3 значуще не відрізнялися (p>0,05), і були значуще більшими у порівнянні з Г2 

(p<0,05). 

 Таким чином, одержані результати свідчать про високу клінічну ефективність 

венлафаксину в комплексній терапії хворих на АС з НКБ. Додавання венлафаксину 

до лікувальної схеми дозволило не лише значуще зменшити виразність больового 

синдрому нейропатичного ґенезу та нівелювати депресивні і тривожні прояви, а й 

досягти кращої позитивної динаміки показників активності запального процесу, 

функціональної здатності пацієнтів, стану здоров’я та якості життя. 

 Це дає нам підстави рекомендувати введення венлафаксину до комплексної 

терапії пацієнтів з АС за наявності НКБ. 

 

 8.2. Рівень GDNF як предиктор резистентності до терапії при АС 

 

 З урахуванням важливої ролі GDNF у патогенетичних механізмах АС (див. 

розділ 5), нами було вивчено особливості ефективності лікування АС з урахуванням 

рівнів GDNF у плазмі крові. Для цього нами були виділені дві групи: з вмістом GDNF 

у плазмі крові до початку лікування до 3,0 пг/мл (група зі зниженим рівнем GDNF), і 

з вмістом GDNF у плазмі крові до початку лікування понад 3,0 пг/мл (група з 

нормальним рівнем GDNF). Порівняння показників активності патологічного 

процесу, функціональної здатності пацієнтів, стану здоров’я, якості життя та стану 

психічної сфери проводилося до і після лікування. Результати порівняння 

представлені у табл. 8.7. 

Показники виразності нейропатичного болю продемонстрували значуще 

покращення у пацієнтів з нормальним рівнем GDNF, тоді як у пацієнтів зі зниженим 

рівнем GDNF динаміка була несуттєвою (рис. 8.8). 

 Показники активності патологічного процесу продемонстрували більш суттєву 

позитивну динаміку у пацієнтів з нормальним вмістом GDNF. Більшою мірою це 
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стосувалося показника за BASDAI, меншою мірою – показника за ASDAS-ESR, де 

рівень статистичної значущості розбіжностей був невисоким (рис.8.9). 

 Динаміка показників функціональної здатності пацієнтів в залежності від рівня 

GDNF продемонструвала більш виразну динаміку. Так, зменшення показника за 

BASMI у пацієнтів з нормальним рівнем GDNF було більшим порівняно з пацієнтами 

зі зниженим рівнем GDNF (p<0,05). Щодо показника за шкалою BASFI, то тут 

розбіжності були менш суттєвими, хоча результат у групі пацієнтів з нормальним 

рівнем GDNF був кращим, ніж у пацієнтів зі зниженим рівнем GDNF (рис. 8.9). 

Таблиця 8.7 

Динаміка показників активності патологічного процесу, функціональної 

здатності пацієнтів, стану здоров’я, нейропатичного болю, якості життя та 

стану психічної сфери (зміна середнього показника після лікування у  % до 

значення відповідного показника до початку лікування) 

Показник 

Динаміка показників в процесі 

лікування,  % (М ± СВ) 

р 
Зі зниженим 

рівнем GDNF 

(до 3,0 пг/мл), 

n=21 

З нормальним 

рівнем GDNF 

(понад 3,0 пг/мл), 

n=22 

Показники виразності нейропатичного болю 

Показник за LANNS 1,6 ± 3,7 25,0 ± 31,0 0,042 

Показник за DN4 1,5 ± 4,9 28,8 ± 36,0 0,010 

Показник за StEP 17,7 ± 37,6 3,6 ± 16,9 0,138 

Показники активності патологічного процесу 

Показник за BASDAI 20,1 ± 6,2 25,9 ± 11,9 0,094 

Показник за ASDAS-ESR 12,5 ± 4,1 13,5 ± 6,8 0,836 

Показники функціональної здатності пацієнтів 

Показник за BASMI 13,3 ± 23,7 24,5 ± 25,1 0,049 

Показник за BASFI 21,0 ± 5,7 23,9 ± 8,2 0,243 

Показники стану здоров’я 

Показник за ASAS HI 20,5 ± 16,3 22,1 ± 12,6 0,276 

Показник за ASAS EF 26,4 ± 34,2 32,7 ± 30,7 0,253 

Показник за BAS-G 7 діб 23,3 ± 11,5 27,0 ± 13,6 0,207 

Показник за HAQ 4,8 ± 21,8 14,2 ± 31,3 0,206 

Показники якості життя 

Показник за ASQoL 14,7 ± 9,0 25,0 ± 14,6 0,015 

Показник якості життя 4,0 ± 7,8 8,6 ± 9,4 0,065 

Показники стану психічної сфери 

Показник депресії  14,7 ± 18,7 31,1 ± 28,9 0,055 

Показник реактивної тривожності 5,5 ± 7,0 20,8 ± 20,6 0,013 
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Рис. 8.8. Динаміка показників виразності нейропатичного болю у  % 

(квадратами позначені середні значення, горизонтальними рисками – 95 % довірчий 

інтервал показників, * - розбіжності значущі, p<0,05) 

 

 

Рис. 8.9. Динаміка показників активності патологічного процесу та 

функціональної здатності пацієнтів у  % (квадратами позначені середні значення, 

горизонтальними рисками – 95 % довірчий інтервал показників, * - розбіжності 

значущі, p<0,05) 
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При оцінці стану здоров’я в динаміці лікування залежно від рівня GDNF також 

були виявлені певні відмінності (рис. 8.10). Покращення показників за всіма шкалами 

оцінки стану здоров’я (ASAS HI, ASAS EF, BAS-G 7 діб, HAQ) у пацієнтів з 

нормальним рівнем GDNF було суттєвішим порівняно з пацієнтами зі зниженим 

рівнем GDNF. 

 

 

Рис. 8.10. Динаміка показників стану здоров’я пацієнтів у  % (квадратами 

позначені середні значення, горизонтальними рисками – 95 % довірчий інтервал 

показників) 

 

Динаміка показників ЯЖ також була різною у пацієнтів з різним рівнем GDNF 

(рис. 8.11); меншою мірою це стосувалося загальної якості життя за шкалою Mezzich 

et al., і більшою – специфічної, пов’язаної з АС за шкалою ASQoL. 

У пацієнтів зі зниженим рівнем GDNF також гіршою була динаміка показників 

депресії і тривожності під впливом лікування (рис. 8.11). 
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Рис. 8.11. Динаміка показників якості життя та стану афективної сфери у 

пацієнтів, у  % (квадратами позначені середні значення, горизонтальними рисками – 

95 % довірчий інтервал показників, * - розбіжності значущі, p<0,05) 

 

Аналіз показників вмісту GDNF у сироватці крові з урахуванням клінічних 

результатів лікування переконливо засвідчив асоційованість зниженого рівня GDNF 

з гіршими клінічними результатами терапії (табл. 8.8). 

Так, середній рівень GDNF у не респондерів ASAS 20 склав 2,915 ± 1,466 пг/мл, 

що у 1,5 рази менше, ніж у пацієнтів – респондерів ASAS 20, де кількісне значення 

показника склало 4,395 ± 2,298 пг/мл. 

Усе вищезазначене дозволяє розглядати знижений вміст GDNF в якості 

предиктора терапевтичної резистентності АС. 

Таблиця 8.8 

Показники вмісту GDNF у сироватці крові у респондерів та не респондерів 

ASAS 20 (М ± СВ / Ме (Q25–Q75) 

Показник 
Значення показника, (М ± СВ ) 

р 
Не респондери, n=30 Респондери, n=13 

Вміст GDNF 
2,915 ± 1,466 / 2,528 

(1,850–3,646) 

4,395 ± 2,298 / 3,732 

(3,528–4,845) 
0,009 
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У респондерів ASAS 40 рівень GDNF також виявився вищим, ніж у не 

респондерів, хоча розбіжності статистично не значущі (табл. 8.9). 

Таблиця 8.9 

Показники вмісту GDNF у сироватці крові у респондерів та не респондерів 

ASAS 40 (М ± СВ / Ме (Q25–Q75) 

Показник 
Значення показника, (М ± СВ ) 

р 
Не респондери, n=39 Респондери, n=4 

Вміст GDNF 
3,228 ± 1,758 / 2,901 

(2,015–4,257) 

4,672 ± 2,610 / 4,539 

(2,763–6,582) 
0,227 

 

При аналізі розподілу кількості респондерів та не респондерів за ASAS 20 у 

групах з нормальним та зниженим рівнем GDNF також були виявлені закономірності, 

що підтверджують можливість використання рівня GDNF в якості предиктора 

резистентності до лікування. 

Так, питома вага респондерів ASAS20 серед пацієнтів з нормальним рівнем 

GDNF виявилася втричі вищою, ніж серед пацієнтів зі зниженим рівнем GDNF: 45,5 

% проти 14,3 %, p<0,05 (табл. 8.10). 

Таблиця 8.10 

Кількість респондерів та не респондерів ASAS20 серед пацієнтів з нормальним 

та зниженим рівнем GDNF 

Варіації ознаки 

зі зниженим 

рівнем GDNF, 

n=21 

з нормальним 

рівнем GDNF, 

n=22 
Всього 

р 

абс.  % абс.  % абс.  % 

Не респондери 18 85,7 12 54,5 30 69,8 
0,030 

Респондери 3 14,3 10 45,5 13 30,2 

 

Питома вага респондентів ASAS 40 серед пацієнтів з нормальним рівнем GDNF 

виявилася також більшою, ніж серед пацієнтів зі зниженим рівнем GDNF, хоча ці 

розбіжності виявилися статистично не значущими (табл. 8.11). 
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Таблиця 8.11 

Кількість респондерів та не респондерів ASAS40 серед пацієнтів з нормальним 

та зниженим рівнем GDNF 

Варіації ознаки 

зі зниженим 

рівнем GDNF, 

n=21 

з нормальним 

рівнем GDNF, 

n=22 
Всього 

р 

абс.  % абс.  % абс.  % 

Не респондери 20 95,2 19 86,4 39 90,7 
0,321 

Респондери 1 4,8 3 13,6 4 9,3 

 

Нами було запропоновано математичну модель, яка описує ймовірність 

досягнення клінічної ефективності за критерієм ASAS 20 в залежності від рівнів 

GDNF. При побудові моделі використано модель бінарних відкликів (логіт-регресія) 

з нелінійним оцінюванням. Основні характеристики моделі наведені у табл. 8.12. 

 Таблиця 8.12 

Основні характеристики логіт-моделі відклику ASAS 20 в залежності від рівнів 

GDNF та виразності НКБ 

Показник В0 GDNF Chi-square р 

Оцінка -2,18475 0,4885 

5,8831 0,01529 Співвідношення шансів (один.) 0,11251 1,6299 

Співвідношення шансів (діапазон)  132,0750 

 

Як видно з табл. 8.8, показник хі-квадрат даної моделі є достатньо високим, а 

значення р – малим, що свідчить про достатню адекватність даної моделі. 

