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ФІБРИНОЛІТИЧНА АКТИВНІСТЬ ПЛАЗМИ КРОВІ ПРИ 
ГАСТРОДУОДЕНОПАТІЯХ, СПРИЧИНЕНИХ НЕСТЕРОЇДНИМИ 
ПРОТИЗАПАЛЬНИМИ ПРЕПАРАТАМИ, У ХВОРИХ НА ОСТЕОАРТРОЗ, З 
УРАХУВАННЯМ ПАТОГЕННИХ ШТАМІВ HELICOBACTER PYLORI
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Мета дослідження — оцінити зміни фібринолітичної активності 
плазми крові при гастродуоденопатіях, індукованих нестероїд-
ними протизапальними препаратами, у хворих на остеоартроз 
залежно від наявності патогенних штамів Helicobacter pylori.
Матеріал і методи. Під час дослідження обстежено 68 хворих 
на остеоартроз із супутніми Helicobacter pylori — асоційованими 
гастродуоденопатіями, індукованими нестероїдними протиза-
пальними препаратами. Розподіл пацієнтів на групи здійснювався 
залежно від наявності штамів Helicobacter pylori vac A та cag 
A. Визначали штами Helicobacter pylori у калі, крові та біоптатах 
методом полімеразної ланцюгової реакції. Досліджено рівень 
сумарної, ферментативної та неферментативної фібринолі-
тичної активностей плазми крові. Усім пацієнтам проводили 
загальноклінічні, лабораторні та інструментальні методи об-
стеження. Обчислення проводились з використанням програм 
«Биостатистика» та «Statistica® 6.0» (StatSoft Іnc., США).
Результати. У всіх обстежених хворих виявили підвищення ін-
тенсивності фібринолітичної активності плазми крові. Однак 
у хворих із супутнім Helicobacter pylori патогенним та ульцеро-
генним штамом cag A+/vac A+ відзначали достовірне зростання 
сумарної фібринолітичної активності та ферментативної 
фібринолітичної активності, відповідно на 13,14% та 36,4% 
порівняно з пацієнтами із cag A+/vac A- штамами Helicobacter 
pylori і на 26,92% та 60,0% порівняно з пацієнтами з cag A-/vac 
A+ штамами Helicobacter pylori. Виявили тенденцію до зростан-
ня неферментативної фібринолітичної активності в осіб із 
Helicobacter pylori cag A+/vac A+ штамами порівняно з cag A+/
vac A- штамами та cag A-/vac A+ штамами Helicobacter pylori.
Висновок. Встановлено достовірно істотніше зростання фі-
бринолітичної активності плазми крові в обстежених хворих 
із Helicobacter pylori vac A+/cag A+ порівняно з пацієнтами 
Helicobacter pylori vac A+/cag A- та Helicobacter pylori vac A-/
cag A+.
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Цель исследования — оценить изменения фибринолитической 
активности плазмы крови при гастродуоденопатиях, индуциро-
ванных нестероидными противовоспалительными препаратами 
у больных остеоартрозом в зависимости от наличия патогенных 
штаммов Helicobacter pylori.
Материал и методы. В ходе исследования обследовано 68 боль-
ных остеоартрозом с сопутствующими Helicobacter pylori — 
ассоциированными гастродуоденопатиями, индуцированными 
нестероидными противовоспалительными препаратами. Рас-
пределение больных на группы осуществлялось в зависимости от 
наличия штаммов Helicobacter pylori vac A и cag A. Определяли 
штаммы Helicobacter pylori в кале, крови и биоптатах методом 
полимеразной цепной реакции. Исследован уровень суммарной, 
ферментативной и неферментативной фибринолитической 
активности плазмы крови. Всем пациентам проводили общекли-
нические, лабораторные и инструментальные методы обсле-
дования. Вычисления проводились с использованием программ 
«Биостатистика» и «Statistica® 6.0» (StatSoft Иnc., США).
Результаты. У всех обследованных больных выявили повыше-
ние интенсивности фибринолитической активности плазмы 
крови. Однако, у больных с сопутствующим Helicobacter pylori 
патогенным и ульцерогенным штаммом cag A + / vac A + от-
мечали достоверное увеличение суммарной фибринолитической 
активности и ферментативной фибринолитической активности, 
соответственно на 13,14% и 36,4% по сравнению с пациентами 
с cag A + / vac A- штаммами Helicobacter pylori и на 26,92% 
и 60,0% по сравнению с больными с cag A- / vac A + штаммами 
Helicobacter pylori. Установлена тенденция к росту нефермента-
тивной фибринолитической активности у больных с Helicobacter 
pylori cag A + / vac A + штаммами по сравнению с cag A + / vac 
A- штаммами и cag A- / vac A + штаммами Helicobacter pylori.
Вывод. Установлено достоверно существенный рост фибрино-
литической активности плазмы крови у обследованных больных 
с Helicobacter pylori vac A + / cag A + по сравнению с пациентами 
Helicobacter pylori vac A + / cag A- и Helicobacter pylori vac A- / 
cag A +.

