




3

www.health-ua.com
РЕВМАТОЛОГІЯ

СВІТОВИЙ КОНГРЕС

Продовження на стор. 6.

Учасників вебінару привітав президент Європейського товариства клінічних та еконо-
мічних аспектів остеопорозу, остеоартриту та кістково-м’язових захворювань (ESCEO), 
директор Центру співпраці з кістково-м’язового здоров’я та старіння Всесвітньої 
організації охорони здоров’я, професор Льєжського університету (Бельгія)  Жан-Ів 
 Режинстер. Він зазначив, що попри віртуальний формат – уперше за історію WCO – цього-
річний конгрес мав неабияких успіх, у ньому взяли участь 7,5 тис. учасників зі всього світу.

Мікаель Гілінгсман, 
професор Мааст-
рих тського у ні-
верситету (Нідер-
ланди), розповів 
п р о знач у щ іс т ь 
вивчення потреб 
пацієнтів для по-
кращення ведення 
остеоартриту (ОА).

Останніми ро-
ками відзначається тенденція до залучення 
пацієнта в прийняття рішень на всіх ета-
пах надання медичної допомоги – від ви-
значення незадоволених потреб, дизайну 
та проведення клінічних досліджень і на-
ступного регуляторного схвалення до пост-
маркетингового нагляду, збирання даних 
і  розроблення клінічних настанов. Цей 
підхід був покладений в основу оновлених 
рекомендацій ESCEO з ведення ОА.

Пацієнти обирають лікарські засоби 
на  підставі преференції – ментального 
процесу, що використовується для порів-
няння й віддання переваги одному препа-
рату шляхом оцінки «добрих» і «поганих» 
характеристик. Визначення преференцій 
пацієнтів допомагає лікарям покращити 
ведення захворювання, полегшити спільне 
прийняття рішень і підвищити прихиль-
ність до лікування.

Існують два основні методи для оцінки 
преференцій. Перший ґрунтується на прос-
тому визначенні того, який продукт 
на ринку є найпопулярнішим серед спожи-
вачів. Цей метод є високовалідним, але має 
серйозні методологічні недоліки й не є надто 
корисним у галузі охорони здоров’я.

Другий підхід, який часто використову-
ється при впровадженні нових послуг або 
продуктів, полягає в спостереженні гіпо-
тетичного вибору, коли респондентів за-
питують стосовно їхніх преференцій. Для 
цього можуть застосовуватися розвіду-
вальні методи (фокус-групи, структуровані 
інтерв’ю) чи так звані методи вилучення 
(експерименти з дискретним вибором – 
DCE).  Зокрема, DCE дають змогу кількісно 
оцінити, завдяки яким характеристикам 
споживачі віддають перевагу певному про-
дукту, цей метод є добре адаптованим у разі 
неургентних, нефатальних хвороб, до кот-
рих належить ОА.

Робоча група ESCEO під керівниц-
твом професора Гілінгсмана провела 
дослідження з використанням DCE для 
визначення потреб пацієнтів з ОА. Зага-
лом участь узяли 253 хворі на ОА із 7 єв-
ропейських країн. Кожний із  пацієнтів 
отримав 12 різних карток із вибором між 
двома варіантами лікування (А та Б), які 
характеризувалися 7 параметрами. Аналіз 
показав, що всі 7 параметрів були важли-
вими для вибору лікування. Параметром 
із найбільшою вагою був вплив на про-
гресування захворювання (29,5%), за ним 
слідували покращення ходьби (17,1%), змен-
шення болю (16,3%), здатність виконувати 
домашні справи (11,5%), покращення рівня 
енергії й загального самопочуття (10,2%), 

здатність здійснювати соціальну актив-
ність (8,2%) і ризик тяжких побічних ефек-
тів (7,4%).

В іншому дослідженні, виконаному 
також із застосуванням методу DCЕ, ви-
вчали преференції не  тільки пацієнтів 
з  ОА, а  й провайдерів медичної допо-
моги та працівників страхових компаній 
(Arslan I. et al., 2020). Респонденти обирали 
між варіантами лікування на підставі 6 па-
раметрів: час очікування, кінцева вартість 
для споживача, відстань до місця надання 
медичної допомоги, залучення провайде-
рів охорони здоров’я (лікар загальної прак-
тики, ортопед або спільна консультація 
двома спеціалістами), тривалість консуль-
тації та доступ до спеціалізованого облад-
нання. У результаті всі три групи респон-
дентів безумовно віддали перевагу спільній 
консультації лікарем загальної практики 
й ортопедом і низькій кінцевій вартості 
лікування. Це свідчить, що вартість ліку-
вання ОА залишається проблемою. Водно-
раз серед пацієнтів спостерігалася значна 
гетерогенність стосовно найважливішого 
параметра, що демонструє необхідність 
індивідуалізованої оцінки преференцій 
у кожного пацієнта.

Ще одне цікаве дослідження за мето-
дом DCE було проведено в США для ви-
значення преференцій пацієнтів з остео-
артритичним болем і  хронічним болем 
у  нижній частині спини (Turk D. et al., 
2020). Пацієнти обирали між двома гіпо-
тетичними варіантами лікування залежно 
від 6 параметрів, пов’язаних із контролем 
симптомів і  потенційними ризиками. 
Двома найважливішими параметрами 
були покращення симптомів і зменшення 
ризику фізичної залежності. Респонденти 
згоджувалися на пов’язане з лікуванням 
>4% підвищення ризику тяжких подій (ін-
сульту, інфаркту міокарда) навіть за помір-
ного покращення симптомів.

Отже, визначення та врахування пре-
ференцій пацієнтів є важливими для ви-
бору відповідного препарату для конкрет-
ного хворого на ОА. Усіх пацієнтів слід 
інформувати про характеристики й очі-
кувані наслідки застосування кожного 
варіанта лікування.

Науковий дирек-
т ор г е рі ат ри ч-
н о г о  в і д д і л у 
 Інституту нейро-
н а у к  Н а ц і о -
нальної дослід-
н и ц ь к о ї  р а д и 
Італії, професор 
 Стефанія  Маджі 
представила ос-
танні дані щодо 

безпеки лікарських препаратів, які засто-
совуються при ОА.

Оновлені рекомендації ESCEO з ведення 
ОА (2019) значно більше уваги приділяють 
безпеці лікування, що вплинуло на вибір 
препаратів на різних етапах. Застосування 
рецептурного кристалічного глюкозаміну 

сульфату (рКГС) розглядають як перший 
крок довготривалої базисної терапії ОА 
колінного суглоба, при цьому не рекомен-
дується використання інших глюкозамінів. 
Ця рекомендація враховує, зокрема, високу 
якість і безпеку рКГС. При клінічному за-
стосуванні продуктів біологічного похо-
дження, як-от глюкозамін і хондроїтин-
сульфат (ХС), доведена безпека має велике 
значення, оскільки їх природна контамі-
нація пріонами, вірусами, білками чи ін-
шими полімерами може негативно впли-
вати на ефективність і підвищувати ризик 
небажаних явищ.

Минулі побоювання щодо можливих 
побічних ефектів глюкозаміну стосовно 
артеріальної гіпертензії, цукрового діабету 
2 типу та глаукоми на сьогодні спросто-
вані, принаймні для рКГС. У численних 
клінічних дослідженнях доведено,  що 
довготривале лікування рКГС не  впли-
ває на систолічний і діастолічний арте-
ріальний тиск, глікемію та внутрішньо-
очний тиск. Окрім того, нещодавній огляд 
і мета аналіз рандомізованих контрольо-
ваних досліджень показали,  що рКГС 
має таку саму безпеку, як і плацебо, щодо 
шлунково- кишкових, судинних, нервових, 
ниркових, шкірних, кістково-скелетних 
та  інших проявів (Honvo G. et al., 2019). 
Частота серйозних небажаних подій і при-
пинення лікування через небажані події 
при лікуванні рКГС не відрізнялася від 
такої при застосуванні плацебо.

Згідно з  даними цього самого мета-
аналізу діацереїн, інший представник 
симптоматичних препаратів повільної 
дії для лікування ОА (SYSADOA), асоці-
ювався зі значним підвищенням частоти 
шлунково-кишкових розладів (діареї, болю 
в животі, коліту) та порушень із боку шкіри 
й  підшкірної тканини (екземи, висипу, 
свербежу та кропив’янки) порівняно з пла-
цебо. Специфічними небажаними подіями, 
пов’язаними з діацереїном, також є зміна 
забарвлення сечі й інфекції сечових шля-
хів. Окрім того, при одночасному застосу-
ванні з іншими препаратами для лікування 
ОА діацереїн підвищував частоту розладів 
із боку нервової системи.

Раніше для зменшення болю при ОА 
широко застосовувався парацетамол. Цей 
препарат має низьку ефективність, але його 
вважали відносно безпечним.  Сьогодні 
з’являється дедалі більше доказів, що па-
рацетамол асоціюється з гастроінтести-
нальною, кардіоваскулярною, печінковою 
й нирковою токсичністю (Conaghan P. et al., 
2019). Отже, парацетамол слід застосову-
вати з обережністю, особливо при хроніч-
них захворюваннях, як-от ОА.

Топічні нестероїдні протизапальні 
препарати (НПЗП) є досить безпечними 
для ранньої терапії ОА. У рандомізова-
них контрольованих дослідженнях їхній 
профіль побічних ефектів був подібним 
до такого плацебо, тож їх можна безпечно 
поєднувати з  іншими препаратами для 
лікування ОА.

На другому кроці терапії ОА в  паці-
єнтів із симптомами застосовують пер-
оральні НПЗП. При цьому варто зважати 
на гастро інтестинальний, кардіоваскуляр-
ний і нирковий ризики в конкретного па-
цієнта. Хоча селективні інгібітори цикло-
оксигенази-2 (ЦОГ-2) створювалися для за-
побігання гастроінтестинальним побічним 

ефектам традиційних НПЗП, у пацієнтів 
з  ОА вони також асоціюються з  підви-
щеним ризиком небажаних подій із боку 
верхніх відділів травного тракту, зокрема 
диспепсії та  болю в  животі. Крім того, 
інгібітори ЦОГ-2 підвищують ризик сер-
цевої недостатності й набряків (Curtis E. 
et al., 2019).

За даними метааналізу, ін’єкційна 
 гіалуронова кислота для внутрішньо-
суглобового введення в монотерапії не має 
проблем із безпекою, але докази на користь 
цього не є надійними, тож необхідні по-
дальші дослідження (Curtis E. et al., 2019).

На третьому, останньому фармако-
логічному кроці ведення ОА ESCEO ре-
комендує короткочасні курси слабких 
опіоїдів і дулоксетину. У пацієнтів з ОА 
пероральні опіоїди асоціюються з підви-
щеним ризиком побічних подій із боку 
шкіри, гастроінтестинальної та централь-
ної нервової системи порівняно з плацебо 
незалежно від застосування лікарських 
форм зі звичайним або пролонгованим 
вивільненням (Fuggle N. et al., 2019). Щодо 
дулоксетину, то його найчастішими побіч-
ними ефектами є нудота, закреп, сухість 
у роті, діарея, патологічна втома, запамо-
рочення та безсоння.

Професор  Жан- Ів 
 Режинстер роз-
повів про те, як 
між собою порів-
н юю т ь с я  р і зн і 
SYSADOA.

В і д п о в і д н о 
до оновлених на-
с т а нов  E S C E O 
з   в еден н я ОА, 
що були опублі-

ковані торік, рКГС, але не будь-які інші 
глюко заміни, рекомендовано застосовувати 
як довго тривалу базисну терапію ОА. Так 
само для базисної терапії рекомендовано 
використовувати рецептурний ХС. Водночас 
ESCEO вважає недоцільним поєднане при-
значення ГС і ХС через відсутність комбіно-
ваних препаратів рецептурної якості та брак 
доказів стосовно наявних безрецептурних 
засобів. Інші SYSADOA, як-от не омилювані 
сполуки авокадо та сої (НСАС) або діаце-
реїн, можуть використовуватись як альтер-
нативна базисна терапія, але доказова база 
щодо їх ефективності та безпеки є слабшою 
порівняно з рКГС і рецептурним ХС.

Варто зазначити,  що застосовування 
саме рКГС для базисного лікування ОА 
є,  за визначенням ESCEO, «сильною ре-
комендацією», тобто має надійне наукове 
обґрунтування. Щоб це проілюструвати, 
професор обрав виключно дослідження, 
котрі проводилися незалежно від фарма-
цевтичної індустрії.