Модель дозволяє встановити, що існує значущий взаємозв’язок клінічного 

результату лікування і рівнів GDNF. Цей зв'язок можна апроксимувати наступним 

рівнянням логіт-регресії: 

 

ASAS20 = GDNF (-2,18475 + 0,4885 GDNF) / (1 + GDNF (-2,18475 + 0,4885))     (8.1) 

 

З моделі випливає, що вищий рівень GDNF збільшує передбачувані величини 

клінічної ефективності лікування за ASAS 20; відповідно, чим вищий рівень GDNF, 

тим більша ймовірність досягнення клінічного результату терапії. 
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Таким чином, одержані дані свідчать про те, що знижений вміст GDNF у плазмі 

крові асоційований з гіршими клінічними результатами відносно активності 

патологічного процесу, функціональної здатності пацієнтів, стану їх здоров’я, якості 

життя та стану афективної сфери. Це дозволяє вважати знижений рівень GDNF 

предиктором резистентності до терапії. 

Необхідно зазначити, що у процесі лікування були виявлені певні побічні 

ефекти. Загалом, за час спостереження у всіх пацієнтів (131 особа) були виявлені 

наступні побічні ефекти (у порядку зменшення питомої ваги): головний біль (23 

особи, 17,6 %); нудота (18 осіб, 13,7 %); печія (10 осіб, 7,6 %); порушення сну (9 осіб, 

6,9 %); сухість у роті (7 осіб, 5,3 %); диспепсія (5 осіб, 3,8 %); занепокоєння (5 осіб, 

3,8 %); порушення лібідо (5 осіб, 3,8 %), закрепи (4 особи, 3,1 %); порушення апетиту 

(2 особи, 1,5 %), загальмованість (2 особи, 1,5 %), тремор (1 особа, 0,8 %). 

При порівнянні частоти побічних ефектів у пацієнтів, які отримували 

стандартну і запропоновану схему лікування, було виявлено, що у пацієнтів, які 

отримували венлафаксин, проявлялися побічні ефекти, типові для СІЗЗСН (табл. 

8.13). 

Таблиця 8.13 

Побічні ефекти терапії в залежності від схеми лікування 

Побічний ефект 
Г1, n=88 Г2, n=22 Г3, n=21 p 

абс.  % абс.  % абс.  % 1-2 1-3 2-3 

Нудота 10 11,4 2 9,1 6 28,6 0,555 0,054 0,105 

Сухість у роті 3 3,4 1 4,5 3 14,3 0,491 0,084 0,286 

Закрепи 1 1,1 1 4,5 2 9,5 0,361 0,094 0,482 

Диспепсія 2 2,3 1 4,5 2 9,5 0,491 0,167 0,482 

Порушення апетиту 0 0,0 1 4,5 1 4,8 0,200 0,193 0,482 

Печія 7 8,0 2 9,1 1 4,8 0,549 0,520 0,518 

Головний біль 14 15,9 4 18,2 5 23,8 0,507 0,285 0,468 

Тремор 0 0,0 0 0,0 1 4,8 1,000 0,193 0,488 

Занепокоєння 1 1,1 2 9,1 2 9,5 0,101 0,094 0,679 

Загальмованість 0 0,0 0 0,0 1 4,8 1,000 0,193 0,488 

Порушення сну 4 4,5 2 9,1 3 14,3 0,345 0,129 0,477 

Порушення лібідо 2 2,3 1 4,5 2 9,5 0,491 0,167 0,482 

 

При цьому, хоча у пацієнтів Г3 частіше реєструвалися нудота (28,6 %), сухість 

у роті (14,3 %), закрепи (9,5 %), диспепсія (9,5 %), головний біль (23,8 %), тремор (4,8 
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%), загальмованість (4,8 %), порушення сну (14,3 %) та порушення лібідо (9,5 %), 

розбіжності між групами були статистично не значущими (p>0,05). Слід також 

зауважити, що у переважній більшості випадків (87 %) побічні ефекти були 

транзиторними, і зникли або суттєво зменшилися після кількох днів терапії. 

Підсумовуючи наведене вище, можна стверджувати, що введення до комплексу 

лікувальних заходів при АС з НКБ венлафаксину патогенетично обґрунтовано, 

клінічно ефективно, не супроводжується суттєвими побічними ефектами, і добре 

переноситься пацієнтами. Виявлені закономірності необхідно враховувати при 

розробці лікувальних заходів для пацієнтів з АС. 

 

Висновки до розділу 8 

 

 Аналіз даних дослідження  дозволив встановити, що наявність НКБ є фактором, 

який обтяжує перебіг захворювання на АС. НБ пов'язаний з більш високою 

активністю захворювання, гіршими показниками виразності функціональних 

порушень та гіршим станом здоров’я, а також зі зниженням якості життя та наявністю 

виражених депресивних і тривожних психопатологічних проявів, що дозволяє 

розглядати НБ в якості предиктора важкості перебігу АС, і вимагає застосування 

додаткових терапевтичних заходів для корекції НКБ. 

 Стандартна терапія дозволяє значуще покращити показники активності 

патологічного процесу у пацієнтів без НКБ (що підтверджується позитивною 

динамікою показників ASDAS і BASDAI в процесі лікування), функціональної 

здатності пацієнтів (позитивна динаміка показників BASMI та BASF), стану здоров’я 

(за показниками ASAS HI, ASAS EF та BAS-G), якості життя (специфічної, пов’язаної 

з наявністю АС, що проявляється значущою динамікою показників за шкалою 

ASQoL, та загальної якості життя та соціального функціонування), а також 

покращенням стану афективної сфери (що підтверджується зменшенням показників 

депресії і тривожності та збільшенням показників когнітивного функціонування). 

При цьому у пацієнтів з АС і наявністю НКБ динаміка усіх зазначених показників під 

впливом стандартної терапії є гіршою, а щодо депресивних проявів і когнітивного 



188 
 

функціонування стандартна схема не виявила значущої ефективності. Введення до 

стандартної схеми лікування перорального прийому венлафаксину у добовій дозі 75–

225 мг дозволяє значуще покращити показники активності патологічного процесу, 

функціональної здатності пацієнтів, стану здоров’я та якості життя, причому 

кількісне значення цих показників після лікування у пацієнтів з НКБ наближається до 

значень, притаманних пацієнтам без НКБ. Прийом венлафаксину у пацієнтів з НКБ 

дозволяє нормалізувати стан психічної сфери, практично повністю усунути 

депресивні і тривожні прояви, і значуще покращити стан когнітивного 

функціонування. 

Висока ефективність застосування запропонованої схеми при АС з НКБ 

підтверджена значуще більшою питомою вагою респондерів за ASAS 20 серед 

пацієнтів, які отримували додатково до стандартної схеми венлафаксин: 47,6 % проти 

31,8 % у пацієнтів з АС без НКБ, які отримували стандартну терапію (p<0,01), та 

проти 13,6 % у пацієнтів з АС з НКБ, які отримували стандартну терапію (p<0,01). 

 Додатковим предиктором терапевтичної резистентності у пацієнтів з АС є 

знижений рівень GDNF, що асоційований зі значуще гіршими результатами лікування 

за показниками функціональної здатності пацієнтів (BASMI), стану здоров’я (ASAS 

EF, BAS-G 7 діб, HAQ), якості життя та психоемоційного стану (депресії та 

реактивної тривожності). 

 Перспективним напрямком подальших досліджень є вивчення особливостей 

динаміки продукції GDNF з урахуванням біологічних, індивідуально-типологічних, 

циркадних факторів, супутньої патології та інших чинників, а також дослідження 

динаміки GDNF у процесі лікування.  

 

Результати, викладені у даному розділі, опубліковані в наступних наукових 
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анкілозивний спондиліт з нейропатичним компонентом больового синдрому // Вісник 

Вінницького національного медичного університету імені М.І. Пирогова. 2023. Том 
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АНАЛІЗ ТА УЗАГАЛЬНЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

 

АС є актуальною проблемою сучасної медицини, що характеризується значною 

поширеністю у популяції (до 1,4 %) [3, 130, 360], ураженням переважно чоловіків 

молодого віку, прогресуючим перебігом, втратою працездатності і здатності до 

самообслуговування, скороченням тривалості життя і погіршенням його якості [169, 

354, 390]. 

Основу клінічної картини АС складає больовий синдром, у ґенезі якого, окрім 

запальної реакції, важливу роль відіграє нейропатичний компонент [66, 190, 248]. 

Центральна сенситизація модифікує перебіг захворювання, погіршує ефективність 

стандартної схеми лікування та вимагає додаткової фармакологічної корекції [46, 98, 

261]. Поширеність нейропатичного компонента больового синдрому складає понад 

третину серед чоловіків і приблизно половину пацієнтів серед жінок, хворих на АС 

[8, 158].  

Попри клінічну важливість, особливості НКБ при АС залишаються недостатньо 

вивченими, а наявні наукові дані – неповними, що знижує якість діагностики та 

лікування, утруднює розробку сучасних підходів до ранньої діагностики, лікування 

та реабілітації при АС. 

У патогенетичних механізмах АС важливу роль відіграє гліальний 

нейротрофічний фактор (Glial-Derived Neurotrophic Factor – GDNF), що бере участь у 

регуляції нейропатичного болю через систему складних клітинних механізмів [61, 

119, 241]. Однак, механізми анальгезуючої дії GDNF при АС залишаються 

недостатньо вивченими, що визначає актуальність їх дослідження. 

Метою роботи було підвищити ефективність діагностики та лікування хворих 

на анкілозивний спондиліт з нейропатичним компонентом больового синдрому на 

основі встановлення патогенетичної ролі GDNF, клінічних особливостей перебігу 

захворювання, предикторів резистентності до фармакотерапії та включення до 

комплексу лікування венлафаксину. 

Дисертаційне дослідження було проведено у три етапи.  
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На першому етапі для участі у дослідженні суцільним методом відібрано 142 

пацієнти у віці від 18 до 65 років, яким був встановлений діагноз АС згідно з 

модифікованими Нью-Йоркськими критеріями, які надали інформовану згоду на 

участь у дослідженні, і були здатні до адекватної комунікації та розуміння змісту 

опитувальників у процесі дослідження. Дисертаційне дослідження виконано з 

дотриманням основних положень GCP (2018 р.), Конвенції Ради Європи про права 

людини та біомедицину (від 04.04.1997 р.), Гельсінської декларації Всесвітньої 

медичної асоціації про етичні принципи проведення наукових медичних досліджень 

за участю людини (1964-2000 рр.) і наказу МОЗ України № 281 від 01.11.2000 р. 