Л.М. Гончарук, А.И. Федив, Ю.В. Коханюк, О.И. Голяр 
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Objective. This research aims at estimating the changes of fibrinolytic 
activity of the blood plasma in gastroduodenopathies induced by 
non-steroidal anti-inflammatory drugs in patients with osteoarthrosis 
regarding the pathogenic Helicobacter pylori strains presence.
Material and methods. The study involved 68 patients suffering from 
osteoarthrosis with concomitant Helicobacter pylori-associated gastro-

FIBRINOLYTIC ACTIVITY OF THE BLOOD PLASMA IN 
GASTRODUODENOPATHIES INDUCED BY NON-STEROI-
DAL ANTI-INFLAMMATORY DRUGS IN PATIENTS WITH 
OSTEOARTHROSIS, REGARDING PATHOGENIC HELICO-
BACTER PYLORI STRAINS
L.M. Honcharuk, O.I. Fediv, Yu.V. Kokhaniuk, O.I.Holiar
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duodenopathies induced by non-steroidal anti-inflammatory drugs.The 
patients were divided into groups depending on the presence of vacA 
and cagA Helicobacter pylori strains. Helicobacter pylori strains were 
detected in the stool, blood and biopsy samples using the technique 
of polymerase chain reaction. All the patients were investigated by 
means of general, clinical, laboratory and instrumental methods of 
examination. The computations were done using «Biostatistics» and 
«Statistica® 6.0» (StatSoftІnc., USA) programs.
Results. The increase in the intensity of the fibrinolytic activity of 
the blood plasma was observed in all investigated patients. However, 
the patients with concomitant Helicobacter pylori pathogenic and 
ulcerogenic strain cagA+/vacA+ experienced an increase in total 
fibrinolytic activity by 13,14% and 36,4% respectively compared 
to the patients with cagA+/vacA- Helicobacter pylori strains and 
by 26,92% and 60,0% compared to the patients with cagA-/vacA+ 
Helicobacter pylori strains. Nonenzymatic fibrinolytic activity in 
patients with cagA+/vacA+ Helicobacter pylori strains tended to 
increase in comparison with cagA+/vacA- strains and cagA-/vacA+ 
Helicobacter pylori strains.
Conclusion. A substantial increase in the fibrinolytic activity of the 
blood plasma in the examined patients with Helicobacter pylori vacA+/
cagA+ compared to the patients with Helicobacter pylori vacA+/cagA- 
and Helicobacter pylori vacA-/cagA+ has been reliably established.

Вступ. Остеоартроз (ОА) є розповсюдженим 
захворюванням, що характеризується поступовим 
руйнуванням суглобового хряща і основним симп-
томом даного захворювання є біль, зумовлений 
низкою факторів [1]. Нестероїдні протизапальні 
препарати (НПЗП) і досі посідають провідне міс-
це в лікуванні ОА. За даними статистики, НПЗП в 
Європі призначають 82% лікарів загальної прак-
тики та 84% ревматологів [2]. Однією із най-
важливіших проблем, пов’язаних із прийомом 
НПЗП, є їх токсична дія на травний канал, що 
може призвести до серйозних ускладнень, таких, 
як кровотеча, перфорація і т.д. Ця патологія ви-
значається терміном «НПЗП-гастропатія», який 
був запропонований у 1986 році  [3]. Helicobacter 
pylori (Нр) є ще одним етіологічним чинником, 
що здатний спричинити пошкодження шлунка. 
У літературі є суперечливі дані про роль Нр у 
патогенезі розвитку гастродуоденопатій (ГДП), 
спричинених НПЗП [4-7]. 

Мета роботи. Оцінити зміни фібринолітичної 
активності плазми крові при гастродуоденопатіях, 
індукованих нестероїдними протизапальними 
препаратами, у хворих на остеоартроз залежно від 
наявності патогенних штамів Helicobacter pylori.

Матеріал і методи. Обстежено 68 хворих 
на ОА із супутніми Helicobacter pylori – асоці-
йованими ГДП, індукованими НПЗП. Критерії 

включення в дослідження: наявність клінічних 
та рентгенологічних ознак ОА, тривалий прийом 
НПЗП, наявність супутньої Helicobacter pylori- 
асоційованої ГДП, спричиненої НПЗП, наявність 
інформованої згоди пацієнта на участь у дослі-
дженні. Критерії виключення: цукровий діабет 
тяжкого ступеня, декомпенсовані захворювання 
печінки та нирок, наявність або підозра на он-
копроцес, хронічна серцева недостатність, вади 
серця, кардіоміопатії, артеріальна гіпертензія 
тяжкого ступеня, загострення супутніх захво-
рювань. Дослiдження виконанi з дотриманням 
норм медичної етики та захисту прав пацiєнтiв.