Визначними є дані метааналізу плацебо- 
контрольованих досліджень різних глю-
козамінів при ОА (Eriksen P. et al., 2014). 
Ви явилося,  що здатність глюкозаміну 
полегшувати біль достовірно залежить 
від бренду: ефективність, яка перевищує 
плацебо, продемонстрував тільки рКГС, 
на відміну від усіх інших глюкозамінів – 
безрецептурних, генеричних, ГС-умісних 
нутрицевтиків і дієтичних добавок, а також 
глюкозаміну гідрохлориду.

Пацієнт-орієнтований підхід  
до ведення остеоартриту:  

цінності пацієнтів як компас для клінічних рішень
Вебінар Mylan на віртуальному Всесвітньому конгресі з остеопорозу, остеоартриту  

та кістково-м’язових захворювань (WCO-IOF-ESCEO), 20 серпня 2020 року
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КАРДІОЛОГІЯ

НАЦІОНАЛЬНИЙ КОНГРЕС

22-25 вересня відбувся ХХІ Національний конгрес кардіологів, який включав низку  
науково-практичних симпозіумів, присвячених окремим вузьким аспектам кардіології.  
Хоча захід відбувся в онлайн-режимі, він традиційно охоплював широкий спектр 
кардіологічних, споріднених і коморбідних патологічних станів і зацікавив слухачів  
усіх відповідних профілів: від сімейних лікарів до інтервенційних кардіологів.  
У цьому огляді стисло представлено вибрані доповіді з конгресу.

Доктор медичних наук, професор 
Ю. М. Сіренко (ДУ «ННЦ «Інсти-
тут кардіології ім.  М. Д. Стра-
жеска» НАМН України», м. Київ) 
присвятив свій виступ застосу-
ванню β-блокаторів (ББ) у сучас-
ному лікуванні артеріальної гіпер-
тензії (АГ), розпочавши доповідь 
із характеристики серцево-судин-
ного континууму та ролі в ньому 
симпатичного овердрайву. Згідно 

з даними дослідження CORONOR, у якому взяли участь 
4149 пацієнтів зі стабільною ішемічною хворобою серця 
(ІХС), прийом ББ знижував ризик серцево- судинної 
смерті на 57% (Bauters C. et al., 2014). Метааналіз S. J. Kernis 
і співавт. (2004) виявив, що ББ також покращують вижи-
ваність пацієнтів з інфарктом міокарда (ІМ) після через-
шкірного коронарного втручання.

Окрім того, ББ здатні уповільнювати прогресування 
атеро склерозу у хворих на ІХС, що було підтверджено да-
ними внутрішньосудинного ультразвукового дослідження, 
котре виявило зменшення об’єму атеросклеротичних бля-
шок під впливом ББ на 1,3% на рік (різниця між групою 
ББ і групою, що не приймала цих препаратів, достовірна).

ББ є дуже гетерогенним класом фармацевтичних пре-
паратів, у якому різні діючі речовини відрізняються 
за такими показниками, як селективність, α-блокувальна 
активність, вплив на клітинні мембрани, розчинність 
у жирах, наявність внутрішньої симпатоміметичної 
активності та тривалість дії. Різні властивості ББ є під-
ґрунтям їхньої різної ефективності. Так, у метааналізі 
F. W. Xing і співавт. (2017) було з’ясовано, що жиро-
розчинні β1-селективні ББ сприяють регресу гіпертрофії 
лівого шлуночка (ЛШ) у пацієнтів з АГ.

Доктор медичних наук, професор 
Г. Д. Радченко (ДУ «ННЦ «Інсти-
тут кардіології ім.  М. Д. Стра-
жеска» НАМН України») охарак-
теризувала базові аспекти ліку-
в а н н я  А Г п ри д і а б е т и ч н і й 
нефропатії. За  даними Центрів 
із профілактики та контролю хво-
роб США (CDC, 2017), хронічні 
хвороби нирок (ХХН) спостеріга-
ються в 15% дорослих. 48% із тих, 

хто має значне зниження швидкості клубочкової філь-
трації (ШКФ), не знають про наявність у них ХХН.

Критеріями ХХН є:
1) захворювання нирок тривалістю ≥3 міс, яке ви-

значається структурними чи функціональними пору-
шеннями в нирках із або без зниження ШКФ і включає 
патологічні зміни нирок, а також наявність маркерів їх 
ураження при проведенні аналізів крові та сечі, візуалі-
заційних досліджень;

2) ШКФ <60 мл/хв/1,73 м2 упродовж 3 міс без інших 
симптомів ураження нирок. Особлива увага при ді-
агностиці ХХН приділяється мікроальбумінурії 
(30-300 мг/добу) та протеїнурії (>300 мг/добу).

При цукровому діабеті (ЦД) 1 типу скринінг альбумі-
нурії варто проводити через 5 років після встановлення 
діагнозу, потім –  щороку, а при ЦД 2 типу –  в момент 
установлення діагнозу, потім –  щороку. За умови вияв-
лення діабетичного ураження нирок необхідно забез-
печити ренопротекцію, тобто сповільнити зниження 

ШКФ і попередити, зменшити прогресування чи зумо-
вити регрес протеїнурії. Один зі способів сповільнити 
зниження ШКФ –  знизити артеріальний тиск (АТ). Від-
повідно до рекомендацій Європейського товариства кар-
діологів / Європейського товариства гіпертензії (2018), 
цільовий АТ для пацієнта із ХХН віком ≥65 років має 
становити 130-139/70-79 мм рт. ст., а для молодших хво-
рих допустимий нижчий систолічний АТ.

У рекомендаціях Міжнародного товариства гіпер-
тензії (2020) також зазначено, що АГ –  основний чин-
ник розвитку та прогресування альбумінурії й інших 
форм ХХН. У цих рекомендаціях стверджується, що 
препаратами першої лінії при ХХН є блокатори ренін- 
ангіотензин-альдостеронової системи (РААС), оскільки 
вони здатні знижувати альбумінурію незалежно від 
зниження АТ. За потреби можуть додаватися блокатори 
кальцієвих каналів (БКК) і діуретики.

Що стосується пацієнтів, які перебувають на гемоді-
алізі, першої лінією терапії для них є ББ, другою –  БКК, 
третьою –  інгібітори ангіотензинперетворювального 
ферменту (ІАПФ) або блокатори рецепторів до ангіо-
тензину ІІ (БРА), четвертою –  антагоністи мінералокор-
тикоїдних рецепторів (Georgianos P., Agarwal R., 2016).

Доктор медичних наук, професор 
О. С. Сичов (ДУ «ННЦ «Інститут 
кардіології ім. М. Д. Стражеска» 
НАМН України») акцентував 
увагу слухачів на ризиках і користі 
антикоагулянтної терапії в паці-
єнтів літнього віку. Це питання 
є   на д зви ча й но а к т уа л ьни м, 
оскільки пацієнти літнього віку 
переважають серед хворих із фіб-
риляцією передсердь (ФП) і харак-

теризуються підвищеним ризиком кровотеч на тлі тера-
пії прямими оральними антикоагулянтами (ПОАК) 
порівняно з молодшими пацієнтами. Якщо серед осіб 
віком 40-65 років поширеність ФП становить 2,3%, 
то для хворих віком понад 75 років цей показник пере-
буває в межах 11,6-13,7% (Feinberg et al., 1995; Pugh et al., 
2011). Аналогічну тенденцію підтвердило й вітчизняне 
популяційне дослідження, котре виявило, що у віці 
40-49 років поширеність ФП становить 3,2% серед чоло-
віків і 0,8% серед жінок, у віці 50-59 років –  5,9 та 5%, 
а у віці 60-69 років –  6,5 та 12,6% відповідно. Однозначно 
з’ясовано, що наявність ФП значно підвищує смертність 
як серед чоловіків, так і серед жінок.

Незважаючи на наявність показань, лікарі побою-
ються призначати оральну антикоагулянтну терапію 
пацієнтам похилого віку у зв’язку з вищим ризиком 
кровотеч і відчуттям слабкості. Утім, у рекомендаціях 
Європейської асоціації серцевого ритму (2018) зазна-
чено, що особи віком ≥75 років мають кращі результати 
при лікуванні оральними антикоагулянтами порів-
няно з відсутністю лікування, а також на тлі ПОАК 
порівняно з антагоністами вітаміну К (АВК). У цих 
самих рекомендаціях наголошується, що при індиві-
дуальному підборі ПОАК необхідно брати до уваги 
більшу кількість супутніх захворювань у літніх людей 
порівняно з особами молодшого віку. Що стосується 
слабких (немічних) пацієнтів і хворих із падіннями, 
користь ПОАК порівняно з АВК найкраще продемон-
стрована саме в популяції слабких пацієнтів із підви-
щеним ризиком інсульту, тому слабкість не має ставати 
причиною відмови від антикоагулянтної терапії. Згідно 
з аналітичною моделлю рішення Маркова, для того, 

щоб ризик субдуральної гематоми перевищив користь 
застосування антикоагулянтів, пацієнт, який приймає 
АВК, має впасти 295 разів (Ste�el J., 2018).

Метааналіз A. M. Malik і співавт. (2019) виявив, що 
ПОАК є ефективнішими за варфарин, а також безпеч-
нішими за такими показниками, як внутрішньочереп-
ний крововилив. Застосування ПОАК в осіб літнього 
віку добре вивчене: так, у дослідженні ARISTOTLE 
(n=18 201) частка пацієнтів віком ≥80 років становила 
13%, віком ≥75 років –  31%.

Порівняльні рандомізовані клінічні дослідження, що 
оцінювали б окремі ПОАК, наразі відсутні, тому провести 
безпосереднє порівняння різних ПОАК неможливо.

Доктор медичних наук, професор 
М. І. Лутай (ДУ «ННЦ «Інститут 
кардіології ім. М. Д. Стражеска» 
НАМН України») у своїй допо-
віді навів принципи раціональної 
медикаментозної терапії пацієн-
тів зі  стабільною ІХС у  світлі 
нових рекомендацій. Відповідно 
до рекомендацій Європейського 
товариства кардіологів (2019), по-
крокова стандартна антиішемічна 

медикаментозна терапія передбачає застосування ББ 
або дигідро піридинових БКК (1-й  крок), ББ + БКК 
(2-й крок), ББ + БКК + препарат 2-ї лінії (3-й крок). 
За умови високої частоти серцевих скорочень (ЧСС) 
(>80 уд./хв) 1-й крок представлений ББ або недигідро-
піридиновими БКК, 2-й –  їх поєднанням, 3-й –  додаван-
ням івабрадину. При низькій ЧСС (<50 уд./хв) ліку-
вання слід розпочинати з дигідро піридинових БКК, 
на 2-му кроці необхідно призначати нітрати тривалої 
дії, а на 3-му –  поєднувати ці препарати. Четвертим 
кроком у цих випадках є призначення нікорандилу, 
ранолазину чи триметазидину.

Важливо, щоби призначена терапія була індивідуаль-
ною, тому при її підборі слід ураховувати такі чинники, 
як клінічна картина, механізм ішемії, коморбідні стани, 
сумісність препаратів, а також обирати оптимальну дозу 
й оцінювати безпеку довго тривалого застосування.

Вищезазначені рекомендації підтверджують, що хво-
рим із дисфункцією ЛШ або систолічною серцевою недо-
статністю (СН) рекомендовано застосування ББ. У паці-
єнтів із перенесеним STEMI (ІМ з елевацією сегмента ST) 
також варто розглянути довготривалу терапію ББ. Ста-
тини рекомендовані всім хворим із хронічними коро-
нарними синдромами. Якщо за допомогою максимальної 
переносимої дози статину цільових показників досяг-
нути не вдалося, призначається комбінація з езетимібом, 
а якщо й ця комбінація зазнала невдачі –  комбінація з ін-
гібітором PCSK9 (еволокумаб, алірокумаб).

Із метою профілактики тромботичних подій у паці-
єнтів із хронічним коронарним синдромом і синусовим 
ритмом (хворим із попереднім ІМ і перенесеною ревас-
куляризацією) рекомендується щодня вживати аспірин 
дозою 75-100 мг. Клопідогрель рекомендується як аль-
тернатива аспірину хворим, які не переносять останній. 
Додавання другого антитромбоцитарного препарату 
для тривалої вторинної профілактики має розглядатися 
в пацієнтів із високим ризиком ішемічних подій і без 
високого ризику кровотечі. Факторами підвищеного 
атеротромботичного ризику, за наявності яких можливо 
рекомендувати тривалу (довше 12 міс) подвійну анти-
тромбоцитарну терапію з тікагрелором, є багатосудинне 
ураження, повторний ІМ, ЦД, що потребує корекції, 
захворювання нирок і вік >65 років.