Протоколи дослідження схвалені комітетом з біоетики Вінницького національного 

медичного університету ім. М.І. Пирогова (протокол № 7 від 1 жовтня 2020 р. та № 6 

від 12 жовтня 2023 р.). Відібрані пацієнти були розподілені на дві групи: до першої 

групи, чисельністю 94 пацієнта, були віднесені хворі на АС з відсутністю ознак НБ; 

до другої, чисельністю 48 пацієнтів – хворі на АС з наявністю ознак НБ. Віднесення 

до певної групи проведено на підставі результатів обстеження з використанням шкал 

LANSS та DN4: за наявності позитивного результату за обома шкалами пацієнта 

відносили до групи з наявністю НБ; за відсутності позитивного результату – до групи 

з відсутністю НБ. На другому етапі проведено комплексне клінічне, біохімічне, 

інструментальне та психодіагностичне дослідження, вивчення якості життя, а також 

статистико-математичну обробку, аналіз та узагальнення результатів дослідження. 

На цьому етапі також здійснено валідизацію і транскультуральну адаптацію 

опитувальника Standardized Evaluation of Pain (StEP) [304]. Необхідність валідизації і 

транскультуральної адаптації опитувальника StEP зумовлена тим, що цей 

опитувальник є одним з найбільш досконалих діагностичних інструментів, 

призначених для виявлення та диференціації НБ, і містить найбільшу кількість 

результатів об’єктивних методів дослідження для виявлення НБ, що дозволяє 

об’єктивізувати його діагностику. До нашої роботи існувала лише оригінальна версія 

опитувальника англійською мовою, що істотно утруднювало використання цього 

цінного діагностичного інструменту у практиці охорони здоров’я України. Нами була 
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отримана письмова згода на адаптацію опитувальника одного з його авторів (J. 

Scholz).  

Переклад опитувальника здійснювався згідно із стандартними рекомендаціями 

«Guidelines for the process of cross-cultural adaptation of self-report measures» [50]. У 

процедурі адаптації і валідізації брали участь 49 хворих із встановленим  діагнозом 

АС згідно модифікованим Нью-Йоркським критеріям [219] та тривалістю болю в 

нижній частині спини 3 місяців і більше, які дали письмову інформовану згоду на 

участь в дослідженні. Контрольну групу склала 31 особа без АС чи інших 

захворювань з ознаками больового синдрому, які надали письмову інформовану згоду 

на участь у дослідженні. Порівняння отриманих результатів за StEP у обстежених 

пацієнтів проводилося з використанням двох інших опитувальників для виявлення 

нейропатичного болю – LANSS та DN4. Статистико-математичний аналіз отриманих 

результатів проводився за допомогою методів варіаційної статистики. Надійність 

україномовної версії StEP оцінювалась  методом тест-ретест у 22 пацієнтів з 

інтервалом у 7 днів. Внутрішню узгодженість опитувальника оцінювали за 

допомогою підрахунку коефіцієнта альфа-Кронбаха. 

Нами було оцінено симптоми та ознаки болю за допомогою структурованого 

інтерв’ю та подальшим стандартизованим фізикальним обстеженням пацієнта. У ході 

структурованого інтерв’ю досліджено локалізацію, характеристики болю, тривалість 

та умови його виникнення протягом останніх 24 годин. Фізикальне обстеження 

включало дослідження шкіри, реакцій на точкову тактильну стимуляцію, на тиск 

тупим предметом, на рух пензлем, на вібрацію, на укол голкою, дослідження теплової 

і холодової реакції, часову сумацію болю, і тест з підніманням прямої ноги.  

Аналіз даних анамнезу засвідчив, що у групі обстежених превалювали особи 

чоловічої статі (67,3 %), середній вік учасників становив 42 ± 8,8 років, тривалість 

основного захворювання коливалась від 1 до 15 років і в середньому становила 6,8 ± 

3,5 років. У хворих на АС переважала висока та дуже висока активність 

захворювання. Середнє значення індексу ASDAS було в межах 3,8 ± 0,8 балів, а 

BASDAI – 5,5 ± 1,2 балів. Наявність антигену HLA-B27 була виявлена у 63,3 % 

пацієнтів. У 79,6 % пацієнтів спостерігались тяжкі функціональні розлади (BASFI ≥ 
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4 балів), а обсяг рухів у хребті за BASMI був на рівні 5,2 ± 2,3 балів. За даними ASQoL, 

середнє значення показника ЯЖ у хворих на АС склало 8,3 ± 4,4 балів.  

Нами було проаналізовано кожен пункт опитувальника StEP, який враховується 

при підрахунку фінальних значень. Середні значення показників тесту відповідали 

середнім значенням показників ретесту. Переважна більшість пунктів опитувальника 

StEP, що використовують для підрахунку фінального значення, показали тісні 

кореляційні зв’язки. Методом підрахунку коефіцієнта альфа-Кронбаха (0,987) з 

урахуванням внутрішньокласового коефіцієнта кореляції оцінено надійність 

опитувальника StEP. Отримані дані свідчать про внутрішню узгодженість 

україномовної версії StEP. Аналіз чутливості StEP проведено за допомогою 

підрахунку  коефіцієнта рангової кореляції Спірмена (rS), який показав наявність 

парної кореляції (p<0,01); rS=0,955).  

За даними авторів StEP, фінальне значення даного опитувальника ≥4 балів 

дозволяє запідозрити наявність у пацієнта нейропатичного болю, тому нами було 

проаналізовано показники StEP у пацієнтів, які брали участь у дослідженні. 

Тестування опитувальника StEP у хворих на АС виявило НБ у 27 з 49 пацієнтів  (55,1 

%). Значення StEP у хворих на АС в цілому по групі було на рівні 4,6 ± 5,3 балів проти 

0,1 ± 0,4 балів у контрольній групі. Також ми порівняли фінальні значення 

опитувальника StEP з результатами Лідської шкали оцінки нейропатичного болю 

(LANSS) та опитувальника DN4 з використанням коефіцієнта кореляції Пірсона. 

Отримані результати засвідчили, що результати опитувальника StEP значуще 

(p<0,01) корелювали із показниками за шкалами LANSS та DN4. 

Отже, україномовна версія опитувальника StEP, адаптована нами, показала 

достатній рівень валідності і надійності для використання в науковій та лікувальній 

практиці для україномовної популяції пацієнтів. У хворих на АС за допомогою 

україномовної версії опитувальника StEP наявність нейропатичного компонента 

больового синдрому виявлено у 55 % випадків, що слід враховувати при лікуванні 

даної когорти хворих. 

На третьому етапі, після критичного аналізу результатів дослідження, нами 

були науково обґрунтовані та розроблені сучасні підходи до удосконалення існуючих 
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схем лікування пацієнтів з АС з наявністю НБ, і проведено порівняльну оцінку їх 

ефективності. 

 Серед обстежених 113 осіб (79,6 %) складали чоловіки, 29 осіб (20,4 %) – жінки; 

серед пацієнтів з НБ було значуще більше жінок: 31,2 % проти 14,9 % (p<0,05), а серед 

пацієнтів без НБ – чоловіків: 68,8 % проти 85,1 % (p<0,05).  

Ці пацієнти були розподілені на дві групи: до першої групи, чисельністю 94 

пацієнта, були віднесені хворі на АС з відсутністю ознак НБ; до другої групи, 

чисельністю 48 пацієнтів, були віднесені хворі на АС з наявністю ознак НБ. 

Віднесення пацієнта до тієї чи іншої групи проводилося на підставі результатів 

обстеження з використанням Лідської шкали оцінки нейропатичного болю (LANSS) 

[204] та Діагностичного опитувальника нейропатичного болю (DN4) [205]. За 

наявності позитивного результату за обома шкалами (12 і більше балів за шкалою 

LANSS, та 4 і більше бали за шкалою DN4) пацієнта відносили до групи з наявністю 

НБ; за відсутності позитивного результату – до групи з відсутністю Загальна 

поширеність НБ за даними LANSS склала 36,6 %, у жінок значуще частіше, ніж у 

чоловіків: 51,7 % проти 32,7 % (p<0,05), за даними опитувальника DN4 – у 38,0 % 

хворих на АС, у жінок значуще частіше, ніж у чоловіків: 58,6 % проти 32,7 % (p<0,01). 

За даними обох зазначених шкал, НКБ виявлено у 33,8 % хворих на АС, у жінок 

значуще частіше порівняно з чоловіками: 51,7 % проти 29,2 % (p<0,05). 

Середній вік обстежених склав 41,9 ± 9,7 років, у пацієнтів з НБ незначуще 

більший: 44,0 ± 8,4 років проти 40,9 ± 10,2 років (p>0,05), термін від моменту появи 

перших скарг до встановлення діагнозу – відповідно 6,0 ± 4,6 років, 6,4 ± 4,7 років і 

5,7 ± 4,5 років (p>0,05); тривалість захворювання на АС від появи перших скарг до 

моменту даного огляду – відповідно 9,6 ± 6,4 років, 10,3 ± 6,4 років і 9,3 ± 6,5 років 

(p>0,05); тривалість захворювання від моменту встановлення діагнозу до моменту 

даного огляду – відповідно 3,9 ± 3,8 років, 4,1 ± 3,4 років і 3,8 ± 4,0 років (p>0,05). 

Більшість обстежених пацієнтів мали ІІІ рентгенологічну стадію процесу (52,1 

%), вдвічі менше – IV стадію (28,2 %), втричі менше – ІІ стадію (16,9 %), і найменше 

– І стадію (2,8 %). Структура рентгенологічних стадій у пацієнтів з наявністю та 

відсутністю НБ значуще не відрізнялася: серед пацієнтів з НБ було дещо більше осіб 
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з І стадією (4,2 % проти 2,1 %, p>0,05), з ІІ стадією (20,8 % проти 14,9 %, p>0,05) та з 

IV стадією (29,2 % проти 27,7 %, p>0,05), а у пацієнтів без НБ – з ІІІ стадією (55,3 % 

проти 45,8 %, p>0,05). 

HLA B27–позитивними були 71,8 % пацієнтів, серед пацієнтів з НБ їх було 

незначуще більше: 75,0 % проти 70,2 % (p>0,05). 

При виконанні дослідження нами були використані наступні методи: клінічні, 

соціально-демографічні, біохімічні, імуноферментні, інструментальні, статистико-

математичні. 

Клінічне обстеження пацієнтів включало наступні складові: клінічну бесіду, 

організовану за методом напівструктурованого клінічного інтерв’ю, під час якої 

виявлялися і деталізувалися скарги, проводився збір анамнестичних даних та 

фізикальний огляд, що проводився за стандартною схемою. Дані, отримані при 

клінічному обстеженні, верифікувалися шляхом співставлення їх з даними медичної 

документації. 

Антропометричні показники (масу тіла та зріст) визначали за стандартною 

методикою [361].  

