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1. Оптимізація лікування дисліпідемії у хворих на ревматоїдний артрит із неалкогольною жировою хворобою
печінки

2. Optimization of dyslipidemia treatment in rheumatoid arthritis patients with nonalcoholic fatty liver disease

Реферат:
1. Дисертація присвячена підвищенню ефективності та безпеки корекції дисліпідемії у хворих на
ревматоїдний артрит (РА) із супутньою неалкогольною жировою хворобою печінки (НАЖХП). Обстежено 126
пацієнтів із РА (77 - із НАЖХП, 49 - без стеатозу) та 30 практично здорових осіб. Виконано комплексну
клініко-антропометричну, лабораторну й інструментальну оцінку із визначенням розширеного ліпідного
профілю, біохімічних показників функціонального стану печінки, індексів FLI та FIB-4, УЗД печінки й
дуплексного сканування сонних артерій з оцінкою товщини комплексу інтима-медіа (ТКІМ) та
атеросклеротичних бляшок. Встановлено високу поширеність НАЖХП у хворих на РА (61,1%), що поєднується
з абдомінальним ожирінням, більшою клінічною активністю захворювання за DAS28, частішими
позасуглобовими проявами та ознаками ураження гепатобіліарної системи. У пацієнтів із РА та НАЖХП



виявлено виражену атерогенну дисліпідемію (підвищення ЗХ, ХС ЛПНЩ, ТГ, ХС не-ЛПВЩ, зниження ХС
ЛПВЩ), інсулінорезистентність, більш значне потовщення ТКІМ і більшу частоту атеросклеротичних бляшок
порівняно з хворими на РА без НАЖХП та контрольною групою. Індекс FLI продемонстрував високу
діагностичну цінність для виявлення стеатозу печінки та асоціювався з компонентами метаболічного
синдрому, активністю РА і показниками субклінічного атеросклерозу. Індекс FIB-4 відображав початкові
фібротичні зміни за відсутності клінічно значущого фіброзу. За результатами проведеного лікування
показано, що комбінована терапія аторвастатином та есенціальними фосфоліпідами забезпечує
найвиразніше зниження атерогенних фракцій ліпідного спектра, підвищення ХС ЛПВЩ, нормалізацію
печінкових ферментів, зниження індексу стеатозу (FLI) та частковий регрес ультразвукових ознак стеатозу
печінки, супроводжуючись спрямованістю до зменшення ТКІМ і частоти атеросклеротичних бляшок.
Монотерапія аторвастатином переважно забезпечує виражений гіполіпідемічний ефект без ознак
гепатотоксичності, тоді як есенціальні фосфоліпіди мають провідний вплив на функціональний стан печінки
та маркери холестазу. У десятирічному спостереженні доведено, що тривала прихильність до статин-
орієнтованої терапії, особливо до комбінації аторвастатину з есенціальними фосфоліпідами, асоціюється з
кращим контролем ліпідного профілю, вищою частотою регресу/стабілізації стеатозу печінки, більш
повільним прогресуванням субклінічного атеросклерозу та зниженням запальної активності без розвитку
клінічно значущої гепатотоксичності. Дисертаційна робота уточнює клініко-патогенетичні взаємозв’язки між
РА та НАЖХП, обґрунтовує доцільність використання індексів FLI та FIB-4 у ревматологічній практиці та
пропонує диференційовану тактику ведення пацієнтів із РА і НАЖХП, що включає регулярний моніторинг
ліпідного профілю, функціонального стану печінки та сонних артерій, а також застосування комбінованої
терапії аторвастатином та есенціальними фосфоліпідами, коли необхідна одночасна інтенсивна корекція
дисліпідемії й печінкової дисфункції.

2. The dissertation is devoted to improving the efficacy and safety of dyslipidemia management in rheumatoid
arthritis patients (RA) accompanied by non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD). A total of 126 RA patients were
examined (77 with NAFLD and 49 without hepatic steatosis), along with 30 apparently healthy individuals. A
comprehensive clinical, anthropometric, laboratory, and instrumental assessment was performed, including an
extended lipid profile, biochemical markers of hepatic function, FLI and FIB-4 indices, liver ultrasonography, and
duplex scanning of the carotid arteries with evaluation of intima-media thickness (IMT) and atherosclerotic
plaques. A high prevalence of NAFLD in RA patients (61.1%) was identified, which was associated with abdominal
obesity, higher RA clinical activity according to DAS28, more frequent extra-articular manifestations, and signs of
hepatobiliary involvement. Patients with RA and NAFLD demonstrated marked atherogenic dyslipidemia (elevated
total cholesterol, LDL-C, triglycerides, non-HDL-C, and reduced HDL-C), insulin resistance, increased IMT, and a
higher prevalence of carotid plaques compared with RA patients without NAFLD and healthy controls. The FLI
index showed high diagnostic accuracy for hepatic steatosis and was correlated with components of metabolic
syndrome, RA activity, and markers of subclinical atherosclerosis. The FIB-4 index reflected early fibrotic changes
in the absence of clinically significant fibrosis. Therapeutic evaluation demonstrated that combination therapy
with atorvastatin and essential phospholipids provided the most pronounced reduction of atherogenic lipid
fractions, an increase in HDL-C, normalization of liver enzymes, a decrease in the fatty liver index (FLI), and partial
regression of ultrasonographic signs of hepatic steatosis, accompanied by a tendency toward reduced IMT and
plaque prevalence. Atorvastatin monotherapy produced a robust lipid-lowering effect without evidence of
hepatotoxicity, whereas essential phospholipids exerted a predominant influence on hepatic function and
cholestasis markers. A ten-year follow-up demonstrated that long-term adherence to statin-based therapy,
particularly the combination of atorvastatin with essential phospholipids, was associated with better lipid control,
higher rates of regression/stabilization of hepatic steatosis, slower progression of subclinical atherosclerosis, and
reduced inflammatory activity, without the development of clinically significant hepatotoxicity. This work refines
the clinical and pathogenetic relationships between RA and NAFLD, substantiates the relevance of FLI and FIB-4
indices in rheumatologic practice, and proposes a differentiated management strategy for patients with RA and
NAFLD. This includes regular monitoring of the lipid profile, hepatic function, and carotid artery status, as well as



the use of combination therapy with atorvastatin and essential phospholipids when simultaneous intensive
correction of dyslipidemia and hepatic dysfunction is required.
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