Професор М. І. Лутай підсумував, що препаратами, 
котрі поліпшують прогноз стабільної ІХС, є ББ (у па-
цієнтів, які перенесли ІМ), ліпідознижувальні засоби, 
ІАПФ/БРА (за наявності СН, АГ або ЦД) та ацетилсалі-
цилова кислота.

Продовження на стор. 18.

ХХІ Національний конгрес кардіологів:  
удосконалення діагностики, лікування та профілактики 
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У дослідженні PEGASus, проведеного за під-
тримки Міністерства охорони здоров’я Фран-
ції, оцінювали вплив різних SYSADOA на ви-
користання НПЗП у пацієнтів з ОА колінного 
чи кульшового суглоба. Результати показали, що 
діацереїн, НСАС, глюкозаміну гідрохлорид і без-
рецептурний ГС не змінювали потребу в НПЗП, 
тобто на впливали на біль і функцію сугло-
бів. Єдиним SYSADOA, що значно зменшував 
уживання НПЗП, був рКГС: за умови застосу-
вання рКГС протягом принаймні 4 міс потреба 
в НПЗП зменшувалася на 48%.

У 2018 р. D. Gregori та  співавт. виконали 
систе матичний пошук і огляд рандомізова-
них контрольованих досліджень для кіль-
кісної оцінки довготривалої ефективності 
фармако терапії ОА колінного суглоба. Трива-
лість досліджень мала становити щонайменше 
1 рік, що згідно з науковими та регуляторними 
критеріями відповідає поняттю «довгостро-
кове лікування». рКГС оцінювали окремо від 
інших глюкозамінів (глюкозаміну гідрохло-
риду з/без сульфату натрію, зокрема у формі 
дієтичних добавок). Як зазначили автори, 
це було необхідно з огляду на важливі моле-
кулярні відмінності, а також різну клінічну 
ефективність відповідно до попередніх мета-
аналізів. Результати показали, що серед 33 фар-
макологічних втручань лише рКГС послідовно 
асоціювався зі статистично та клінічно значу-
щим зменшенням болю, поліпшенням фізичної 
функції та сповільненням звуження суглобової 
щілини, натомість інші SYSADOA, зокрема 
безрецептурні  глюкозаміни й  комбінація 

 глюкозаміну з ХС, не продемонстрували таких 
корисних ефектів.

Додаткові докази недоцільності поєднаного 
застосування ГС і ХС отримано в дослідженні іс-
панських учених (Roman-Blas J. et al., 2017). Після 
6 міс лікування пацієнтів з ОА колінного суглоба 
ця комбінація не спромоглася перевершити пла-
цебо в зменшенні болю й покращенні функції. 
Такий результат, імовірно, зумовлений тим, що 
ХС при одночасному прийомі на 50-75% змен-
шує біодоступність ГС. До того ж у дослідженні 
використовувався не рКГС, який має доведені 
біо доступність та ефективність, а інший ГС.

Відмінність у клінічній ефективності рКГС 
та інших глюкозамінів має чітке біологічне по-
яснення. Щоби глюкозамін можна було застосо-
вувати для лікування, його молекулу необхідно 
ацетилювати (N-ацетилглюкозамін; використо-
вується у ветеринарії), сульфатувати (глюкоза-
міну 6-сульфат) або перетворити на сіль (глюко-
заміну гідрохлорид і глюкозаміну сульфат). Про-
тягом останніх 20 років у жодному дослідженні 
у світі не було продемонстровано ефективність 
глюкозаміну гідрохлориду в лікуванні ОА. Біль-
шість продуктів глюкозаміну, наявних сьогодні 
на ринку, є нестабільною сумішшю глюкозаміну 
гідрохлориду й сульфату натрію – це так званий 
фейковий (несправжній) глюкозамін. Єдиною 
молекулою глюкозаміну з клінічно доведеними 
ефективністю й безпекою є патентований криста-
лічний (стабілізований) глюкозаміну сульфат 
рецептурної якості – рКГС.

Протягом багатьох років вважали, що глюко-
замін при ОА діє шляхом підвищення синтезу 
глікозаміногліканів, одного з найважливіших 
компонентів матриксу хряща. Утім, в  останніх 

дослідженнях було доведено,  що кількість 
глюкозаміну, необхідна для досягнення такого 
ефекту, є значно більшою, як порівняти з дозами 
глюкозаміну в препаратах для лікування ОА. 
Також було встановлено, що головним механіз-
мом дії рКГС є інгібування внутрішньоклітин-
ного сигнального шляху інтерлейкіну-1β й екс-
пресії відповідних генів. Завдяки пригніченню 
інтерлейкіну-1β і транскрипційного ядерного 
фактора κВ рКГС зменшує синтез і вивільнення 
низки медіаторів (ЦОГ-2, індуцибельної син-
тази оксиду азоту, молекул адгезії, матричних 
металопротеїназ тощо), котрі є причиною за-
палення й дегенерації суглобового хряща. Цей 
ефект рКГС є дозозалежним і спостерігається 
при концентрації приблизно 10 мкмоль. Така 
клінічно значуща концентрація в біологічних 
рідинах (плазмі крові, синовіальній рідині) до-
сягається тільки при багаторазовому прийомі 
рКГС у терапевтичній дозі (1500 мг 1 р/добу).

Нещодавно було встановлено нові моле-
кулярні механізми дії рКГС при ОА. У дослі-
дженні Y. Sun і співавт. (2020) пацієнтів з ОА 
колінного суглоба рандомізували на дві групи 
для лікування еторикоксибом у  монотера-
пії чи в комбінації з рКГС. Після лікування 
в групі комбінованої терапії значно зменшу-
валася експресія JNK та Wnt5a з відповідним 
пригніченням матричних металопротеїназ. 
Окрім того, рКГС завдяки підвищенню синтезу 
супероксиддисмутази пригнічував індукова-
ний оксидом азоту апоптоз хондроцитів.

Важливо, що рКГС є дуже безпечним пре-
паратом. Огляд і метааналіз рандомізованих 
плацебо-контрольованих досліджень не ви-
явили жодних проблем із  безпекою рКГС, 
застосованого в  монотерапії чи в  комбіна-
ції з іншими препаратами для лікування ОА 
(Honvo G. et al., 2019). Ба більше, аналіз даних 
британського біобанку засвідчив, що пацієнти, 
котрі приймають рКГС, мають значно нижчий 

ризик  кардіоваскулярних подій (фатальних 
і нефатальних інфаркту міокарда й інсульту) 
та кардіо васкулярної смерті (Ma H. et al., 2019). 
Звісно, це не означає, що рКГС слід використо-
вувати для профілактики кардіоваскулярних 
подій, але підтверджує надзвичайно високу 
безпеку препарату.

Довготривале лікування рКГС також є мета-
болічно безпечним. У дослідженні Y. Gommans 
і співавт. (2017) після 2,5 років терапії рКГС 
не впливав на середні рівні глікованого гемо-
глобіну та не підвищував ризику розвитку цук-
рового діабету 2 типу.

Призначаючи будь-яке лікування, варто 
бути впевненим, що гроші пацієнта витрачені 
недаремно. І в цьому аспекті застосовування 
рКГС є фармакоекономічно вигідним. У нещо-
давньому дослідженні моделювання індиві-
дуальних даних пацієнтів 10 рандомізованих 
плацебо-контрольованих досліджень дало змогу 
розрахувати ICER (інкрементальний коефіці-
єнт «витрати/ефективність», який характеризує 
зростання витрат, пов’язане з однією додатковою 
одиницею корисного ефекту, в цьому випадку – 
набуттям 1 року життя, стандартизованого 
за його якістю. – Прим. авт.) для різних форм 
глюкозаміну (Bruyere O. et al., 2019). І   вкотре 
була підтверджена відмінність в ефективності 
(клінічній і фармакоекономічний) між різними 
препаратами глюкозаміну: розрахунок ICER 
показав,  що застосування тільки рКГС, але 
не інших глюкозамінів, є фармакоекономічно 
високоефективним порівняно з плацебо неза-
лежно від вартості лікування. Показово, що 
фармакоекономічна ефективність рКГС дося-
галася вже після 3 міс лікування та зберігалася 
до 3 років від початку терапії.

Отже, завдяки поєднанню ефективності, без-
пеки та фармакоекономічної користі рКГС може 
застосовуватись як базисна терапія першої лінії 
при ОА, як це рекомендовано ESCEO.

Пацієнт-орієнтований підхід до ведення остеоартриту:  
цінності пацієнтів як компас для клінічних рішень

Вебінар Mylan на віртуальному Всесвітньому конгресі з остеопорозу, остеоартриту  
та кістково-м’язових захворювань (WCO-IOF-ESCEO), 20 серпня 2020 року

Продовження. Початок на стор. 3.

* * *
Після доповідей експерти дали відповіді на найпоширеніші запитання, котрі надійшли від 

аудиторії під час вебінару.

? Чи є сенс у поєднаному призначенні ХС і ГС?

Ж.-І. Режинстер: на сьогодні немає досліджень, які свідчили би про користь від додавання ХС 
до рКГС. Можливо, це питання буде вивчено в майбутніх дослідженнях комбінації цих двох пре-
паратів рецептурної якості.

? Чи є селективні інгібітори ЦОГ-2 загалом безпечнішими за неселективні НПЗП з огляду 
на потенційну кардіотоксичність перших?

С. Маджі: як відомо, рофекоксиб був вилучений із ринку через кардіотоксичність. В останньому 
аналізі, котрий не враховує дані рофекоксибу, підвищення ризику артеріальної гіпертензії при за-
стосуванні целекоксибу або еторикоксибу було незначним, але залишився значно підвищеним ризик 
серцевої недостатності й набряків. Отже, ці препарати не можна вважати абсолютно безпечними.

? Як було зазначено, пацієнтів з ОА слід інформувати стосовно характеристик і очікува-
них наслідків від застосування кожного варіанта лікування. Водночас багато хворих 

приймають препарати чи дієтичні добавки без призначення лікаря…
С. Маджі: пацієнт має отримати інформацію стосовно всіх продуктів, наявних на ринку. 

Також важливо інформувати лікарів загальної практики стосовно відмінностей і доказової бази 
препаратів для лікування ОА.

Ж.-І. Режинстер: навчати потрібно не тільки лікарів, а й фармацевтів, до котрих пацієнти часто 
звертаються за порадою. Фармацевт може пояснити пацієнтові: так, рКГС коштує на 10% більше, але 
має доведені ефективність і безпеку, на відміну від безрецептурних SYSADOA, котрі не працюють.

? Як довго варто приймати рКГС?

Ж.-І. Режинстер: рКГС належить до SYSADOA – препаратів повільної дії (й це необхідно роз’яс-
нити пацієнту), тому мінімальна тривалість лікування має становити 6-8 тиж. Воднораз рКГС 
є доволі безпечним препаратом і може застосовуватися довготривало. Дослідження свідчать, що 
для отримання користі стосовно прогресування захворювання рКГС слід приймати протягом 
2,5-3 років. Знеболюваний ефект проявляється значно швидше, після перших тижнів лікування. Для 
тривалої терапії ОА рКГС можна застосовувати 6-місячними курсами з нетривалими перервами, 
наприклад 6 тиж; такі перерви можливі завдяки тому, що препарат продовжує діяти ще протягом 
певного часу після відміни. Проте слід пам’ятати: якщо стан пацієнта покращується й він бажає 
продовжувати приймати рКГС, то немає жодних застережень стосовно безпеки, щоб переривати 
лікування. Моя мама є лікарем, їй 89 років. Вона почала приймати рКГС 20 років тому в рамках 
клінічного дослідження й відтоді ніколи не згоджувалася на припинення лікування.