Для визначення НКБ нами використані Лідська шкала оцінки нейропатичного 

болю (LANSS) [52], Діагностичний опитувальник нейропатичного болю (DN4) [67] 

та Опитувальник Standardized Evaluation of Pain (StEP), валідізація та 

транскультуральна адаптація опитувальника StEP якого була здійснена нами [8].  

Для оцінки функціональних порушень при АС використані індекси BASFI (Bath 

AS Functional Index) [81] та BASMI (Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index) [176, 

184].  

Оцінку активності захворювання здійснювали з використанням індексів 

BASDAI (Bath AS Disease Activity Index) [141] та ASDAS (Ankylosing Spondylitis 

Disease Activity Score) [228]. 

Загальний стан здоров’я та функцій хворих на АС оцінювали за індексом HAQ 

(Health Assessment Questionnaire) [77]. 

Для оцінки стану здоров’я обстежених пацієнтів застосовували україномовний 

адаптований варіант опитувальника ASAS HI/EF (ASAS Health Index and 
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Environmental Factors) [25] та індекс BAS-G (the Bath Ankylosing Spondylitis Patient 

Global Score) із самооцінкою пацієнтом симптомів за 1 тиждень (BAS-G 7 діб), за 

останнє півріччя (BAS-G 6 місяців) та середній показник (BAS-G Score) [185]. 

Вміст гліального нейротрофічного фактора в плазмі крові визначали 

імуноферментним методом ELISA за набором «Human GDNF (Glial Cell Line Derived 

Neurotophic Factor) ELISA Kit» (Elabscience, США, Lot CV09HB482125) у 

відповідності до інструкції виробника. Дослідження виконані у клініко-діагностичній 

лабораторії Комунального некомерційного підприємства «Вінницька обласна 

клінічна лікарня ім. М.І. Пирогова» Вінницької обласної Ради. Загальна кількість 

пацієнтів, у яких було проведено вимірювання GDNF склала 90 осіб (65 хворих – 50 

чоловіків та 15 жінок, і 25 практично здорових – 19 чоловіків і 6 жінок). 

Лабораторне дослідження включало: розгорнутий загальний аналіз крові з 

визначенням ШОЕ; визначення С-реактивного протеїну; загального білку, 

креатиніну, сечовини, АЛТ, АСТ, рівня глюкози.  

Комплекс психоідіагностичних та психометричних методів включав наступні 

методики: шкала депресії The Zung Self-Rating Depression Scale [395], шкала оцінки 

рівня особистісної та реактивної тривожності С.Spilberger [319], опитувальник MMSE 

(Mini Mental State Examination) використовувався для виявлення та оцінки 

когнітивних порушень [137].  

Для оцінки якості життя та соціального функціонування пацієнтів використані 

опитувальник ASQoL (Ankylosing Spondylitis Quality of Life Questionnaire) [117] і 

методика оцінки якості життя Mezzich et al. в адаптації Н.О. Марути [4]. 

Статистико-математична обробка результатів дослідження проводилася з 

використанням сучасних методів статистико-математичного аналізу: критерію t 

Стьюдента, непараметричних тестів Манна-Уїтні, Вілкоксона, критерію знаків, 

Шапіро-Уїлка, точного критерію Фішера, методу рангової кореляції Спірмена. 

Виявлено високі показники виразності НБ у пацієнтів з АС: за даними шкали 

LANSS 9,3 ± 4,8 балів (у пацієнтів з НБ 14,6 ± 2,2 балів, без НБ 6,5 ± 3,3 балів, p<0,01), 

за даними шкали DN4 3,4 ± 2,1 балів (5,6 ± 1,6 балів і 2,2 ± 1,2 балів) відповідно. 

Застосування опитувальника StEP дозволило ефективно диференціювати 
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нейропатичний біль від ноцицептивного: середнє значення за ним у всіх пацієнтів з 

АС склало 22,6 ± 5,4 балів, у пацієнтів з НБ 26,8 ± 4,4 балів, у пацієнтів без НБ – 20,5 

± 4,5 балів (p<0,01). 

Рівень активності захворювання за даними BASDAI у пацієнтів з НКБ виявився 

значуще вищим, ніж у пацієнтів без НКБ: серед усіх пацієнтів переважна  більшість 

належала до групи з високою активністю (81,0 %), тоді як хворих з низькою 

активністю було лише 19,0 %. При цьому у пацієнтів з наявністю НКБ низька 

активність мала місце лише в одиничному випадку, а 97,9 % належали до групи з 

високою активністю процесу, тоді як у групі з відсутністю НКБ висока активність 

виявлена у 72,3 % пацієнтів, а низька – у 27,7 % (p<0,01). Середнє значення показника 

за BASDAI у всіх пацієнтів склало 5,5 ± 1,7 балів, у пацієнтів з НКБ воно було 

значуще вищим: 6,5 ± 1,5 балів проти 5,0 ± 1,5 балів (p<0,01). Аналогічні 

закономірності були виявлені й при аналізі показників активності процесу за шкалою 

ASDAS: 3,5 ± 0,8 балів, 3,8 ± 0,9 балів та 3,4 ± 0,4 бали відповідно (p<0,01), 

функціональної здатності пацієнтів за шкалами BASMI : 4,3 ± 2,2 балів, 5,0 ± 2,2 

балів та 3,9 ± 2,2 балів відповідно (p<0,01) та BASFI: 5,1 ± 2,2 балів, 6,6 ± 1,6 балів та 

4,3 ± 2,1 балів відповідно (p<0,01), стану здоров’я за шкалами ASAS HI: 6,7 ± 2,3 

балів, 7,2 ± 2,4 балів та 6,5 ± 2,3 балів відповідно (p<0,05), ASAS EF: 3,4 ± 1,7 балів, 

3,7 ± 1,7 балів та 3,2 ± 1,6 балів відповідно (p>0,05), BAS-G (7 діб): 6,2 ± 1,9 балів, 7,1 

± 1,6 балів та 5,7 ± 1,9 балів відповідно (p<0,01), BAS-G (6 місяців): 5,8 ± 2,4 балів, 

6,5 ± 2,3 балів та 5,5 ± 2,3 балів відповідно (p<0,05), BAS-G (Score): 6,0 ± 1,9 балів, 6,8 

± 1,7 балів та 5,6 ± 1,9 балів відповідно (p<0,01), HAQ: 1,0 ± 0,5 балів, 1,2 ± 0,4 балів 

та 0,9 ± 0,5 балів відповідно (p<0,01). 

Дані нашого дослідження засвідчили, що наявність НБ асоційована зі значуще 

вищими показниками активності захворювання, більшою втратою функціональної 

здатності та зниженням показників загального стану здоров’я, що дозволяє 

розглядати нейропатичний біль як обтяжуючий фактор відносно цих проявів. 

Водночас, не було виявлено значущих відмінностей у виразності нейропатичного 

болю у пацієнтів з різними рентгенологічними стадіями анкілозивного процесу та у 
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пацієнтів з різними рівнями HLA B27 та ШОЕ, що свідчить про несуттєву роль цих 

факторів у ґенезі НКБ при АС.  

Встановлено наявність значущих (p<0,01) кореляційних зв’язків між 

показниками функціональних порушень, активності захворювання, загального стану 

здоров’я хворих на АС з показника виразності НБ за опитувальником StEP. Найбільш 

тісними виявилися кореляційні зв’язки показників опитувальника StEP з показниками 

за шкалами LANSS (rS=0,700), DN4 (rS=0,686), BASFI (rS=0,679) та BASDAI 

(rS=0,617). Кореляційний зв'язок середньої сили виявлений також з показниками 

ASDAS-ESR (rS=0,571), BASMI (rS=0,504) та HAQ (rS=0,412). 

Одержані нами дані щодо поширеності НБ у пацієнтів з АС узгоджуються з  

даними Freynhagen R. et al. (2006) [138], Bidad K. et al. (2017) [55], SAA (2019) [258], 

Mızrak S. et al. (2021) [249], Zhou L. et al. (2021) [389], Borman P. et al. (2021) [63], які 

повідомляли про питому вагу пацієнтів з НБ у 20,6 % – 58 %. При цьому існуючі дані 

щодо поширеності НБ у хворих на АС були розширені і доповнені нами аналізом 

гендерної структури пацієнтів, що дозволило встановити значуще більшу 

поширеність НБ серед жінок, і кількісно оцінити гендерні відмінності. Дані нашого 

дослідження доповнюють результати досліджень Choi J.H. et al. (2018) [92], як 

виявили у пацієнтів з АС і НБ гірші результати за індексами активності хвороби, 

візуальною аналоговою шкалою болю та гірші показники якості життя, а також 

позитивні кореляції з показниками за шкалами VAS, BASDAI, BDI і зворотні 

кореляції з показниками ЯЖ. 

У нашому дослідженні було вперше проаналізовано особливості вмісту GDNF 

у хворих на АС з НБ. Загальною тенденцією, притаманною пацієнтам з АС, був 

знижений рівень GDNF порівняно зі здоровими: 3,508 ± 2,388 пг/мл проти 4,959 ± 

2,070 пг/мл відповідно (p<0,01). При цьому показник GDNF у здорових був значуще 

вищим як при порівнянні з пацієнтами з наявністю НБ (2,644 ± 1,166 пг/мл, p<0,01), 

так і при порівнянні з пацієнтами без НБ (4,344 ± 2,936 пг/мл, p<0,05). У хворих на 

АС з НБ вміст GDNF у плазмі крові значуще (p<0,05) нижчий, ніж у хворих на АС без 

НБ, що свідчить про важливу роль GDNF у патогенетичних механізмах НБ при АС. 



198 
 

Було виявлено, що рівень GDNF у плазмі крові хворих на АС значуще прямо 

корелює з масою тіла (rS=0,389, p<0,01) та індексом маси тіла (rS=0,328, p<0,01), і 

зворотно корелює з показниками виразності НБ за LANNS (rS=-0,253, p<0,05) і DN4 

(rS=-0,308, p<0,05), з показниками стану здоров’я BAS-G 6 місяців (rS=-0,269, p<0,05) 

і BAS-G середній (rS=-0,265, p<0,05), а також з показником виразності депресії (rS=-

0,293, p<0,05). 