Розподіл пацієнтів на групи здійснювався 
залежно від наявності штамів Нр vac A та cag A. 

До І групи увійшли 25 хворих на ОА із су-
путніми НПЗП-індукованими ГДП, інфікованих 
Нр із штамом cag A-/vac A+. До ІІ групи – 23 
пацієнти на ОА із супутніми НПЗП-індукованими 
ГДП, інфікованих Нр патогенним штамом cag A+/
vac A-, ІІІ групу створили 20 осіб із зазначеною 
патологією, Нр патогенний та ульцерогенний 
штам cag A+/vac A+ . 

Контрольну групу сформували 30 практично 
здорових осіб (ПЗО), репрезентативних за віком 
та статтю.

Всім пацієнтам для діагностики ГДП про-
ведено ФГДС з прицільною біопсією за загаль-
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ноприйнятою методикою за допомогою фібро-
гастродуоденоскопа «Olimpus». Наявність Нр 
визначали шляхом інвазивної експрес-діагнос-
тики інфекції за уреазною активністю біоптату, 
отриманого під час ендоскопічного дослідження 
за допомогою діагностичних наборів ХЕЛПІЛ®-
тест («АМА», Санкт-Петербург) та за допомогою 
імунохроматографічного тесту на виявлення ан-
тигенів Нр у зразках фекалій (CerTest Biotec, S.L., 
Іспанія, «Фармаско»). Визначали штами Нр у калі, 
крові та біоптатах методом полімеразної ланцю-
гової реакції (ПЛР). Фібринолітичну активність 
плазми крові досліджували за рівнем сумарної 
(СФА), ферментативної (ФФА) та нефермента-
тивної фібринолітичної активностей (НФА) з 
використанням реактивів фірми «Danish Ltd.» 
(м. Львів). Метод базується на лізисі азофібрину 
(фібрину, асоційованого з азобарвником пома-
ранчевого кольору), що в лужному середовищі 
забарвлюється в яскраво-червоний колір [8]. 

СФА=Е440 40(мл/год)
НФА= Е440 40(мл/год)
ФФА=СФА-НФА.
Статистична обробка отриманих результатів 

виконана на персональному комп’ютері з викорис-
танням пакетів ліцензійних програм «Microsoft 
Excel 2007» (Microsoft), «Биостатистика» та 
«Statistica® 6.0» (StatSoft Іnc., США). Оцінюва-
ли середнє значення (М) та стандартну похибку 
середнього (m). Вірогідність різниці визначали з 
перевіркою «нульової гіпотези». Для параметрич-
них даних використовували t-критерій Стьюдента 

та F-критерій Фішера. При р<0,05 розбіжності 
вважали статистично вірогідними. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Аналіз результатів досліджень свідчить про те, 
що у хворих на ОА із супутніми ГДП, індуко-
ваними НПЗП, спостерігається підвищення ін-
тенсивності фібринолітичної активності плазми 
крові. При цьому в пацієнтів із штамами Нр cag 
A+/vac A+-асоційованими НПЗП-індукованими 
ГДП, спостерігали дещо інтенсивніше зростання 
фібринолітичної активності плазми крові. Наяв-
ність у генотипі Нр генів cag A і vac A пов’язують 
із підвищенням ризику розвитку запальноде-
структивних та атрофічних процесів у слизовій 
оболонці травного каналу [9]. Наявність vac A+ 
штамів підсилює стійкість бактерії, спричиняє 
утворення пор у цитоплазматичній мембрані клі-
тин епітелію, що призводить до їх вакуалізації, 
зменшує стійкість епітеліальних клітин в умовах 
окисного стресу, стимулює апоптоз та інгібує 
клітинну проліферацію [10]. Виявлення гена vac 
A тісно пов’язано із генотипом cag A, і не може 
розглядатися окремо як фактор тяжкості захво-
рювання [11]. Штами сag A сприяють розвитку 
інтенсивної клітинної відповіді: запаленню СО, 
підвищують продукцію цитокінів, сприяють клі-
тинній проліферації та загибелі клітин. Наявність 
сag A підвищує ризик розвитку виразки шлунка 
та дванадцятипалої кишки [12]. Так, у хворих І 
групи СФА зростала на 27,87% (р<0,05), у ІІ – 
на 43,44% (р<0,05), а в ІІІ групі – відповідно на 
62,29% (р<0,05) порівняно з практично здоровими 