Підготувала Ольга Головко ЗУ
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НОВИНИ FDA

FDA було надано дозвіл на маркетинг нового препарату 
для лікування оптичного невромієліту
17 серпня Управління з контролю якості продуктів харчування та лікарських 

засобів США (US Food and Drug Administration – FDA) схвалило препарат Енспринг 
(Enspryng, виробник – компанія Genentech  Inc)  (сатралізумаб-mwge) для ліку-
вання спектра оптикомієліт-асоційованих розладів (neuromyelitis optica spectrum 
disorders – NMOSD) у дорослих пацієнтів, позитивних на антитіла до аквапорину-4 
(AQP4). NMOSD – рідкісне автоімунне запальне демієлінізувальне захворювання 
центральної нервової системи, що характеризується селективним ураженням 
зорового нерва та спинного мозку. Енспринг є третім препаратом для лікування 
цього розладу, схваленим FDA.
У пацієнтів із NMOSD імунна система організму помилково атакує здорові клітини 

та білки (найчастіше зорових нервів і спинного мозку); в таких хворих зазвичай виника-
ють напади невриту зорового нерва, що супроводжуються болем в очах і порушенням 
зору. Близько 50% пацієнтів мають постійне порушення зору та параліч, зумовлений 
атаками NMOSD. Захворювання спричинене виробленням антитіл до білка AQP4; 
зв’язування антитіл з AQP4, ймовірно, активує інші компоненти імунної системи, при-
зводячи до запалення й ушкодження центральної нервової системи.
Ефективність  і безпечність препарату Енспринг для лікування NMOSD була 

продемонстрована в двох 96-тижневих клінічних дослідженнях. У першому ви-
пробуванні взяли участь 95 дорослих пацієнтів, 64 з яких мали антитіла до AQP4; 
за результатами цього дослідження препарат зменшив кількість рецидивів NMOSD 
на 74% у пацієнтів, позитивних до антитіл AQP4, порівняно з лікуванням плацебо 
(неактивне лікування). До другого випробування залучили 76 дорослих хворих, 
52 з яких були позитивними до антитіл AQP4. Лікування препаратом Енспринг 
знизило кількість рецидивів у пацієнтів із позитивними антитілами до АQP4 на 78% 
порівняно з плацебо.
В інструкції з використання препарату Енспринг наведено попередження про 

те, що на тлі терапії хворі стають схильнішими до інфекцій, включаючи серйозні й по-
тенційно фатальні (наприклад, гепатит В і туберкульоз). Водночас із-поміж побічних 
ефектів зазначається й про підвищення рівня печінкових ферментів, нейтро пенію, 
реакцію гіперчутливості. Найчастішими побічними ефектами на терапію є назо-
фарингіт, головний біль, інфекції верхніх дихальних шляхів, гастрит, висип, біль 
у суглобах, нудота, загальна слабкість. У період застосування препарату протипо-
казана вакцинація живими вакцинами.

Офіційний сайт FDA: www.fda.gov

Підготувала Ольга Татаренко
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Ефективність інгібіторів АПФ у зниженні  
артеріального тиску при первинній гіпертензії

За матеріалами Кокранівського огляду

Інгібітори ангіотензинперетворювального ферменту (АПФ) дуже широко використовуються 
в лікуванні артеріальної гіпертензії (АГ), тому важливо визначити та порівняти їхній вплив 
на артеріальний тиск (АТ), частоту серцевих скорочень (ЧСС) і відмову від терапії через розвиток 
небажаних явищ. Цей огляд Кокранівської співпраці насамперед був присвячений кількісному 
визначенню ефекту різних інгібіторів АПФ щодо зниження систолічного та/або діастолічного АТ 
порівняно з плацебо при лікуванні первинної АГ.
Нагадаємо, що Кокранівська співпраця (англ. Cochrane Collaboration) – міжнародна некомерційна 
організація, котра вивчає ефективність лікарських засобів, методик діагностики та лікування 
шляхом проведення систематичних оглядів і метааналізів. Результати публікуються в базі 
даних, яка дістала назву «Кокранівська бібліотека». Організація налічує понад 28 тис. учених-
добровольців зі 100 країн. Сьогодні систематичні огляди та метааналізи Кокранівської співпраці 
займають найвищий щабель у піраміді доказової медицини.

Методи

Пошук релевантних досліджень здій-
снювали в базах даних CENTRAL (The 
Cochrane Library 2007 р., випуск 1), 
MEDLINE (1966 – лютий 2007 р.), EMBASE 
(1988 – лютий 2007 р.) і списках літератури 
вже знайдених статей.

До аналізу включали подвійні сліпі ран-
домізовані контрольовані дослідження 
(РКД), які оцінювали ефективність зни-
ження АТ на тлі монотерапії фіксованою 
дозою інгібітора АПФ порівняно з плацебо 
в пацієнтів із первинною АГ та тривали від 
3 до 12 тиж.

Уч а с н и к и  д о с л і д ж е н ь  п о в и н н і 
були мати початковий систолічний 
АТ ≥140  мм  рт.  ст., діастолічний АТ  – 
≥90 мм рт. ст. Критеріями виключення 
були: підвищення рівня креатиніну 
в >1,5 рази (вторинна АГ через ниркову 
недостатність); прийом антигіпертензив-
них ліків, окрім досліджуваних. Не обме-
жувалися вік і стать пацієнтів, будь-які 
інші супутні захворювання та початковий 
серцево-судинний ризик.

Результати

У 92 РКД за участю загалом 12 954 учас-
ників оцінили ефективність 14 різних ін-
гібіторів АПФ у зниженні АТ порівняно 
з плацебо. Середній початковий АТ стано-
вив 157/101 мм рт. ст., середня тривалість 
лікування – 6 тиж.

Еналаприл виявився найретельніше 
вивченим інгібітором АПФ, адже до-
слідженню його антигіпертензивної 

 ефективності в добових дозах від 5 до 40 мг 
було присвячено 19 РКД (рис. 1).

Загалом інгібітори АПФ забезпечу-
вали помірне зниження АТ: систоліч-
ного АТ – на 8 мм рт. ст., діастолічного – 
на 5 мм рт. ст. Імовірно, це дещо менше, 
ніж очікують більшість клініцистів від 
цього класу препаратів. Однак слід зва-
жати, що наведені цифри були отримані 
вже з урахуванням ефекту плацебо, що 
в середньому знижує АТ на 3/4 мм рт. ст. 
Крім того, в дослідженнях АТ вимірю-
ють через 24 год після прийому останньої 
дози препарату, що нечасто відбувається 
в реальній практиці. У перші 12 год після 
прийому інгібіторів АПФ зниження рівня 
АТ було дещо вищим і становило в серед-
ньому 11,4/6,4 мм рт. ст.

Чи існує різниця у величині 
ефекту зниження АТ 

між окремими препаратами 
класу інгібіторів АПФ?

Істотних переваг жодного з  препа-
ратів над іншими встановлено не було. 
Найкращий ефект у зниженні систоліч-
ного АТ дорівнював: для еналаприлу 
20 мг/добу – -8,66 мм рт. ст. (95% довір-
чий інтервал (ДІ) від -10,48 до -6,84); лі-
зиноприлу 10-80 мг/добу – -8,00 мм рт. ст. 
(95%  ДІ від -10,14 до  -5,85); раміприлу 
5-10  мг/добу – -6,29  мм  рт.  ст. (95%  ДІ 
в і д  -9, 26  до  -3, 32);  пе ри н доп ри л у 
4-16  мг/добу – -7,09  мм  рт.  ст. (95%  ДІ 
від -9,56 до -4,61).

Зниження діастолічного АТ становило: 
для еналаприлу 20 мг/добу – -4,80 мм рт. ст. 

(95%  ДІ від -5,81 до  -3,79); л ізино-
прилу 10-80  мг/добу – -4,76  мм  рт.  ст. 
(95%  ДІ від -5,92 до  -3,60); раміприлу 
5-10  мг/добу – -4,14  мм  рт.  ст. (95%  ДІ 
в і д  -5, 81  до  -2 ,4 8);  пе ри н доп ри л у 
4-16  мг/добу – -5,02  мм  рт.  ст. (95%  ДІ 
від -6,22 до -3,82).

Чи є залежність ефекту 
зниження АТ від дози класовою 

особливістю інгібіторів АПФ?

Для 13 із 14 препаратів були доступні 
дані щодо впливу всього діапазону доз 
на АТ. У відповідному аналізі для всіх ви-
вчених інгібіторів АПФ було встановлено 
подібний взаємозв’язок «доза – ефект».

Зокрема, більша частина ефекту (60-
70%) була досягнута за допомогою най-
нижчих рекомендованих доз препаратів 
(1/4-1/8 від максимальної рекомендованої). 
Доза, що становить 1/2 від максималь-
ної, забезпечувала 90% ефекту зниження 
АТ (рис. 2). Доза в 1/16 від максимальної 
не мала вимірюваного ефекту зниження 
АТ. Дози, вищі за максимальні рекомендо-
вані, істотно не знижували АТ порівняно 
з максимальними.

Чи збігаються рекомендації 
виробників щодо дозування 

інгібіторів АПФ із висновками 
цього аналізу?

Автори припустили, що найнижча ефек-
тивна доза має бути рекомендована вироб-
ником як початкова. Для 6 інгібіторів АПФ 
рекомендована початкова доза виробника 

збіглася з найнижчою ефективною дозою 
в цьому аналізі. Для беназеприлу, моек-
сиприлу та раміприлу було визначено, що 
найнижчі ефективні дози перевищують 
рекомендовані виробником початкові 
дози. Три інгібітори АПФ (імідаприл, 
квінаприл і темокаприл) узагалі не мали 
клінічних даних стосовно ефективності 
менших доз для визначення найнижчої 
ефективної дози, тому неможливо було 
провести порівняння з рекомендаціями 
виробника. Для каптоприлу найнижча 
ефективна доза в цьому огляді виявилася 
меншою, ніж рекомендована виробником. 
Спіраприл узагалі не має рекомендованої 
виробником початкової дози.

Яким є вплив інгібіторів АПФ 
на варіабельність АТ?

Порівняно з  плацебо ці препарати 
не змінювали варіабельності АТ.

Чи є докази взаємозв’язку 
«доза – відповідь» для ЧСС?

Менш ніж 20% випробувань пові-
домляли дані про вплив на ЧСС, тому 
є  ризик вибіркового у перед женн я. 
 Наявні дані демонструють, що інгібітори 
АПФ у  будь-яких дозах не  впливають 
на ЧСС у стані спокою.

Чи є докази взаємозв’язку 
«доза – відповідь» щодо 

відмови від лікування через 
небажані явища?

Лише близько половини випробувань 
повідомляли про кількість небажаних 
явищ і відмову від терапії через їх розви-
ток, а отже, існує ймовірність вибіркового 
упередження. До того ж короткотермінові 
випробування – не найкращий тип дослі-
джень для оцінки несприятливих наслід-
ків. Утім, наявні дані демонструють, що 
для всіх доз інгібіторів АПФ частота від-
мови від лікування внаслідок розвитку 
небажаних явищ істотно не відрізнялася 
від такої для плацебо.

Висновки

Немає клінічно значущої різниці між 
різними інгібіторами АПФ щодо зни-
ження АТ. Загалом препарати цього 
клас у характеризуються помірним 
ефектом у зниженні АТ, який становить 
у середньому 8/5 мм рт. ст. При цьому 60-
70% ефекту зниження АТ спостерігається 
в разі прийому рекомендованих почат-
кових доз. Оцінка ризиків, пов’язаних 
із терапією інгібіторами АПФ, у цьому 
аналізі була ускладнена через невелику 
тривалість випробувань і відсутність 
у багатьох дослідженнях повідомлень 
про несприятливі наслідки.

За матеріалами: Heran B.S. et al. Blood pressure 
lowering efficacy of angiotensin converting enzyme 
(ACE) inhibitors for primary hypertension (Review). 

Cochrane Database Syst. Rev. 2008 Oct 8;  
2008 (4): CD003823.

Підготувала Наталя Александрук
Рис. 2. Зниження АТ у разі прийому дози інгібітора АПФ,  

яка становить ½ від максимальної
Рис. 1. Кількість досліджень щодо кожного інгібітора АПФ, 

включеного до аналізу
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Всесвітній день безпеки пацієнтів.  
Яку роль відіграють фармацевтичні компанії в безпеці пацієнтів?
Тобі Шепард, директор із медичних питань 
глобальної біофармацевтичної компанії 
Takeda в регіоні ICMEA, розмірковує, 
яку роль відіграє фармацевтична 
промисловість у безпеці пацієнтів.

Усвідомлення важливості безпеки пацієнтів 
як фундаментального принципу охорони здоров’я 
значно зросло в усьому світі. Цьому сприяють такі 
ініціативи, як глобальний заклик до дії Всесвітньої 
організації охорони здоров’я (ВООЗ). За даними 
ВООЗ, близько 2,6 млн людей щороку помирають 
через несприятливі наслідки лікування [1]. У ре-
зультаті недостатньо безпечного надання медичної 
допомоги несприятливі наслідки в галузі охорони 
здоров’я, ймовірно, потраплять до 10 основних при-
чин смерті й інвалідизації. За останніми даними, 
щороку в процесі надання медичної допомоги трап-
ляється близько 134 млн небажаних явищ, здебіль-
шого в країнах із низьким рівнем доходу [2].