Ці результати свідчать про складний характер зв’язку рівня GDNF і НБ. З 

одного боку, виявлено статистично значущі кореляції між антропометричними 

показниками, виразністю НБ, станом здоров’я пацієнтів з АС і афективної сфери та 

рівнем GDNF, а з іншого – кількісні значення коефіцієнтів кореляції загалом є 

невисокими. Очевидно, що патогенетична роль GDNF щодо НБ є складною, однак, 

одержані дані дозволяють зробити висновок про асоційованість нейропатичного 

компонента больового синдрому зі зниженням рівня GDNF. Пов’язаність знижених 

рівнів GDNF з гіршим станом здоров’я та більшою виразністю депресивних проявів, 

на нашу думку, може бути переважно опосередкована стійким нейропатичним 

больовим синдромом, оскільки нами було виявлено гірші показники активності 

запального процесу, функціональної здатності пацієнтів, стану здоров’я, якості життя 

та афективної сфери у пацієнтів з АС та НБ. Низькі рівні GDNF у плазмі крові 

асоціюються не лише з НБ, але й з вищою активністю захворювання, гіршою 

функціональною здатністю пацієнтів, гіршим загальним станом здоров’я, зниженням 

якості життя та гіршим станом афективної сфери. 

Одержані у нашому дослідженні дані щодо асоційованості знижених рівнів 

GDNF з більшою виразністю НБ узгоджується з даними інших авторів, які встановили 

ефективність GDNF у зменшенні інтенсивності больового синдрому (Walker M.J. et 

al. 2018) [350], Mahato A.K. et al., 2020 [229]), які, у свою чергу, підтверджують дані 

фундаментальних досліджень Eggers R. et al. (2019) [125] та Messina D.N. et al. (2022) 

[241] щодо здатності GDNF знижувати активність розрядів у сенсорних нейронів і 

попереджувати та обертати сенсорні аномалії через регуляцію ноцицепторів, а також 

сприяти регенерації ушкоджених нейронів. 
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Деякі відмінності у показниках активності запального процесу у пацієнтів з 

нормальним вмістом GDNF, на нашу думку, мають поліфакторний ґенез і потребують 

подальших поглиблених досліджень. Участь GDNF у запальних процесах 

залишається невивченою, хоча дослідження останніх років вказують на те, що GDNF 

може відігравати важливу роль у патогенезі запалення (Meir M. et al., 2019 [240]). 

На нашу думку, ефекти щодо покращення функціональної здатності пацієнтів 

та стану їх здоров’я при вищих рівнях GDNF є закономірними, оскільки, в їх основі  

лежить позитивний вплив на відновлення нормальної діяльності нейронних мереж, 

що узгоджується з даними інших досліджень (Runeberg-Roos P. et al., 2020 [295]). 

Аналогічно, позитивні кореляції GDNF з якістю життя пацієнтів, очевидно, зумовлені 

переважно зменшенням виразності болю і кращими показниками функціональної 

здатності пацієнтів з вищими рівнями GDNF, що узгоджується з даними інших 

авторів, які виявили покращення функціонування під впливом GDNF (Manfredsson 

F.P. et al., 2020 [230]; Cintron-Colon A.F. et al., 2022 [96]). 

Вплив GDNF на психічну сферу, крім опосередкованого впливу через 

зменшення виразності больового синдрому, може також бути пов’язаним з 

дофамінергічними ефектами GDNF: так, у деяких дослідженнях було показано, що 

GDNF збільшує обмін дофаміну та покращує біорозподіл мозку (Grondin R. et al., 

2018) [155], що позитивно впливає на психічне функціонування. 

Експериментальними дослідженнями Bonafina A. et al., 2019 [61], Kustova A.O. et al., 

2019 [209] було показано, що GDNF необхідний для нормальної реалізації 

поведінкових моделей, і забезпечує стійкість до стресу при збереженні базових 

поведінкових реакцій, емоційного статусу та мнестичних і когнітивних здібностей. 

Це також дозволяє пояснити покращене когнітивне функціонування у пацієнтів з 

нормальними рівнями GDNF, виявлене у нашому дослідженні. Слід зауважити, що 

незалежно від нейробіологічних механізмів покращення психічного функціонування, 

можна вважати підтвердженою актуальну роль GDNF у нормалізації психічної сфери 

у пацієнтів з НБ, що відкриває нові можливості для комплексного лікування 

захворювань з нейропатичним компонентом болю.  
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У нашому дослідженні також було вивчено можливості використання рівня 

GDNF у плазмі крові в якості предиктора резистентності до терапії АС. Для цього 

нами були простежені клінічні результати 12-тижневого лікування 43 пацієнтів, 

хворих на АС. Серед цих пацієнтів були виділені дві групи: з вмістом GDNF у плазмі 

крові до початку лікування до 3,0 пг/мл (група зі зниженим рівнем GDNF, 

чисельністю 21 особа), і з вмістом GDNF у плазмі крові до початку лікування понад 

3,0 пг/мл (група з нормальним рівнем GDNF, чисельністю 22 особи). Порівняння 

показників активності патологічного процесу, функціональної здатності пацієнтів, 

стану здоров’я, якості життя та стану психічної сфери проводилося у кожній з цих 

груп до і після лікування, результат представлявся у відсотковому співвідношенні 

зменшення або збільшення показника за відповідною шкалою до і після лікування. 

Статистичний аналіз розбіжностей виконано за допомогою непараметричного тесту 

Манна-Уїтні, кореляцій – методу рангових кореляцій Спірмена. 

 За результатами аналізу розподілу кількості респондерів та не респондерів за 

критеріями ASAS20 у групах з нормальним та зниженим рівнем GDNF були виявлені 

закономірності, що підтверджують можливість використання рівня GDNF в якості 

предиктора резистентності до лікування. Так, питома вага респондерів ASAS20 серед 

пацієнтів з нормальним рівнем GDNF виявилася втричі вищою, ніж серед пацієнтів зі 

зниженим рівнем GDNF: 45,5 % проти 14,3 % (p<0,05). Питома вага респондентів 

ASAS40 серед пацієнтів з нормальним рівнем GDNF виявилася також більшою, ніж 

серед пацієнтів зі зниженим рівнем GDNF, хоча ці розбіжності виявилися 

статистично не значущими: 13,6 % проти 4,8 % (p<0,05). 

Аналіз показників вмісту GDNF у сироватці крові з урахуванням клінічних 

результатів лікування засвідчив асоційованість зниженого рівня GDNF з гіршими 

клінічними результатами терапії: середній рівень GDNF у не респондерів ASAS20 

склав 2,915 ± 1,466 пг/мл, що у 1,5 рази менше, ніж у пацієнтів – респондерів ASAS20, 

де кількісне значення показника склало 4,395 ± 2,298 пг/мл (p<0,01). Середній рівень 

GDNF у не респондерів ASAS40 склав 3,228 ± 1,758 пг/мл, що менше, ніж у пацієнтів 

– респондерів ASAS40, у яких значення показника склало 4,672 ± 2,610 пг/мл (p>0,05). 



201 
 

Вивчення динаміки показників у процесі лікування у пацієнтів з різними 

рівнями GDNF виявило певні відмінності, зокрема, показники виразності НБ 

продемонстрували значуще покращення у пацієнтів з нормальним рівнем GDNF: 

показник за LANNS – 25,0 ± 31,0 % проти 1,6 ± 3,7 % (p<0,05), показник за DN4 – 

відповідно 28,8 ± 36,0 % проти 1,5 ± 4,9 % (p<0,01). Значуще краща динаміка у 

пацієнтів з нормальним рівнем GDNF була виявлена і щодо функціональної здатності 

пацієнтів за BASMI: 24,5 ± 25,1 % проти 13,3 ± 23,7 % (p<0,05), якості життя за 

ASQoL: 25,0 ± 14,6 % проти 14,7 ± 9,0 % (p<0,05) та реактивної тривожності: 20,8 ± 

20,6 % проти 5,5 ± 7,0 % (p<0,05). Дещо краща (хоча й статистично не значуща) 

динаміка була виявлена також щодо активності патологічного процесу, стану 

здоров’я, загальної якості життя та депресії. 

Одержані у нашому дослідженні дані переконливо свідчать про те, що 

знижений вміст GDNF у плазмі крові асоційований з гіршими клінічними 

результатами відносно активності патологічного процесу, функціональної здатності 

пацієнтів, стану їх здоров’я, якості життя та стану афективної сфери. Це дозволяє 

вважати знижений рівень GDNF предиктором резистентності до терапії. 

Наші дані щодо меншої ефективності терапії у пацієнтів зі зниженим рівнем 

GDNF, загалом узгоджуються з даними сучасних досліджень, в яких було 

продемонстровано, що вищі рівні GDNF асоціюються з меншою виразністю 

больового синдрому, кращою функціональною здатністю пацієнтів, якістю життя і 

психічного функціонування (Walker M.J. et al. 2018 [350]; Grondin R. et al., 2018 [155]; 

Bonafina A. et al., 2019 [61]; Mahato A.K. et al., 2020 [229]; Runeberg-Roos P. et al., 2020 

[295]; Manfredsson F.P. et al., 2020 [230]; Cintron-Colon A.F. et al., 2022 [96]. Водночас, 

дослідження, які вивчали б асоційованість GDNF з результатами лікування АС наразі 

відсутні, тож одержані нами дані мають важливе значення як для доповнення 

існуючих наукових відомостей про терапевтичну роль GDNF, так і щодо перспектив 

використання дослідження рівня GDNF як предиктора терапевтичної резистентності. 

Нормальні рівні GDNF можуть розглядатися як предиктор більшої чутливості до 

лікування і кращих терапевтичних результатів, а знижені рівні – в якості чинника 
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гіршого клінічного, функціонального та психологічного стану пацієнтів в процесі 

лікування, що вимагатиме більш складної і тривалої терапії. 

Нашим дослідженням було підтверджено, що АС супроводжується 

вираженими змінами у психоемоційній сфері пацієнтів, що складають невід’ємну 

складову комплексної клінічної картини захворювання.  

Нами було виявлено, що середнє значення показника депресії за The Zung Self-

Rating Depression Scale у хворих на АС відповідало легкій депресії: 51,5 ± 11,9 балів. 

При цьому у пацієнтів без НБ середній показник склав 48,1 ± 13,1 балів, що відповідає 

відсутності ознак депресії, близьким до верхньої межі норми, а у пацієнтів з НБ - 58,1 

± 4,6 балів, що відповідає легкій депресії, близько до помірної депресії. Всього у 28,9 

% всіх пацієнтів з АС показники відповідали відсутності ознак депресії, у 45,1 % – 

ознакам легкої депресії, у 26,0 % – помірної депресії. При цьому більшість пацієнтів 

без НБ не виявляли ознак депресії (41,5 %), ще у 40,4 % виявлено ознаки легкої 

депресії, і лише у 18,1 % - помірної, тоді як серед пацієнтів з НБ не виявлено ознак 

депресії лише у 4,2 %, легка депресія мала місце у 54,2 %, і у 41,6 % обстежених 

показник відповідав помірній депресії. Ці дані свідчать про серйозний вплив НБ при 

АС на психоемоційну сферу, що повинно бути враховано при лікуванні і реабілітації 

хворих. 