Таблиця
Фібринолітична активність плазми крові при гастродуоденопатіях, спричинених несте-
роїдними протизапальними препаратами, у хворих на остеоартроз, залежно від штамів 

Helicobacter pylori (M±m)

Показники, що 
вивчалися

Нр

cag A-/vac A+

(група І),

n=25

Нр

cag A+/vac A-

(група ІІ),

n=23

Нр

cag A+/vac A+

(група ІІІ),

n=20

ПЗО

(група ІІІ),

n=30

СФА,
мл/год

1,56±0,05*
1,75±0,05
*/**/***

1,98±0,04
*/**/****

1,22±0,06

НФА,
мл/год

0,80±0,04 0,89±0,04* 0,99±0,04* 0,74±0,05

ФФА,
мл/год

0,75±0,03*
0,88±0,04
*/**/***

1,2±0,05
*/**/****

0,48±0,03

Примітки: n – абсолютна кількість хворих * - р<0,05 – рівень вірогідності розбіжності порівняно із 
здоровими особами; ** - р<0,05 – рівень вірогідності розбіжності між ІІ і ІІІ групами; ***- р<0,05  

– рівень вірогідності розбіжності між І і ІІ групами; ****- р<0,05 – рівень вірогідності розбіжності 
між І і ІІІ групами.
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особами (табл.). У пацієнтів із Нр cag A+/vac A+ 
штамами відзначали достовірне зростання СФА 
на 13,14% порівняно з пацієнтами із cag A+/vac 
A- штамами Нр і на 26,92%  порівняно з пацієн-
тами із cag A-/vac A+ штамами Нр.

Надмірна активація фібринолітичної системи 
відбувається в основному за рахунок фермента-
тивного фібринолізу. У пацієнтів ІІІ групи показ-
ник ФФА зростав у 2,50 раза (р<0,05), а в осіб ІІ 
і І груп – у 1,83 та 1,56 раза (р<0,05) порівняно 
з практично здоровими особами. У пацієнтів ІІІ 
групи ФФА зростала на 36,4% (р<0,05) порівняно 
із ІІ групою і на 17,33% (р<0,05) у хворих ІІ групи 
порівняно із зазначеним показником у І групі.

Показник НФА у хворих на ОА із супутніми 
Нр-асоційованими НПЗП-індукованими ГДП, 
також дещо підвищувався. Так, у пацієнтів ІІІ 
групи НФА підвищувалась на 33,78% (р<0,05), 
а в осіб ІІ групи — на 20,27% (р<0,05) порівняно зі 
здоровими. Спостерігали тенденцію до зростання 
НФА в осіб із Нр cag A+/vac A+ штамами порів-
няно із cag A+/vac A- штамами та cag A-/vac A+ 
штамами Нр.

Система фібринолізу відіграє важливу роль 
у підтриманні гемостазу, забезпечуючи нормаль-
ний кровообіг у судинах, підтримує кров у рідко-
му стані, перешкоджаючи внутрішньосудинному 
тромбоутворенню. Збільшення фібринолізу свід-
чить про зниження здатності крові до згортання 
та схильність до розвитку геморагічних проявів, 
а підвищення фібринолітичної активності плазми 
крові за рахунок ферментативного фібринолі-
зу — про високу активність плазміногена та його 
активаторів. Підсилення інтенсивності фібри-
нолітичної активності плазми крові, ймовірно, 
носить компенсаторний характер у відповідь на 
порушення мікроциркуляції в слизовій оболон-
ці травного каналу при ерозивно-виразкових 
ураженнях у хворих на ОА із супутньою ГДП, 
індукованою НПЗП.

Висновки
1. У хворих на остеоартроз із супутніми га-

стродуоденопатіями, індукованими нестероїдними 
протизапальними препаратами, спостерігається 
підвищення фібринолітичної (в основному за 
рахунок ферментативного компонента) актив-
ності плазми крові, що свідчить про порушення 
в ланці гемостазу.

2. Наявність гелікобактерної інфекції із па-
тогенним та ульцерогенним штамом cag A/vac A 
при гастродуоденопатіях, спричинених нестеро-
їдними протизапальними препаратами, у хворих 
на остеоартроз сприяє істотнішому зростанню 
фібринолітичної активності, а саме в осіб із Нр 

cag A+/vac A+ штамами відзначали достовірне 
зростання сумарної фібринолітичної активності 
на 13,14% і ферментативної фібринолітичної 
активності на 36,4% порівняно із пацієнтами 
із cag A+/vac A- штамами Нр і, відповідно, на 
26,92% та 60,0% порівняно з пацієнтами із cag 
A-/vac A+ штамами Нр.
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