Турбота про безпеку пацієнтів розглядається 
не лише як один із принципів охорони здоров’я, 
а і як головний обов’язок та основа діяльності фар-
мацевтичної галузі загалом. Оскільки наша робота 
безпосередньо пов’язана з безпекою пацієнтів, од-
нією з наших головних цілей є мінімізація негатив-
ного впливу лікарських засобів і водночас спри-
яння тому, щоб пацієнти отримували максимальну 
користь від препаратів.

Фармацевтична галузь відіграє провідну роль 
у дослідженні, розробці та відкритті нових лікар-
ських засобів і стандартів безпеки пацієнтів. Цей 
процес потребує активного залучення всіх заці-
кавлених сторін (медичних працівників, науково- 
дослідних установ, фармацевтичних компаній, 
контрольних органів, пацієнтів) для того, щоб за-
безпечити своєчасний доступ до необхідних ліків 
пацієнтам, які їх потребують.

Поняття безпеки може бути доволі відносним, 
тому надзвичайно важливою є оцінка ситуації кож-
ного пацієнта. Щодо питання безпеки в розробці лі-
карських засобів потрібно оцінювати різні способи 
лікування з урахуванням притаманних їм ризиків 
і переваг. Ефективність і безпека фармацевтичних 
препаратів повинні ретельно перевірятися під час 
доклінічних і клінічних досліджень. Окрім того, 
відповідним контрольним органам має  надаватися 

належним чином підготовлена документація. Проте 
цикл на цьому не закінчується, адже фармацев-
тичні компанії повинні контролювати якість своєї 
продукції й після того, як вона стане доступною 
для пацієнтів, отримуючи зворотний зв’язок від 
лікарів і пацієнтів та оновлюючи інструкції. Щоб 
задовольнити високі вимоги й очікування від най-
кращої у своєму класі глобальної фармацевтичної 
компанії, Takeda також запровадила міжнародні 
моделі управління та системи контролю якості.

У Takeda такі цінності, як вірність принципам, 
чесність, наполегливість і справедливість, є основою 
для прийняття всіх рішень у компанії. Ми керуємося 
4 пріоритетами: «Пацієнт – Довіра – Репутація – 
Бізнес» – і саме в такому порядку. Для нас інтереси 
пацієнтів на першому місці. Співробітники Takeda 
керуються цінностями компанії на кожному етапі 
життєвого циклу продукту та працюють над забез-
печенням ретельного контролю, починаючи від про-
цесу розробок і досліджень ліків (R&D). Кожен робить 
внесок у межах своєї професійної компетенції, нада-
ючи допомогу пацієнтам і консультуючи працівників 
охорони здоров’я, підтримуючи розбудову медичної 
інфраструктури та постачаючи високоякісні продукти, 
забезпечуючи доступ до ліків, розробляючи чіткі ін-
струкції, а також повідомляючи про побічні реакції.

Використовуючи масштаби та досвід глобальної 
біофармацевтичної науково-дослідної ціннісно- 
орієнтованої компанії, ми продовжуємо впрова-
джувати та вдосконалювати нашу роботу з фармако-
нагляду. Ми постійно збираємо та відстежуємо дані 
про безпеку нових ліків, починаючи від стадії роз-
робки до виведення медикаментів на ринок, а також 
після цього, щоб підтримувати високі стандарти без-
пеки та профілі ефективності компанії. Ми продов-
жуємо боротися з проблемою підробки ліків, а також, 
дотримуючись філософії Такеда-їзму, доводимо нашу 
відданість пацієнтам та їхній безпеці в усьому світі.
Література
1. Patient Safety Awareness Week / http://www.ihi.org/

Engage/Initiatives/Patient-Safety-Awareness-Week/
Pages/default.aspx.

2. Patient Safety Fact File / https://www.who.int/features/
factfiles/patient_safety/patient-safety-fact-file.pdf?ua=1.
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Експертний висновок щодо широкого використання 
рецептурного кристалічного глюкозаміну сульфату 
в мультимодальній терапії остеоартриту в Україні, 

Казахстані, Узбекистані та Вірменії
Вступ

Остеоартрит (ОА) – прогресуюче та хронічне запальне за-
хворювання суглобів, яке спричиняє біль, інвалідизацію, погір-
шення якості життя, функціональні обмеження та збільшення 
навантаження на систему охорони здоров’я [1]. Остеоартрит 
є провідною причиною інвалідизації людей старшого віку; своєю 
чергою, дедалі більшою проблемою стає ОА колінного суглоба, 
частка якого в загальній структурі ОА становить 80% [2]. За да-
ними дослідження глобального тягаря хвороб 2016 року, ОА 
є дуже поширеним захворюванням й уражає близько 300 млн 
людей у світі [3]. Негативний вплив ОА на здоров’я та продук-
тивність праці в 5 великих країнах Європи є значним і подібним 
попри відмінності у фармакотерапії в різних країнах, що, най-
імовірніше, зумовлено національними настановами [4].

Поточні цілі лікування ОА спрямовані на зменшення симп-
томів і потреби в додатковому знеболенні, а також на сповіль-
нення прогресування захворювання, що, своєю чергою, може 
покращити рухливість і якість життя пацієнта, зменшити вико-
ристання ресурсів охорони здоров’я шляхом відтермінування 
хірургічного протезування суглобів [5]. Ведення ОА включає усу-
нення факторів ризику, котрі можна модифікувати, за допомогою 
нефармакологічних методів і фармакотерапії (препарати швидкої 
та повільної дії) з подальшим інвазивним лікуванням на більш 
пізніх, тяжких стадіях [6]. Що стосується фармако терапії, то не-
стероїдні протизапальні препарати (НПЗП) є ефективнішими 
за парацетамол у контролі болю, але асоціюються з гастроінтести-
нальними й кардіоваскулярними ризиками [7, 8]. Симптоматичні 
препарати повільної дії для лікування ОА (SYSADOA), що харак-
теризуються повільним початком дії та контролем симптомів, мо-
жуть затримувати прогресування структурних змін у суглобах. 
Із-поміж SYSADOA рецептурний кристалічний глюкозаміну 
сульфат (рКГС) зменшує потребу в препаратах для додаткового 
знеболення, включно з НПЗП [9].

Попри існування низки національних і міжнародних засно-
ваних на доказах рекомендацій із ведення ОА, дотепер немає 
єдиної думки щодо різних методів лікування, включно з не-
фармакологічними втручаннями й фармакотерапією [10-13]. 
Крім того, багато наявних рекомендацій є специфічними для 
окремої країни та створювалися на основі індивідуалізованої 
оцінки стану пацієнта з урахуванням його потреб або суб’єк-
тивної інтерпретації лікаря. Отже, для забезпечення належ-
ного ведення ОА в неоднорідній популяції, зокрема в Україні, 
Казахстані, Узбекистані та Вірменії, необхідні рекомендації, 
котрі обґрунтовані доказовими даними та відповідають регу-
ляторним нормам кожної країни. У цій статті члени експерт-
ної групи об’єднали зусилля, щоб дійти загальної згоди щодо 
використання оновленого покрокового підходу до ведення 
ОА. Головною метою цієї роботи було надати експертний 
висновок щодо застосування рКГС у веденні ОА в Україні, 
Казахстані, Узбекистані та Вірменії.

Методологія
Експерта група та сфера застосування

У жовтні 2018 року група з 10 лікарів-експертів (7 ревма-
тологів і 3 хірурги-ортопеди) зустрілася в Україні, щоб обго-
ворити наявні докази щодо використання рКГС у лікуванні 
ОА. Учасників дискусії було обрано з урахуванням їхнього 
досвіду в ревматології, ортопедії та хворобах опорно- рухового 
апарату, а також досвіду клінічних випробувань із ревматич-
них захворювань. Експертна група розглянула різні методи 
лікування та докази з реальної клінічної практики з метою 
кращого ведення ОА. Було подано рекомендації щодо опти-
мізації комплексного підходу до ведення ОА, раннього вклю-
чення SYSADOA (рКГС) у схему лікування в Україні та мо-
дифікованих підходів у діагностиці й обстеженні, включно 
з використанням об’ємної магнітно-резонансної томографії 
(МРТ), для покращення клінічних результатів.

Серед експертної групи було проведено інтегроване опи-
тування з декількома варіантами, що включало запитання 
стосовно обґрунтованого доказами лікування ОА при вико-
ристанні SYSADOA, комбінованої терапії SYSADOA з пер-
оральними аналгетиками та пероральними протизапальними 
препаратами (наприклад, корисність SYSADOA в клінічній 
практиці для пацієнтів з ОА плечового, колінного, кульшового 

суглобів, ОА  суглобів кисті, іншій патології; найбільш прий-
нятний SYSADOA для лікування ОА колінного суглоба тощо).

Отже, кожному учаснику дискусії було запропоновано 
висловити думку щодо конкретних питань із ведення ОА. Під 
час модерованого обговорення кожен член експертної групи 
пояснив свою позицію, використовуючи наявні докази з опуб-
лікованої літератури, й таємно проголосував. Заява чи думка, 
котра отримала найбільшу кількість голосів, була використана 
для формулювання експертного висновку щодо використання 
рКГС у покроковому веденні OA.

Систематичний аналіз літератури
Експертний висновок щодо лікування ОА з використанням 

рКГС в Україні ґрунтується на критичній оцінці сучасної 
літератури, систематично проаналізованої із застосуванням 
баз даних Medline, EMBASE, CIHNAL і Cochrane Library. 
Загаль ний підхід фокусувався на двох основних складових: 
на веденні ОА з використанням рКГС, а також на наявних 
посиланнях і пов’язаних клінічних даних (рандомізовані 
контрольовані дослідження (РКД) і їхні метааналізи; конт-
рольовані дослідження без рандомізації; звіти та рекомендації 
експертних комітетів, клінічний досвід відповідних органів; 
неекспериментальні описові дослідження, як-от порівняльні, 
кореляційні, когортні дослідження та дослідження за типом 
«випадок – контроль»). Оглядові статті та коментарі виклю-
чали, до уваги брали лише настанови англійською мовою.

Діагностика ОА
Радіографія залишається основою діагностики ОА. Цей 

метод використовується для оцінки звуження суглобової щі-
лини, класифікації за Келлгреном-Лоуренсом [14], визначення 
прогресування ОА за рекомендаціями Міжнародного товари-
ства з вивчення ОА (OARSI) [15]. Перевагу слід віддавати МРТ, 
яка дає змогу виявляти ранні остеоартритичні зміни в біо-
хімічному складі хряща, надає цінні морфологічні деталі суг-
лобової тканини з високою роздільною здатністю та  кількісні 

 показники стану м’яких тканин суглоба [16]. Сучасні системи 
позитронно-емісійної та магнітно-резонансної томографії 
(ПЕТ/МРТ) дозволяють проводити одночасну високочутливу 
якісну оцінку морфологічних і функціональних параметрів 
усього суглоба [16]. Протеоглікани – складні молекули з не-
гативно зарядженими бічними ланцюгами глікозаміногліка-
нів (ГАГ) на протеїновому ядрі. При ОА відбуваються фер-
ментна деградація протеогліканів та їх поступове виснаження. 
Ці зміни вмісту та розподілу ГАГ можна використовувати для 
ранньої діагностики та моніторингу лікування. Техніка хі-
мічного обмінного переносу насичення (chemical exchange 
saturation transfer, CEST) – новий метод візуалізації ГАГ, який 
дає змогу визначати вміст ендогенних ГАГ у хрящі [17].

Ведення ОА
Нефармакологічнна терапія

Нефармакологічні втручання поряд із фармакотерапією реко-
мендуються для ведення ОА й пов’язаних супутніх захворювань 
(табл. 1). Основними нефармакологічними методами є покра-
щення доступу до інформації та навчання пацієнтів, зниження 
маси тіла в осіб із надмірною вагою або ожирінням і програми 
фізичних навантажень (наприклад, аеробних, силових вправ, 
вправ з опором) [18]. Пацієнтів слід направити до фізіотерапевта 
або іншого спеціаліста, щоб визначити, чи є потреба в корекції 
вальгусної чи варусної деформації. Корекція із застосуванням 
колінних ортезів, імовірно, є кращим методом, аніж клинові 
устілки. Крім того, під час лікування слід оцінити, чи є потреба 
в додаткових фізичних методах (у комбінації з фармакотера-
пією) для забезпечення додаткового полегшення симптомів [18]. 
Акцент на пацієнт-орієнтованих нефармакологічних заходах 
зменшує потребу в лікарських препаратах, що, своєю чергою, 
обмежує побічні ефекти, пов’язані з хронічним застосуванням 
медикаментів [7, 19]. Утім, цих заходів зазвичай недостатньо 
для адекватного контролю симптомів ОА після встановлення 
діагнозу, тому настійно рекомендується поєднувати нефарма-
кологічні й фармакологічні втручання [7].