Середнє значення показника реактивної тривожності як у пацієнтів без НБ, так 

і з НБ було високим, однак, у останніх показник був значуще вищим: у всіх 

обстежених 47,2 ± 12,2 балів, у пацієнтів без НБ – 45,5 ± 12,7 балів, у пацієнтів з НБ 

– 50,4 ± 10,5 балів (p<0,05). Низький рівень РТ у пацієнтів з НБ виявлений лише в 

одиничному випадку, тоді як серед пацієнтів без НБ таких було 13,8 % (p<0,05); 

питома вага пацієнтів з середнім рівнем РТ в обох групах була приблизно однакова – 

31,3 % проти 36,2 % відповідно (p>0,05), тоді як пацієнтів з високим рівнем РТ було 

значуще більше серед тих, у кого виявлявся НБ – 66,6 % проти  50,0 % (p<0,05). Ці 

дані можуть розглядатися як прояв емоційних реакцій на важкий стрес 

інвалідізуючого захворювання з вираженим больовим синдромом.   

Виявлено, що показники особистісної тривожності у групі пацієнтів без НБ 

відповідали середньому рівню, тоді як у пацієнтів з НБ – високому рівню. Пацієнтів 
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з низькими рівнями ОТ було значуще більше серед тих, у кого був відсутній НБ – 20,2 

% проти 6,3 % (p<0,05), питома вага пацієнтів з середніми рівнями ОТ в обох групах 

значуще не відрізнялася – відповідно 41,5 % і 37,5 % (p>0,05), а пацієнти з високими 

рівнями ОТ значуще частіше виявлялися у групі з наявністю НБ – 56,2 % проти 38,3 

% (p<0,05). Ці дані можуть інтерпретуватися як ознаки стійких 

патохарактерологічних трансформацій, спричинених АС. 

Кореляційний аналіз дозволив встановити наявність значущих кореляційних 

зв’язків між виразністю НБ та депресії і тривожності: з показниками за шкалами 

LANSS і DN4 значуще корелювали показники депресії за The Zung Self-Rating 

Depression Scale (rS=0,505, p<0,01 та rS=0,474, p<0,01 відповідно); РТ (rS=0,244, p<0,01 

та rS=0,299, p<0,01 відповідно); ОТ (rS=0,285, p<0,01 та rS=0,316, p<0,01 відповідно). 

Одержані у нашому дослідженні дані дали можливість розширити наявні 

відомості щодо наявності у пацієнтів з НБ і АС депресивних і тривожних проявів. 

Вони дозволили нам зробити висновок, що основу психопатологічних змін при АС 

складають депресивні і тривожні прояви, представлені переважно легкими та 

субдепресивними розладами, а тривожні прояви проявляються як у формі підвищеної 

реактивної тривожності, що відображує психопатологічні реакції на важке 

інвалідізуюче захворювання, біль і соматичний дискомфорт, так і підвищеною 

особистісною тривожністю, що може розглядатися як прояв стійких 

патохарактерологічних рис, асоційованих з АС. Наявність у пацієнтів з АС 

депресивних проявів, виявлена у нашому дослідженні, узгоджується з даними інших 

авторів (Zhao S. et al. (2018) [384], Fang M.L. et al. (2019) [131], Reddy K.N. et al. (2021) 

[283], Ma T. et al., 2022 [226]). Водночас, у нашому дослідженні виявлено не лише 

суттєву ураженість пацієнтів з АС депресивними проявами (26,0 %), а й значну 

поширеність у них субдепресивних станів різної виразності. Нами також вперше 

проведено диференціацію депресивних проявів при АС в залежності від наявності НБ, 

що дозволило виявити значуще більшу поширеність і значуще вищі показники 

виразності депресії у пацієнтів з НБ. Одержані дані переконливо свідчать про тісну 

асоційованість НБ при АС з депресивними проявами.  
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Нами також підтверджено, що окрім депресивних проявів, важливою 

складовою клініко-психопатологічної феноменології при АС є тривога. Дані наявних 

досліджень (Zou Q. Et al. (2016) [394], Ben T.A. et al. (2019) [51], Reddy K.N. et al. 

(2021) [283]) свідчать про значну ураженість хворих на АС тривожними розладами, 

що узгоджується з одержаними нами даними. У нашому дослідженні оцінено окремо 

виразність реактивної тривожності, яка є індикатором поточних, ситуативних 

стресових переживань, та особистісної тривожності, яка розглядається як стійка 

схильність індивіда до тривожного реагування на широкий спектр життєвих ситуацій. 

Високі рівні РТ, притаманні хворим на АС, що виявлені у нашому дослідженні, є 

проявами психологічних реакцій пацієнтів на важке захворювання і пов’язане з цим 

лікування; при цьому НБ відіграє важливу роль у виникненні цих реакцій, що 

підтверджується значуще вищими рівнями РТ у хворих з НБ. Натомість, ОТ як стійка 

характеристика особистості, у хворих на АС відображує насамперед формування 

патохарактерологічних рис внаслідок тривалого соматогенного впливу, що 

проявляються у тривожному очікуванні негативних наслідків хвороби, обмеження 

працездатності, здатності до самообслуговування, а у пацієнтів з НБ – також 

додаткового хронічного больового подразнення. Підвищені рівні ОТ у пацієнтів з НБ 

свідчать про негативний вплив больового компонента на формування стійких змін 

характеру, хронізації несприятливих психологічних реакцій та посилення взаємного 

впливу соматичної і психічної складових у клінічній картині АС. Наявність таких 

стійких патохарактерологічних рис є важливим аргументом, що обґрунтовує 

доцільність введення до комплексу лікувально-реабілітаційних заходів при АС з НБ 

психофармакологічної корекції.  

 Загалом, наявність депресивних і тривожних психопатологічних феноменів, 

що складають стрижневу психопатологічну симптоматику АС, є закономірною 

реакцією пацієнта на усвідомлення наявності у себе важкого інвалідізуючого 

захворювання, песимістичної оцінки майбутнього перебігу хвороби, а також 

неприємних суб’єктивних відчуттів, пов’язаних із захворюванням, насамперед, 

больових. 
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У нашому дослідженні було виявлено, що НБ при АС супроводжується 

порушеннями когнітивного функціонування, переважно у вигляді легкої когнітивної 

дисфункції. Вивчення стану когнітивної функції за допомогою Mini-Mental State 

Examination (MMSE), виявило, що середнє значення показника у всіх пацієнтів склало 

27,46 ± 1,77 / 27,0 (26,0–28,0) балів; у пацієнтів з НБ показник був значуще вищим, 

ніж у пацієнтів без НБ: 26,29 ± 1,39 / 27,0 (26,0–27,0) балів проти 28,06 ± 1,64 / 28,0 

(27,0–29,0) балів (p<0,01). Виявлено, що майже половину (48,9 %) серед хворих без 

НБ складали пацієнти з відсутністю когнітивних порушень, ще у 17,0 % було 

виявлено ознаки легких когнітивних порушень, і лише у 34,1 % пацієнтів були наявні 

ознаки помірних когнітивних розладів. Натомість, серед пацієнтів з наявністю НБ 

лише у одного пацієнта (2,1 %) не було виявлено ознак когнітивних порушень, ще у 

16,7 % виявлено ознаки легких когнітивних порушень, у 70,8 % - помірних 

когнітивних порушень, і у 10,4 % були виявлені ознаки виражених когнітивних 

порушень.  

 Когнітивні порушення, наявні при АС, можна розглядати в якості допоміжного 

психопатологічного конструкту, що опосередкований депресивними і тривожними 

проявами та безпосереднім впливом больового синдрому. Наявність нейропатичного 

компонента больового синдрому слід розглядати в якості фактора, що обтяжує стан 

психоемоційної сфери, погіршуючи прояви депресії, реактивної та особистісної 

тривожності, а також когнітивне функціонування. Наявність у клінічній картині АС 

виражених психопатологічних проявів обґрунтовує доцільність призначення 

психофармакологічної терапії сучасними антидепресантами з анксіолітичним 

ефектом при АС, особливо за наявності нейропатичного компонента болю. 

Присутність легких когнітивних порушень у пацієнтів з АС без наявності НБ може 

бути пояснене насамперед впливом депресивної симптоматики, що супроводжується 

погіршенням здатності до концентрації уваги та труднощами запам’ятовування та 

відтворення інформації, а також високим рівнем тривоги, що також утруднює 

когнітивне функціонування. На наявність когнітивних розладів у хворих на АС 

вказують й інші автори. Зокрема, Vitturi В. та співавт. (2020) виявили когнітивну 

дисфункцію різного ступеня у 90 % хворих на АС, тоді як в групі контролю цей 
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показник становив 57,5 % [348]. На асоціацію хронічного нейропатичного болю з 

когнітивною дисфункцією вказують й інші автори (Moriarty O. et al., 2017) [252]. На 

нашу думку, негативний вплив НБ на когнітивне функціонування реалізується як 

через пряму дію больового подразнення, що різко погіршує концентрацію уваги, 

знижує здатність до запам’ятовування та відтворення інформації, погіршує виконавчі 

функції, так і опосередковано, через більш виражені афективні порушення, 

насамперед, депресивні та тривожні. Синергічний вплив цих несприятливих факторів 

посилює когнітивні розлади і погіршує загальний стан психічного функціонування 

пацієнтів з НБ при АС. 

При дослідженні якості життя (ЯЖ), пов’язаної із захворюванням на АС за 

допомогою опитувальника ASQoL, нами було виявлено в цілому невисокий рівень 

ЯЖ у обстежених хворих (показник склав 9,3 ± 4,4 балів). При цьому у пацієнтів з 

наявністю НБ показник ЯЖ виявився значуще вищим у порівнянні з пацієнтами без 

НБ, що свідчить про гірший рівень ЯЖ: 12,0 ± 4,2 балів проти 7,9 ± 3,8 балів 

відповідно (p<0,01). Показники ЯЖ за шкалою ASQoL виявили значущі кореляції з 

усіма показниками активності АС, функціональних розладів і НБ. Найбільш тісні 

кореляції середньої сили були виявлені для шкал StEP (rS=0,625), BASFI (rS=0,622), 

BASDAI (rS=0,602), LANSS (rS=0,546), DN4 (rS=0,452) та BASMI (rS=0,312). 

 Дослідження якості життя за методикою оцінки якості життя Mezzich et al. 