Рис. 1. Рекомендації щодо покрокового підходу до ведення ОА
Примітки: в/с – внутрішньосуглобово; в/м – внутрішньом’язово; п/о – перорально; ХС – хондроїтинсульфат; НПЗП – нестероїдні протизапальні препарати;  
ОА – остеоартрит; рКГС – рецептурний кристалічний глюкозаміну сульфат; SYSADOA – симптоматичні препарати повільної дії для лікування ОА.
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Фармакотерапія
Фармакологічний підхід до ведення симптомного ОА пере-

важно спрямований на покращення чи контроль симптомів, 
болю й запалення, що зменшує потребу в додатковому зне-
боленні та протезуванні суглобів (табл. 1). Хоча парацетамол 
чинить лише мінімальні ефекти на симптоми, він широко 
рекомендується як аналгетик першої лінії, ймовірно, через 
доступність, низьку вартість і передбачувану безпеку [5, 21]. 
Нещодавні дослідження викликають занепокоєння щодо про-
філю безпеки парацетамолу та його ролі в рутинному та хро-
нічному лікуванні. Повідомлялося про невпевненість щодо 
ефективності в зменшенні болю та скутості для парацетамолу 
порівняно з плацебо в пацієнтів з ОА [5, 10, 21-24]. Крім того, 
застосування парацетамолу, особливо тривале, асоціюється 
з дозозалежним підвищенням ризику смерті, кардіоваскулярної 
та ниркової токсичності, а також токсичності з боку верхніх 
відділів шлунково-кишкового тракту [5, 8, 10, 25]. З огляду 
на проблеми з безпекою та слабкі докази на підтримку ефек-
тивності парацетамол на регулярній основі більше не рекомен-
дується для стартової терапії ОА. Парацетамол усе ще може 
застосовуватися на первинній ланці медичної допомоги для 
лікування болю в пацієнтів із легким або помірним ОА в дозах 
до 3 г/добу. Разом із тим він не має бути препаратом вибору, 
якщо виявляється недостатньо ефективним; у такому випадку 
лікарі повинні розглянути можливість модифікації лікування 
поряд з іншими методами терапії [5]. Нещодавній мережевий 
метааналіз показав, що НПЗП асоціюються з помірним ефек-
том порівняно з парацетамолом або плацебо при застосуванні 
протягом ≤12 тиж і через проблеми з безпекою рекомендоване 
їх короткочасне застосування [24]. Отже, безпечнішим підхо-
дом є використання SYSADOA з додатковим короткочасним 
призначенням парацетамолу чи НПЗП за потребою.

Препарати для лікування ОА, котрі впливають на симп-
томи (Symptom-Modifying Osteoarthritis Drugs, SMOAD), по-
діляються на 2 основні підкатегорії: препарати швидкої дії 
(аналгетики, НПЗП, опіоїди та внутрішньосуглобові глюко-
кортикоїди) та SYSADOA.

Відповідно до різних наявних рекомендацій, експертна 
група запропонувала раннє призначення рКГС для ведення 
ОА (рис. 1).

Крок 1:  базисне фармакологічне ведення симптомів 
легкого ОА. Метою цього втручання є забезпечення ра ннього 
полегшення симптомів легкого ОА. У рамках кроку 1 алго-
ритму найкращим підходом є  початок базисної терапії 
із SYSADOA (рКГС або хондроїтинсульфат – ХС) із додаван-
ням парацетамолу/НПЗП для короткочасного додаткового 
знеболення за потребою. Поєднане застосування глюкоза міну 
з ХС не рекомендується через несприятливі фармакокіне-
тичні взаємодії (зниження біодоступності глюкозаміну) [28]. 
Інші SYSADOA (неомилювані сполуки авокадо та сої, діаце-
реїн тощо) мають обмежені доклінічні докази й сумнівні дані 
щодо ефективності в людей. Якщо в пацієнтів симптоми збе-
рігаються навіть після відповідної базисної терапії парацета-
молом, для досягнення достатнього полегшення рекомендо-
вані топічні НПЗП [5]. Окрім того, топічні НПЗП є кращими 
за пер оральні в пацієнтів із коморбідністю [5]. У хворих по-
хилого віку з ОА тривале застосування пероральних НПЗП 
асоціюється зі значними побічними ефектами [29]. Пер-
оральні НПЗП у пацієнтів похилого віку можуть спричинити 
тяжкі шлунково-кишкові й ниркові ускладнення, підвищу-
вати артеріальний тиск, а також пов’язані з розвитком і про-
гресуванням застійної серцевої недостатності [29]. Рекомен-
дова но використову вати перора льний рКГС у  дозі 
1500 мг/добу чи внутрішньом’язовий рКГС у дозі принаймні 
400 мг тричі на тиждень протягом 4-6 тиж [30]. Внутрішньо-
м’язовий рКГС показаний при загост реннях ОА залежно від 
уподобань пацієнта. Комбінацію рКГС із парацетамолом або 
НПЗП рекомендовано застосовувати тривалістю до 15 днів 
із подальшим переходом на монотерапію SYSADOA.

Крок 2:  інтенсивніше лікування симптомів помір-
ного ОА. У разі неадекватного полегшення, персистуючого 
болю й обмеження функції навіть після отримання базисної 
терапії рекомендовано застосовувати інтенсивніше ліку-
вання. Останнє також рекомендується в пацієнтів з ОА від 
помірного до тяжкого ступеня. Рекомендовано SYSADOA 
(рКГС у монотерапії або з  іншими компонентами) поряд 
із пероральними НПЗП тривалістю до 15 днів. Ці препарати 
забезпечують більше виражене покращення хворобоспе-
цифічної якості життя разом зі значним зниженням рівнів 
прозапальних цитокінів (інтерлейкіну-6, судинного ендоте-
ліального фактора росту, фактора некрозу пухлини) в сино-
віальній рідині [31]. Розмір ефекту НПЗП щодо полегшення 
симптомів є малим або помірним (0,27-0,44), але він удвічі 
більший за такий парацетамолу (0,18) і подібний до такого 
SYSADOA (0,27) [10, 32]. Хворим на ОА з персистуючим болем, 
які отримують лише SYSADOA, може бути більш доцільним 
призначати НПЗП у комбінації з SYSADOA. Селективні, част-
ково селективні інгібітори ЦОГ-2 і неселективні НПЗП мають 
однакову ефективність [5]. Періодичне чи постійне застосу-
вання НПЗП більш тривалими курсами є кращим, аніж їх 
безперервне хронічне використання, з огляду на проблеми 
з безпекою та нестачу довгострокових досліджень [5]. Отже, 

 модифікація схеми лікування й вибір препаратів мають ґрун-
туватися передусім на стані пацієнта та пов’язаних факторах 
ризику поряд із думкою лікаря.

Віскосаплементарна терапія у вигляді внутрішньосуглобо-
вих ін’єкцій гіалуронової кислоти та кортикостероїди у ве-
денні ОА є варіантами другої лінії в симптомних пацієнтів, 
які отримують НПЗП. Ін’єкції гіалуронової кислоти зі зба-
гаченою тромбоцитами плазмою (ЗТП) нещодавно викорис-
товувалися для сприяння загоєнню м’яких тканин і змен-
шенню запалення. У нещодавньому РКД, у якому оцінювали 
ефекти ЗТП або внутрішньосуглобових ін’єкцій гіалуронової 
кислоти в пацієнтів з ОА колінного суглоба, було встанов-
лено, що ЗТП є ефективним лікуванням, яке зменшує біль 
і покращує функціональний статус [31]. Попри це на сьогодні 
немає рекомендацій, які передбачали би застосування ЗТП 
у пацієнтів з ОА колінного суглоба. Отже, для отримання 
переконливіших результатів необхідні подальші дослідження, 
хоча цей метод протягом тривалого часу використовувався 
в лікуванні пацієнтів зі спортивними травмами колінного 
суглоба та в комплексній реабілітації після артроскопічних 
маніпуляцій, зокрема для профілактики прогресування ОА.

Таблиця 1. Методи лікування ОА
Нефармакологічні 

втручання
Фармакологічні втручання

Навчання пацієнтів
Консультування
Дієта
Фізіотерапія
Захист суглобів
Аеробні вправи
Зміцнення м’язів
Гігієна постави
Контроль ваги

Препарати швидкої дії SYSADOA
Парацетамол
Топічні НПЗП
Пероральні НПЗП
В/с кортикостероїди
В/с гіалуронова кислота
Опіоїди

рКГС
Хондроїтинсульфат
Глюкозамін (глюкозаміну 
гідрохлорид ± натрію 
сульфат)
Неомилювані сполуки 
авокадо та сої
Діацереїн
Пероральна гіалуронова 
кислота

Примітки: в/с – внутрішньосуглобовий; НПЗП – нестероїдні протизапальні 
препарати; рКГС – рецептурний кристалічний глюкозаміну сульфат; 
SYSADOA – симптоматичні препарати повільної дії для лікування ОА.

З іншого боку, ефективність гіалуронової кислоти була 
продемонстрована в РКД із великим розміром ефекту (0,63) 
порівняно з пероральним плацебо [5]. Внутрішньосуглобові 
ін’єкції гіалуронової кислоти забезпечують довготривалу 
користь щодо зменшення болю та покращення функції при 
ОА колінного суглоба в порівнянні з внутрішньосуглобо-
вими кортикостероїдами [34]. При застосуванні внутрішньо-
суглобових ін’єкцій гіалуронової кислоти повідомлялося про 
дещо вищу частоту локальних реакцій і загострень, однак 
вони вважаються загалом безпечними й асоціюються лише 
з легкими чи помірними минущими локальними побічними 
ефектами [34]. Цей крок також передбачає повторну оцінку 
через 15 днів лікування для визначення тяжкості та, за по-
треби, модифікації лікування.

Крок 3:  останнє фармакологічне ведення симптомів 
тяжкого ОА. Група експертів рекомендує останній фарма-
кологічних крок для лікування пацієнтів із тяжким симп-
томним ОА. Крім того, ця терапія рекомендована пацієнтам 
з ОА, котрі отримують раніше призначене лікування та все 
ще страждають від функціональних обмежень і стійкого болю. 
За наявності синовіту рекомендовані SYSADOA (рКГС у моно-
терапії чи в комбінації з іншими компонентами) поряд із пер-
оральними НПЗП тривалістю до 15 днів, внутрішньосуглобо-
вими ін’єкціями кортикостероїдів і короткочасним прийомом 
дулоксетину. Внутрішньосуглобові кортикостероїди ефек-
тивні в полегшенні болю, але їхній ефект є короткотривалим, 
зазвичай не довше 6-8 тиж [35]. Зменшення ефективності 
з часом може призводити до виникнення болю в деяких паці-
єнтів, а часті ін’єкції (або ін’єкції за відсутності ексудативного 
синовіту) спричиняють деградацію матриксу суглобового 
хряща та швидке прогресування ОА [35]. Відтак, вибір комбі-
нованого лікування слід належно моніторувати. Опіоїди асо-
ціюються зі значною захворюваністю, пригніченням дихання 
й можуть призводити до залежності чи зловживання [36]. 
Зага лом при використанні опіоїдів потрібно зважати на без-
пеку, згоду пацієнта, співвідношення «вартість/ефективність» 
і доступність на ринку окремих країн [5, 29].

Дулоксетин – селективний інгібітор зворотного захоплення 
серотоніну й норадреналіну, котрий посилює інгібіторні низ-
хідні сигнали й таким чином зменшує нейрональну передачу 
болю [37]. Комбінація дулоксетину з НПЗП також значно 
полегшує біль [38].

Після 15 днів комбінованої терапії необхідна повторна 
оцінка для визначення прогресування захворювання й ефек-
тивності схеми лікування. НПЗП, опіоїдні аналгетики та ду-
локсетин при довготривалому використанні мають профіль 
токсичності, подібний до такого хірургічного протезування 
суглоба [11]. Перш ніж приймати рішення про відповідне лі-
кування, слід належно оцінити стан пацієнта й інші фактори. 
Цей покроковий підхід, який ураховує тяжкість і складність 
захворювання, може допомогти мінімізувати ризики.