виявило низький рівень ЯЖ та соціального функціонування хворих на АС у більшості 

ключових сфер. При цьому пацієнтам з НБ були притаманні гірші показники ЯЖ у 

сферах суб'єктивного благополуччя/задоволеності (показник у всіх хворих 13,25 ± 

4,58 балів; у пацієнтів з наявністю НБ 11,94 ± 3,82 балів, у пацієнтів без НБ 13,93 ± 

4,81 балів, p<0,01) і виконання соціальних ролей (24,11 ± 7,04 балів, 21,73 ± 6,89 балів 

і 25,32 ± 6,84 балів відповідно, p<0,01), а також загального показника ЯЖ (6,13 ± 1,55 

балів, 5,66 ± 1,51 балів і 6,37 ± 1,52 балів, p<0,01). Значущі кореляції середньої сили 

були виявлені між показником ЯЖ і показниками за шкалами DN4 (rS=-0,367) і 

LANSS (rS=-0,346), слабкої сили – для показників за шкалами StEP (rS=-0,281), 

BASDAI (rS=-0,222), та BASFI (rS=-0,181). 
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Аналіз даних нашого дослідження, в якому було показано, що наявність НБ 

асоційована з комплексом несприятливих клінічних реакцій, зокрема, з більшою 

активністю захворювання, гіршими показниками виразності функціональних 

порушень та гіршим станом здоров’я, а також зі зниженням якості життя та наявністю 

виражених депресивних і тривожних психопатологічних феноменів, що дозволяє 

розглядати НБ в якості предиктора важкості перебігу АС, спонукали до внесення змін 

в існуючі схеми лікування АС, асоційованого з НБ. Успішний досвід застосування 

антидепресантів групи СІЗЗСН при НБ, коморбідного з різними захворюваннями [9, 

49, 245, 290, 316, 352], а також результати нашого дослідження, що обґрунтовували 

патогенетичну і клінічну доцільність застосування СІЗЗСН для корекції НБ при АС, 

дозволив нам запропонувати введення до схеми лікування АС за наявності НБ 

венлафаксину у добовій дозі 75–225 мг. Венлафаксин є перспективним 

представником сучасних СІЗЗСН, механізм його дії пов’язаний з потенціюванням 

нейромедіаторної активності у ЦНС через потужне інгібування венлафаксином і його 

активним метаболітом O-десметилвенлафаксином зворотного захоплення серотоніну 

і норадреналіну та слабке інгібування зворотного захоплення дофаміну. Завдяки 

цьому венлафаксин справляє потужний антидепресивний, анксіолітичний, 

тимостабілізуючий, м’який антиобсесивний, а також анальгезуючий ефекти. Усе це 

патогенетично і клінічно обґрунтовує застосування венлафаксину для корекції НКБ 

при АС з метою усунення больового синдрому та корекції несприятливих супутніх 

психопатологічних реакцій. 

З метою оцінки клінічної ефективності застосування венлафаксину нами були 

сформовані три групи. Першу групу, чисельністю 94 осіб, склали пацієнти з АС без 

НБ. Другу групу, чисельністю 24 особи, склали пацієнти з АС з наявністю НБ. 

Пацієнти зазначених груп отримували стандартну схему лікування АС відповідно до 

наказу МОЗ України від 12.10.2006 р. № 676, що передбачало прийом будь-якого 

нестероїдного протизапального засобу у стабільній дозі, яка не змінювалась 

упродовж останніх 2-х тижнів; хворобомодифікуючий засіб (метотрексат або 

сульфасалазин) у стабільній дозі, що не змінювалась щонайменше протягом 4 

останніх тижнів. Третю групу, чисельністю 24 особи, склали пацієнти з АС та НБ, які 
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додатково до зазначеної схеми отримували венлафаксин у дозі 75-225 мг на добу. 

Відбір пацієнтів до другої і третьої груп проводився шляхом рандомізованої селекції. 

Період відкритого контрольованого лікування склав 12 тижнів, після чого 

проводилася оцінка активності захворювання, функціональних порушень, стану 

здоров’я, якості життя та виразності депресивних проявів. Групи 2 і 3 були 

спільномірними за віком, гендерним складом, тривалістю захворювання, і значуще не 

відрізнялися за показниками активності процесу, функціональної здатності пацієнтів, 

стану здоров’я, якості життя та виразності депресії та реактивної тривожності. У 

процесі лікування частина пацієнтів вибула з дослідження, тому остаточна клінічна 

оцінка ефективності лікування проводилася за результатами дослідження пацієнтів, 

які пройшли повний курс терапії: у групі 1 – 88 пацієнтів, у групі 2 – 22 пацієнти, у 

групі 3 – 21 пацієнт. Ефективність лікування оцінювали за критеріями ASAS 20 та 

ASAS40. Респондерами ASAS 20 вважалися пацієнти,  у яких було наявне 

покращення кількісного значення показників більше ніж на 20 % (або більше 1 

одиниці) щонайменше за трьома критеріями з наступних: або BAS-G, ВАШ, BASFI, 

середнє значення пунктів 5 та 6 індексу BASDAI, відсутність погіршення більш ніж 

на 20 %, та понад 1 одиницю за рештою критеріїв. Відповідно, респондерами ASAS40 

вважалися пацієнти, у яких було наявне покращення більш ніж на 40 % та більш ніж 

на 2 одиниці щонайменше за трьома зазначеними вище критеріями.  У всіх хворих 

оцінювали наявність та показники виразності НБ з використанням шкал LANSS, DN4, 

StEP, стан функціональних порушень з використанням індексів BASFI та BASMI, 

активність захворювання з використанням індексів BASDAI та ASDAS, стан здоров’я 

та функцій –  з  використанням індексів HAQ, ASAS HI/EF та BAS-G 7 діб, якість 

життя та соціального функціонування – з  використанням опитувальника ASQoL та 

шкали Mezzich et al., рівень депресії – з  використанням шкали депресії Zung,  рівень 

реактивної тривожності – за  допомогою шкали оцінки реактивної тривожності С. 

Spilberger, когнітивних порушень – з використанням опитувальника MMSE. 

У процесі лікування була виявлена позитивна динаміка у пацієнтів усіх груп. 

При оцінці результатів терапії після 12 тижнів лікування було встановлено, що 

за умов стандартної терапії респондерами щодо критерію ASAS20 були переважно 
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пацієнти з відсутністю НБ, тоді як у пацієнтів з НБ групи 2 результати були гіршими. 

Зокрема, відповідність критерію ASAS20 була досягнута у 31,8 % пацієнтів групи 1, 

і у 13,6 % пацієнтів групи 2, при цьому розрахунок відношення шансів засвідчив, що 

присутність нейропатичного болю підвищує ризик резистентності до лікування 

(недосягнення ASAS20 майже втричі (ВШ 2,95; ДІ 0,8-10,8). Натомість, у пацієнтів з 

НБ, яким додатково призначали венлафаксин, було досягнуто кращі результати: 

відповідність критерію ASAS20 у пацієнтів групи 3 виявлено у 47,6 % обстежених, 

що значуще більше, ніж у пацієнтів двох інших груп (p<0,05). Іншими словами, 

призначення венлафаксину хворим з АС та наявністю НБ підвищує шанси досягти 

ASAS20 в 5,75 рази при довірчому інтервалі 1,3 – 25,5. 

Відповідність критеріям ASAS40 у процесі лікування була досягнута у 10,2 % 

пацієнтів групи 1 та у 14,3 % пацієнтів групи 3, а серед пацієнтів групи 2 жоден не 

досяг критеріїв ASAS40. 

Традиційна терапія виявилася недостатньо ефективною щодо НБ у пацієнтів, у 

яких було діагностовано його наявність. Так, у пацієнтів групи 2 під впливом 

традиційної терапії спостерігалася позитивна динаміка і зменшення показника 

виразності НБ за даними  опитувальників LANSS та DN4, однак, ці зміни були 

статистично не значущими (p>0,05).  

Натомість, призначення венлафаксину дозволило суттєво зменшити виразність 

НБ. Якщо показники за шкалами LANSS та DN4 у пацієнтів групи 2 після лікування 

відповідали наявності ознак НБ, то у пацієнтів групи 3 показники після лікування не 

лише значуще зменшилися, а й відповідали відсутності ознак НБ. При порівнянні 

показників після лікування було виявлено, що у пацієнтів груп 1 і 3 показники 

значуще не відрізнялися, тоді як при порівнянні їх з показниками групи 2 було 

виявлено значущі відмінності. Показники за шкалою StEP у пацієнтів груп 1 і 3 у 

процесі лікування значуще покращилися, і вони  також були значуще кращими у 

порівнянні з пацієнтами групи 2. 

Оцінка показників активності патологічного процесу, функціональної здатності 

пацієнтів, стану здоров’я, якості життя та психоемоційної сфери в динаміці лікування 

виявила значущі (p<0,01) позитивні зміни в усіх клінічних групах, однак,  найбільш 



210 
 

виражена позитивна динаміка була виявлена у пацієнтів під впливом запропонованої 

терапії. Так, у пацієнтів групи 1 показник за шкалою BASDAI зменшився на 18,5 %, 

у пацієнтів групи 2 – на 17,3 %, а у пацієнтів групи 3 – на 30,3 %, показник за шкалою 

ASDAS-ESR – відповідно на 11,5 %, 10,5 % та 17,3 %; показник за BASMI – 

відповідно на 14,0 %, 9,6 % та 34,1 %; за шкалою  BASFI – відповідно на 19,3 %, 15,9 

% та 28,5 %; за шкалою ASAS HI – відповідно на 20,2 %, 14,4 % та 32,3 %; за шкалою 

ASAS EF – відповідно на 28,1 %, 7,7 % та 46,3 %; за шкалою BAS-G 7 діб – відповідно 

на 19,7 %, 19,5 % та 34,7 %; за шкалою ASQoL – відповідно на 52,0 %, 48,3 %  та 65,1 

%; за The Zung Self-Rating Depression Scale – відповідно на 15,6 %, 5,6 % та 52,5 %; за 

шкалою реактивної тривожності – відповідно на 5,4 %, 6,6 % та 38,7 %. 

Одержані результати свідчать про високу клінічну ефективність венлафаксину 

в комплексній терапії хворих на АС з НБ. Додавання венлафаксину до лікувальної 

схеми дозволило не лише значуще зменшити виразність больового синдрому 

нейропатичного ґенезу та нівелювати депресивні і тривожні прояви, а й досягти 

кращої позитивної динаміки показників активності запального процесу, 

функціональної здатності пацієнтів, стану здоров’я та якості життя. 

При порівнянні частоти побічних ефектів у пацієнтів, які отримували 

стандартну і запропоновану схему лікування, було виявлено, що у пацієнтів, які 

отримували венлафаксин, проявлялися побічні ефекти, типові для СІЗЗСН. При 

цьому, хоча у пацієнтів, які отримували венлафаксин, частіше реєструвалися нудота 

(28,6 %), сухість у роті (14,3 %), закрепи (9,5 %), диспепсія (9,5 %), головний біль 

(23,8 %), тремор (4,8 %), загальмованість (4,8 %), порушення сну (14,3 %) та 

порушення лібідо (9,5 %), розбіжності між групами були статистично не значущими 

(p>0,05). У переважній більшості випадків (87 %) побічні ефекти були 

транзиторними, і зникли або суттєво зменшилися після кількох днів терапії, або після 

зниження дози препарату. 