Підсумки інтегрованого опитування
Група експертів дійшла згоди щодо рКГС як препарату 

вибору в лікуванні ОА, особливо в пацієнтів на політера-
пії. Експерти також дійшли згоди стосовно здатності рКГС 

 зменшувати потребу в пероральних аналгетиках і проти-
запальних препаратах (НПЗП, селективних інгібіторах ЦОГ-2, 
кортикостероїдах, опіоїдах). На підставі власного клінічного 
досвіду група експертів вважає, що єдиною причиною непри-
значення SYSADOA є потенційна алергічна відповідь на ком-
поненти препарату та/або рішення пацієнта. Поширеними 
побічними ефектами, асоційованими з лікуванням SYSADOA, 
є закреп, гастрит, діарея, нудота та метеоризм [39]. Експертний 
висновок з опитування з кількома варіантами, проведеного 
під час засідання, представлений у таблиці 2.

Таблиця 2. Рекомендації щодо ведення ОА, засновані 
на реальних даних опитування панелі експертів

1 SYSADOA мають розглядатися для фармакологічного ведення ОА, 
гонартрозу й коксартрозу

2 рКГС забезпечує довготривале симптоматичне полегшення при  
легкій, помірній і тяжкій стадіях ОА

3 рКГС має бути препаратом першого вибору поряд із нефармакологіч-
ними втручаннями, що забезпечують покращення функцій і затримку 
радіологічного прогресування ОА колінного суглоба

4 Порівняно з глюкозаміну гідрохлоридом, ХС та іншими доступними 
варіантами лікування, рКГС зменшує потребу в пероральних  
аналгетиках і пероральних НПЗП (неселективних і селективних  
інгібіторах ЦОГ-2)

5 Рецептурні SYSADOA й аналгетики та/або протизапальна  
пероральна терапія мають розглядатися для контролю симптомів  
при помірному та тяжкому ОА

6 Внутрішньосуглобова гіалуронова кислота може застосовуватися 
поряд із пероральною базисною терапією (НПЗП та рецептурними 
SYSADOA) для довготривалого ведення ОА колінного суглоба

7 Основні побічні ефекти, пов’язані з глюкозаміном, безпосередньо 
зумовлені категорією SYSADOA. рКГС може мати лише легкі побічні 
ефекти порівняно з іншими SYSADOA й рекомендується для  
безпечнішої терапії

8 Призначаючи SYSADOA для лікування симптомного ОА, слід  
зважати на вибір пацієнта, алергічну відповідь, переносимість /  
побічні ефекти та вартість

9 Відповідно до настанов ESCEO та з огляду на інші наукові докази, 
рКГС й інші рецептурні форми SYSADOA рекомендуються для  
ведення ОА

10 Під час вибору оптимальних методів лікування з метою кращого ве-
дення ОА слід дотримуватися практичного підходу алгоритму ESCEO

Примітки: ЦОГ‑2 – циклооксигеназа‑2; ХС – хондроїтинсульфат; ESCEO –  
Європейське товариство клінічних й економічних аспектів остеопорозу,  
остеоартриту та м’язово‑скелетних захворювань; НПЗП – нестероїдні  
протизапальні препарати; ОА – остеоартрит; рКГС – рецептурний  
кристалічний глюкозаміну сульфат; SYSADOA – симптоматичні  
препарати повільної дії для лікування ОА.

SYSADOA: глюкозаміну гідрохлорид  
і глюкозаміну сульфат

Препарати групи SYSADOA, котрі застосовуються при 
ОА, включають рКГС, глюкозаміну гідрохлорид (ГГ; у комбі-
нації із сульфатом натрію чи без нього), хондроїтинсульфат 
(ХС), неомилювані сполуки авокадо та сої (НСАС), діацереїн 
і гіалуронову кислоту [5, 11]. SYSADOA призначаються пер-
орально тривалими лікувальними курсами та здатні зменшу-
вати використання НПЗП й інших препаратів для додаткового 
знеболення [9]. Встановлено, що рКГС і ХС є найефективні-
шими препаратами з-поміж усіх SYSADOA [5].

Форми глюкозаміну. Глюкозамін (2-аміно-2-дезокси- D-
глюкоза) – моносахарид природного походження, необхід-
ний для формування матриксу хряща та продукції синові-
альної рідини. За хімічною будовою він є основою з низькою 
молекулярною масою 179,17 г/моль. Форми глюкозаміну, 
котрі використовують у веденні ОА, включають ГГ і глюко-
заміну сульфат (ГС) [6, 40].

1. ГГ є найдоступнішою сіллю глюкозаміну (молекулярна 
маса – 215,56 г/моль), яка часто застосовується в дієтичних 
добавках і генеричних продуктах глюкозаміну в добовій дозі 
1250 мг [9, 40].

2. ГС є високонестабільною гігроскопічною сполукою (мо-
лекулярна маса – 456,43 г/моль). Утім, її можна стабілізувати 
хлоридом натрію за допомогою запатентованого процесу з от-
риманням патентованого кристалічного глюкозаміну сульфату 
рецептурної якості (рКГС) (молекулярна маса – 573,31 г/моль) 
(рис. 2), який призначається в добовій дозі 1500 мг [40, 41].

Рис. 2. Молекулярна структура стабільного кристалічного 
глюкозаміну сульфату
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Крім рКГС, комерційно доступним є ГС незадокументова-
ної нефармацевтичної якості, котрий застосовується по 500 мг 
тричі на день і відрізняється за біоеквівалентністю від криста-
лічного варіанта [40]. Детальний структурний аналіз пока-
зав, що ГС нефармацевтичної якості насправді є сумішшю ГГ 
та лужного сульфату [42].

Рецептурний глюкозаміну сульфат пригнічує 
активність ключових генів, залучених у запалення

Протизапальні властивості рКГС пояснюються пригні-
ченням продукції прозапального IL-1, який відіграє ключову 
роль у деградації хряща [5]. ГС також контролює стимули 
запального каскаду шляхом зменшення запальних відповідей 
організму, зокрема активності ЦОГ-2, індуцибельної синтази 
оксиду азоту (iNOS) і простагландину Е2 (PGE2) [43, 44].

рКГС чинить потужніший інгібіторний ефект, аніж ГГ, 
на медіатори дегенерації суглоба, включно з IL-1β, факторами 
деградації матриксу (ММР-3) й ADAM-TS5 (агреканазою-2) 
у клітинних концентраціях близько 10 мкмоль – таких самих, 
які створюються в синовіальній рідині після прийому дози 
рКГС 1500 мг [43, 45].

Глюкозамін сприяє регенерації хряща, посилюючи про-
ліферацію стовбурових клітин, хондрогенну й остеобластну 
диференціацію [46]. Крім того, він підвищує рівні проти-
запальних цитокінів (IL-2, IL-10), знижує експресію p38 MAPK 
і c-JNK, підвищує експресію позаклітинної сигнал-регульо-
ваної кінази (ERK1/2), пригнічує ядерний фактор κB (NF-κB), 
інфламасому Nod-подібного рецепторного протеїну-3 (NLRP3) 
й активацію каспази-1. Глюкозамін також має антиоксидантні 
властивості: зменшує окислювальний стрес (внутрішньо-
клітинні рівні активних форм кисню) в хондроцитах, ней-
тралізує кисневі радикали, підвищує рівні антиоксидантних 
білків і ферментів (приміром, глутатіону, супероксиддисму-
тази, каталази), інгібує продукцію ендогенних активних форм 
кисню. Зрештою, глюкозамін викликає автофагію [46].

Клінічні переваги рКГС
Ефективність і безпека ГС широко вивчалися в РКД. Об’єд-

наний аналіз 25 РКД (n=4963) продемонстрував переваги рКГС 
проти будь-яких не-КГС форм (інших ГС і ГГ) стосовно змен-
шення болю на підставі оцінки за індексом WOMAC (Western 
Ontario and McMaster Universities Osteoarthritis Index) [47]. 
Окрім того, розмір ефекту ГГ щодо зменшення був незначним 
порівняно з рКГС через складнощі, пов’язані з лікарськими 
формами, дозами й фармакокінетикою [9, 40]. В іншому ве-
ликому метааналізі 25 досліджень (n=3458) рКГС забезпечив 
значно кращий результат порівняно з іншими формами глю-
козаміну (р=0,0032) [48]. Ці дані узгоджуються з нещодав-
нім іще більшим мережевим метааналізом 47 РКД (n=22 037), 
який охопив 31 фармакологічне втручання: рКГС асоціювався 
зі зменшенням болю навіть у разі спостереження ≥1 рік [24]. 
У двох великих 3-річних подвійних сліпих рандомізованих 
плацебо-контрольованих дослідженнях за участю пацієнтів 
з ОА колінного суглоба в групі рКГС не спостерігалося значної 
втрати суглобового простору, на відміну від групи плацебо 
[49, 50]. Через 5 років після відміни рКГС у пацієнтів із цих 
досліджень частота тотального протезування суглоба була 
нижчою на 57% [51]. У визначному дослідженні GUIDE рКГС 
був значно ефективнішим за плацебо (р=0,032) після ліку-
вання впродовж 6 міс [52].

У когортному дослідженні PEGASus рКГС був єдиним 
SYSADOA, котрий значно зменшував використання НПЗП 
на 36% у пацієнтів з ОА колінного суглоба [9]. Крім того, було 
продемонстровано, що рКГС є безпечним при довготрива-
лому застосуванні з огляду на частоту побічних ефектів, по-
дібну до такої плацебо [20, 48, 50]. На ринку наявні SYSADOA 
у вигляді фіксованих комбінацій. Отже, слід наголосити, що 
комбінування ГГ та ХС знижує плазмові рівні глюкозаміну 
й не має жодних додаткових переваг [28]. Ефект одночасного 
прийому ГГ та ХС не вивчався стосовно їхньої синергії в киш-
ковій абсорбції, а отже, необхідні подальші дослідження [28]. 
Загалом наявні докази свідчать про безпеку й ефективність 
рКГС та обґрунтовують рекомендацію застосовувати цей 
препарат у лікуванні ОА.

Складні біоактивні молекули рецептурної якості, а саме 
рКГС, вважаються такими, що дають змогу отримати мак-
симальну клінічну користь. Цікаво, що ESCEO рекомендує, 
щоби складні біологічно активні молекули на кшталт рКГС 
розглядались як біосиміляри, подібно до рекомендацій Єв-
ропейського агентства з лікарських засобів щодо біологічних 
медичних продуктів [53].

Обговорення
Група експертів дійшла згоди стосовно покрокового лі-

кування для кращого ведення ОА. Головною метою цієї 
зуст річі було опублікувати рекомендації з основ раннього 
ведення ОА для відповідних спеціалістів, пацієнтів, пов’я-
заних організацій і регуляторних органів. Запропонований 
підхід узгоджується з нещодавно опублікованим алгоритмом 
ESCEO [18], зосереджуючись на ранньому полегшенні симп-
томів ОА, але зі зміненими, обґрунтованими доказами реко-
мендаціями стосовно вдосконаленого ведення захворювання 
в Україні, Казахстані, Узбекистані та Вірменії. Нефармако-
логічні втручання відіграють важливу роль у веденні ОА. 
Для лікування ОА також був запропонований комплексний 
підхід, який зосереджується на асоційованих факторах ри-
зику та супутніх захворюваннях.

Через розбіжності в  наявних способах лікування ОА, 
особливо щодо використання конкретної солі глюкозаміну, 
в представленій роботі запропоновано експертний висновок 
щодо найкращого покрокового підходу до лікування ОА, зо-
середженого на ранньому призначенні рКГС. Окрім того, було 
надано паралельні рекомендації стосовно інших схем ліку-
вання залежно від тяжкості ОА та стану пацієнта. Докази хво-
робомодифікуючих ефектів рКГС, отримані в умовах реальної 
клінічної практики, підтримують раннє включення цього 
препарату в схему лікування. Мультимодальний підхід і поєд-
нання рКГС із короткочасним застосуванням аналгетиків до-
помагає полегшувати біль і стримує прогресування захворю-
вання. На подальших кроках, після лікування ОА рКГС, пара-
цетамолом і топічними НПЗП, розроблені рекомендації щодо 
лікування дещо відхиляються від консенсусного алгоритму 
ESCEO 2019 року [18]. У цьому огляді група експертів запро-
понувала хронічне застосування рКГС у складі інтенсивні-
ших фармакологічних втручань, натомість наявний алгоритм 
ESCEO рекомендує періодичне чи безперервне призначення 
пероральних НПЗП більш тривалими курсами на кроці 2 
поряд із внутрішньосуглобовими ін’єкціями гіалуронової 
кислоти чи кортикостероїдів і короткочасним застосуванням 
слабких опіоїдів у монотерапії на кроці 3 [7, 18]. Пропонована 
мультимодальна терапія зосереджується на поєднанні рКГС 
із пероральними НПЗП та внутрішньосуглобовими ін’єк-
ціями гіалуронової кислоти чи кортикостероїдів, а також 
на поєднанні внутрішньосуглобових кортикостероїдів із ду-
локсетином на кроках 2 та 3 відповідно. Віскосуплементація 
у вигляді внутрішньосуглобових ін’єкцій гіалуронової кис-
лоти для довгострокового ведення ОА є рекомендованою з ог-
ляду на її ефективність і великий розмір ефекту [18].  Корисні 
ефекти цього лікування (зменшення болю та покращення 
функції) довго зберігаються та є більш вираженими порівняно 
з такими внутрішньосуглобових кортикостероїдів [54]. Про-
тягом перших 4 тиж лікування кортикостероїди є відносно 
ефективнішими за гіалуронову кислоту в зменшенні болю. 
Між 4-м і 8-м тижнями ці два підходи мають приблизно од-
накову ефективність, але після 8 тиж переваги демонструє 
гіалуронова кислота [49].