Одержані нами дані щодо високої ефективності венлафаксину для корекції НБ 

узгоджуються з даними інших дослідників, які вивчали застосування антидепресантів 

при інших формах НБ. Слід зазначити, що розширення сфери застосування 

психотропних препаратів і введення їх до схем лікування соматичних захворювань є 
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одним з ключових трендів сучасної фармакотерапії (Birkinshaw H. et al., 2021) [57], 

(Singh D., Saadabadi A., 2022) [310]. Більш ранні дослідження показали, що 

венлафаксин, який є представником сучасних антидепресантів з одним із найширших 

спектром дії, у ефективних дозах є дієвим засобом контролю НБ (Jackson K.C. et al., 

2003) [172], (Chong M.S., Brandner B., 2006) [93], (Sullivan M.D., Robinson J.P., 2006) 

[322], (Jann M.W., Slade J.H., 2007) [174], що повністю узгоджується з одержаними 

нами даними і результатами екпериментальних досліджень (Li D. et al., 2019) [213]. 

Більш пізні дослідження (Aiyer R. et al., 2017) [16], (Birkinshaw H. et al., 2021) [57] 

показали складний характер впливу венлафаксину на НБ, зокрема, наявність випадків 

резистентного до лікування болю, а також помірної ефективності терапії 

антидепресантами. При цьому антидепресанти групи СІЗЗСН рекомендуються 

National Institute for Health and Care Excellence (NICE) як препарати першої лінії для 

лікування НБ в первинній медичній допомозі (NICE, 2019) [260]. Дані нашого 

дослідження свідчать про високу ефективність венлафаксину щодо контролю 

психопатологічної, зокрема, афективної симптоматики, а також щодо підвищення 

якості життя пацієнтів з АС, що є важливим чинником нормалізації стану здоров’я і 

зменшення виразності соматичної, включаючи больову, симптоматики. 

Одержані результати дають підстави рекомендувати введення венлафаксину до 

комплексної терапії пацієнтів з АС за наявності НБ. 

Підсумовуючи дані дослідження, слід зауважити, що лікування хворих на АС з 

НБ повинно бути індивідуалізоване з урахуванням динаміки патологічного процесу, 

показників активності запалення, функціональної здатності пацієнтів, наявності та 

виразності НБ, якості життя та стану психоемоційної сфери. Аналіз і узагальнення 

результатів дисертаційного дослідження дали нам можливість сформулювати 

висновки та запропонувати практичні рекомендації для використання у закладах 

охорони здоров’я. 
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ВИСНОВКИ 

 

 

У дисертаційній роботі представлено нове вирішення актуальної задачі 

сучасної ревматології щодо підвищення ефективності діагностики та лікування 

анкілозивного спондиліту (АС) з нейропатичним компонентом больового синдрому 

на основі встановлення патогенетичної ролі GDNF, клінічних особливостей перебігу 

захворювання, предикторів резистентності до фармакотерапії та включення до 

комплексу лікування венлафаксину. 

1. Встановлено значну поширеність нейропатичного компонента больового 

синдрому у хворих на АС, значуще більшу у жінок: за даними LANSS 36,6 % (у жінок 

51,7 %, у чоловіків 32,7 %, p<0,05), за даними DN4 – у 38,0 % (58,6 % і 32,7 % 

відповідно. p<0,01), за даними обох шкал – у 33,8 % (51,7 % і 29,2 % відповідно, 

p<0,05). Вік і тривалість захворювання не виявили значущого зв’язку з наявністю 

нейропатичного компонента больового синдрому. 

2. Виявлено, що наявність нейропатичного компонента больового синдрому 

асоціювалась зі значуще вищими показниками активності захворювання (BASDAI 6,5 

± 1,5 балів проти 5,0 ± 1,5 балів, p<0,01; ASDAS 3,8 ± 0,9 балів проти 3,4 ± 0,7 балів, 

p<0,01); нижчою функціональною здатністю (BASMI 5,0 ± 2,2 балів проти 3,9 ± 2,2 

балів, p<0,01; BASFI 6,6 ± 1,6 балів проти 4,3 ± 2,1 балів, p<0,01); зниженням 

показників загального стану здоров’я (ASAS HI 7,2 ± 2,4 балів проти 6,5 ± 2,3 балів, 

p<0,05; BAS-G (7 діб) 7,1 ± 1,6 балів проти 5,7 ± 1,9 балів, p<0,01); BAS-G (6 місяців) 

6,5 ± 2,3 балів проти 5,5 ± 2,3 балів, p<0,05; BAS-G (середній) 6,8 ± 1,7 балів проти 5,6 

± 1,9 балів, p<0,01; HAQ 1,2 ± 0,4 балів проти 0,9 ± 0,5 балів, p<0,01), що дозволяє 

розглядати нейропатичний біль як обтяжуючий фактор відносно цих проявів.  

3. Здійснено переклад, крос-культуральну адаптацію та валідизацію 

опитувальника Standardized Evaluation of Pain (StEP) для виявлення та диференціації 

нейропатичного болю у поперековій ділянці хребта. Валідність, надійність і 

внутрішня узгодженість україномовної версії StEP підтверджена високим значенням 
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коефіцієнта альфа Кронбаха (0,987) та результатами кореляційного аналізу, який 

виявив наявність парної кореляції (rS=0,955, p<0,01). 

4. Встановлено, що у хворих на АС має місце зниження рівня гліального 

нейротрофічного фактора (GDNF) в крові порівняно зі здоровими: 3,51 ± 2,39 пг/мл 

проти 4,96 ± 2,07 пг/мл відповідно (p<0,01). Вміст GDNF у хворих з нейропатичним 

компонентом больового синдрому значуще (p<0,05) нижчий у порівнянні з хворими 

без нейропатичного болю: 2,64 ± 1,17 пг/мл проти 4,34 ± 2,94 пг/мл (p<0,05). Рівень 

GDNF прямо корелює з масою тіла (rS=0,389, p<0,01), і зворотно – з показниками 

виразності нейропатичного болю за LANNS (rS=-0,253, p<0,05) і DN4 (rS=-0,308, 

p<0,05), з показниками стану здоров’я BAS-G 6 місяців (rS=-0,269, p<0,05) і BAS-G 

середній (rS=-0,265, p<0,05), а також з виразністю депресії (rS=-0,293, p<0,05). 

5. Виявлено, що АС супроводжується вираженими негативними змінами у 

психоемоційній сфері, зокрема, депресивними і тривожними прояви, а також 

когнітивними порушеннями. Наявність нейропатичного компонента больового 

синдрому обтяжує прояви депресії, які присутні у 95,8 % хворих з нейропатичним 

болем проти 58,5 % у хворих без нейропатичного болю, за вищих показників депресії: 

58,1 ± 4,6 проти 48,1 ± 13,1 балів (p<0,01), реактивної тривожності: 50,4 ± 10,5 проти 

45,5 ± 12,7 балів (p<0,05), особистісної тривожності: 49,0 ± 8,2 проти 43,7 ± 10,6 балів 

(p<0,05), і нижчих – когнітивного функціонування: 26,29 ± 1,39 проти 28,06 ± 1,64 

балів (p<0,01).  

6. Виявлено, що хворим на АС з нейропатичним компонентом больового 

синдрому притаманний низький рівень якості життя (ASQoL 12,0 ± 4,2 проти 7,9 ± 3,8 

балів, p<0,01; шкала Mezzich 5,66 ± 1,51проти 6,37 ± 1,52 балів, p<0,01). Гірша якість 

життя у хворих на анкілозивний спондиліт значуще (p<0,05) корелює з гіршими 

показниками виразності нейропатичного болю за StEP (rS=0,625), LANSS (rS=0,546), 

DN4 (rS=0,452), функціональної здатності пацієнтів за BASFI (rS=0,622), та BASMI 

(rS=0,312), активності процесу за BASDAI (rS=0,602).  

7. Встановлено, що наявність нейропатичного компонента больового синдрому 

є предиктором гіршої ефективності лікування, що підтверджується меншою питомою 

вагою респондерів ASAS20 і ASAS40 після 12-тижневої терапії: 13,6 % проти 31,8 %, 
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та 0,0 % і 10,2 % відповідно, а також на 49,4 % більшою поширеністю нейропатичного 

болю у не респондерів ASAS20 порівняно з респондерами (p<0,05). Питома вага 

респондерів ASAS20 серед пацієнтів з нормальним (понад 3,0 пг/мл) рівнем GDNF 

була значуще більшою: 45,5 % проти 14,3 % (p<0,05), а середній рівень GDNF у 

респондерів ASAS20 більшим, ніж у не респондерів: 4,395 ± 2,298 пг/мл проти 2,915 

± 1,466 пг/мл (p<0,01); крім того, пацієнти з нормальним вмістом GDNF 

продемонстрували кращу динаміку показників активності патологічного процесу, 

функціональної здатності пацієнтів, стану їх здоров’я, якості життя та стану 

психоемоційної сфери, що дозволяє вважати знижений рівень GDNF предиктором 

резистентності до лікування. 

8. Науково обґрунтовано, розроблено і впроваджено у практику охорони 

здоров’я комплексне лікування хворих на АС з нейропатичним компонентом 

больового синдрому, що полягає у включенні до терапії селективного інгібітора 

зворотного захоплення серотоніну та норадреналіну венлафаксину у добовій дозі 75–

225 мг, що дозволило збільшити питому вагу респондерів ASAS20 до 47,6 %, і 

покращити динаміку показників активності запального процесу, функціональної 

здатності пацієнтів, стану здоров’я, якості життя і психоемоційної сфери хворих. 
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ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

 

 

1. З метою виявлення нейропатичного компоненту болю в нижній частині 

спини у хворих на АС рекомендовано використання україномовної версії 

опитувальника Standardized Evaluation of Pain (StEP). За наявності показника за 

опитувальником 4 бали і вище реєструвати наявність нейропатичного болю. 

2. Хворим на АС рекомендовано проводити тестування на наявність у них 

нейропатичного компоненту больового синдрому за допомогою опистувальників 

LANNS та DN4. Хворих з наявним нейропатичним компонентом болю слід віднести 

до групи потенційно резистентних до лікування та проведсти відповідну корекцію 

терапії. 

3. Рекомендовано визначати рівень GDNF у плазмі крові хворим на АС з 

наявністю нейропатичного компонента больового синдрому, і рівень GDNF у плазмі 

крові менше 3 пг/мл вважати предиктором потенційної резистентності до лікування. 

4. Хворим на АС з нейропатичним компонентом больового синдрому до 

комплексу лікування слід включати венлафаксин у добовій дозі 75 – 225 мг з метою 

зменшення виразності болю, проявів депресії, тривоги, зменшення активності 

запального процесу, покращення функціональної здатності та підвищення якості 

життя. 
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