Попри вищезазначене було запропоновано обмежити 
застосування внутрішньосуглобових ін’єкцій гіалуроно-
вої кислоти й кортикостероїдів через пов’язані з ними по-
бічні ефекти. Зрештою, при хронічному ОА для зменшення 
болю пропонувалося використовувати дулоксетин у ком-
бінації з НПЗП і рКГС [38]. Хоча наявні алгоритми ESCEO 

2014 та 2019 років [5, 7] і рекомендації Європейської проти-
ревматичної ліги (EULAR), опубліковані 2003 року, наголо-
шують на симптоматичній ефективності та структуромоди-
фікуючому ефекті SYSADOA, хронічне застосування рКГС 
у комбінації не обговорювалося.

Наші рекомендації зосереджені на здатності рКГС модифі-
кувати структуру суглоба поряд з обмеженням побічних ефек-
тів завдяки зменшенню потреби в застосуванні пероральних 
НПЗП, внутрішньосуглобових ін’єкцій гіалуронової кислоти 
й кортикостероїдів. Комплексний підхід може мінімізувати 
ризики за збереження клінічної користі лікування, що в під-
сумку зменшить потребу в додатковому знеболенні та проте-
зуванні суглобів, а отже, збереже ресурси охорони здоров’я 
й покращить якість життя пацієнтів [20, 55]. Відміняти рКГС 
на пізніх стадіях не рекомендується, оскільки ОА є системним 
захворюванням і необхідно захистити інші, поки що не уражені 
суглоби. Серед SYSADOA глюкозамін забезпечував значне 
зниження загальної оцінки за індексом WOMAC порівняно 
з плацебо [47]. рКГС залишається єдиним SYSADOA, що змен-
шує потребу в застосуванні НПЗП при ОА колінного суглоба, 
а також вважається безпечним у довгостроковому плані й асо-
ціюється з низькою частотою побічних ефектів [20, 48, 50]. рКГС 
можна безпечно призначати в комбінації з іншими препара-
тами, пацієнтам із коморбідністю та хворим похилого віку. Крім 
того, рКГС не має негативного впливу на метаболізм глюкози 
та вважається безпечним при захворюваннях печінки [56].

Через підвищений ризик шлунково-кишкових ускладнень 
і поліорганної недостатності запропоновано обмежити викори-
стання парацетамолу [57]. У порівнянні з рекомендаціями OARSI 
2008 року [19] та EULAR 2003 року [11] сучасні підходи до ліку-
вання суттєво відрізняються обмеженим застосуванням НПЗП, 
опіоїдів й інших наркотичних аналгетиків. При дегенеративному 
ОА мультимодальна комбінована терапія на основі рКГС може 
сприяти зменшенню потреби в пероральних знеболювальних 
і протизапальних препаратах. Пропонувалася рання комбіно-
вана терапія SYSADOA з парацетамолом або НПЗП, але її не слід 
застосовувати тривало. Відповідно до актуальних алгоритму 
й рекомендацій ESCEO [5, 7], рекомендовано віддавати перевагу 
топічним НПЗП з огляду на їхні дійсну ефективність і відносно 
сприятливий профіль безпеки порівняно з пероральними НПЗП. 
Вибір між топічними чи пероральними НПЗП залежить від упо-
добань пацієнта та тяжкості захворювання. Проте в будь-якому 
разі рекомендовано застосовувати найнижчу ефективну дозу 
НПЗП упродовж якнайкоротшого періоду [5].

Представлений огляд, заснований на доказах, включає рКГС 
як потужну складову комбінованої терапії на кожному кроці 
терапії з огляду на його ефективність, доступність і низьке 
економічне навантаження. Співвідношення «вартість/ефектив-
ність» рКГС вигідно відрізняє препарат від парацетамолу [58]. 
рКГС забезпечує покращене доступне лікування впродовж ве-
ликого часового діапазону – від 3 міс до 3 років [59]. Окрім того, 
раннє призначення рКГС сприяє кращим фармакоекономічним 
результатам завдяки зменшенню потреби в аналгетиках, НПЗП 
й інших ресурсах охорони здоров’я [51].

Повторний перегляд доказів і практичних наслідків, за-
снований на реальних даних, є важливим для періодичних 
змін у рекомендаціях. З іншого боку, він надає модифіковані 
рамки для розроблення майбутніх глобальних рекомендацій, 
і цей експертний висновок може бути адаптований для вико-
ристання в різних країнах.
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Експертний висновок щодо широкого використання рецептурного  
кристалічного глюкозаміну сульфату в мультимодальній терапії остеоартриту 
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Переклав з англ. Олександр Гладкий ЗУ

Запропонований експертний висновок націлений на ранній фармакологічний контроль захворювання поряд 
з обмеженням побічних ефектів унаслідок хронічного застосування НПЗП й аналгетиків. Головною причиною 
неодностайних результатів є наявність широкого спектра препаратів глюкозаміну, але рКГС має хворобо-
модифікуючий ефект і забезпечує стійке полегшення симптомів ОА без розвитку побічних реакцій і лікарських 
взаємодій, тому ця форма глюкозаміну може впливати на прогноз. Включення рКГС у схему лікування на кожному 
кроці може забезпечити активний контроль прогресування захворювання та раннє полегшення симптомів ОА. 
Щоб максимізувати користь, рекомендується раннє включення рКГС у схему лікування після діагностики та його 
тривале застосування. Мультимодальна терапія на основі рКГС також є економічно ефективною та позитивно 
впливає на загальну вартість хронічного лікування ОА. Сучасний, обґрунтований доказами покроковий підхід 
до ведення ОА дозволить покращити ефективність лікування й комплаєнс пацієнтів, а отже, надати фахівцям 
основу для ефективного ведення ОА в Україні й інших країнах.

Висновки
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Рекомендації Американської колегії ревматологів 
2020 року з лікування подагри: що змінилося?
Ефективні препарати для лікування подагри 
існують уже давно, але, на жаль, результати 
терапії цього захворювання не завжди 
задовольняють лікарів і пацієнтів, що 
змушує науковців працювати над подальшою 
оптимізацією схем лікування.

Цьогоріч Американська колегія ревматологів (ACR) 
презентувала оновлені настанови з лікування подагри. 
Нагадаємо, що попередні рекомендації цього автори-
тетного наукового товариства були представлені понад 
8 років тому. На відміну від версії 2012 р. нові настанови 
було розроблено не лише на основі аналізу доказової 
клінічної бази, а й з урахуванням побажань пацієнтів 
і фармакоекономічних аспектів.

Медикаментозна УЗТ як наріжний 
камінь лікування подагри

Сьогодні експерти ACR рекомендують медикаментозну 
уратознижувальну терапію (УЗТ) майже всім пацієнтам 
із подагрою (за винятком лише зовсім ранніх і найлегших 
випадків). Нова настанова ще більше зміщує фокус із мо-
дифікації способу життя на фармакотерапію. Це поясню-
ється тим, що, згідно із сучасними уявленнями, подагра 
зумовлена здебільшого немодифікованими факторами 
(насамперед генетичними).

Коментуючи нові рекомендації, учасники робочої групи 
наголошують, що основною причиною несвоєчасного 
звернення хворих на подагру до лікарів є страх зниження 
якості їхнього життя. Отже, не звинувачуйте пацієнтів, 
а акцентуйте увагу на медикаментозному лікуванні.

Алопуринол – препарат  
першої лінії при подагрі

Нові рекомендації підкреслюють домінувальне місце 
алопуринолу в сучасних схемах лікування подагри через 
його високу клінічну ефективність, сприятливий профіль 
безпеки й економічну ефективність (що є вкрай важливим).

На відміну від керівних принципів ACR 2012 р., які 
не враховували витрат на лікування, оновлений до-
кумент упевнено визначає алопуринол як пріоритет-
ний препарат УЗТ першої лінії для всіх пацієнтів із по-
дагрою, в т. ч. осіб із хронічною хворобою нирок (ХХН). 
Окрім того, в основі такої рекомендації – нещодавні 
дані щодо потенційних проблем із профілем серцево- 
судинної безпеки фебуксостату.

Лікування до досягнення мети:  
уникайте терапевтичної інерції

В оновлених рекомендаціях наголошено на перева-
гах стратегії лікування до досягнення мети (treat-to-
target), що передбачає початок терапії з мінімальних доз 
із подальшим титруванням, а це зазвичай потребує часу 
від кількох тижнів до кількох місяців. Корекція дози 
здійснюється на підставі рівня уратів у сироватці крові, 
котрий слід регулярно контролювати. Цільовим є рівень 
<6 мг/мкл. На відміну від попередніх настанов ACR для 
пацієнтів із тяжкою формою захворювання не зазначено 
іншого порогового значення, оскільки відсутні дані до-
сліджень, які підтверджували би нижчі цілі.

При застосуванні традиційної схеми лікування ситуація 
нерідко має такий вигляд: хворому призначено фіксовану 
дозу препарату для УЗТ, після чого він надовго випадає 
з поля зору, хоча контроль захворювання може лишатися 
незадовільним. Стратегія treat-to-target дає змогу зробити 
терапію більш пацієнт-орієнтованою, зменшити ризик 
побічних явищ, а також уникнути терапевтичної інерції.

Лікування загострення:  
вибір препарату визначається 
клінічною ситуацією

У нових настановах відсутні рекомендації щодо іє-
рархії протизапальних засобів для лікування нападу 
по дагри, оскільки немає доказів переваги одних над ін-
шими. Це означає, що лікар і пацієнт можуть спільно 
приймати рішення щодо протизапального лікування 
з огляду на наявність супутніх захворювань, переноси-
мість, попередню реакцію тощо.

За матеріалами: FitzGerald J.D. et al. American College 
of Rheumatology guideline for the management of gout. 
Arthritis Care Res. (Hoboken). 2020 Jun; 72 (6): 744-760.

Підготувала Наталя Александрук

Основні положення рекомендацій ACR (2020) із лікування подагри

ЗУ

 – наполеглива рекомендація
 – умовна рекомендація
 – умовна рекомендація проти
 – наполеглива рекомендація проти

Показання до УЗТ
•	 УЗТ наполегливо рекомендується хворим на подагру з ≥1 підшкірними тофусами, будь-якими рентгенологічними ознаками 

подагри чи частими нападами захворювання (≥2 на рік).
•	 УЗТ умовно рекомендується пацієнтам із нечастими нападами, але котрі вже мали понад 1 епізод.
•	 УЗТ умовно не рекомендується хворим із нападом подагри, що з’явився вперше.
•	 Пацієнтам із першим нападом подагри, котрі мають супутню середньотяжку ХХН (стадія ≥3), підвищення рівня уратів 

у сироватці крові >9 мг/дл або сечокам’яну хворобу, умовно рекомендується призначення УЗТ.
•	 УЗТ умовно не рекомендується хворим із безсимптомною гіперурикемією.

Вибір початкової УЗТ для пацієнтів із подагрою
•	 Алопуринол як пріоритетний препарат першої лінії наполегливо рекомендується всім хворим, у т. ч. пацієнтам із середньою 

та тяжкою ХХН (стадія ≥3).
•	 У хворих із середньою та тяжкою ХХН (стадія ≥3) наполегливо рекомендується віддавати перевагу алопуринолу 

чи фебуксостату порівняно з пробенецидом.
•	 Наполегливо не рекомендується обирати пеглотиказу як терапію першої лінії.
•	 Наполегливо рекомендується починати лікування з низької дози алопуринолу (≤100 мг/добу; нижча в пацієнтів із ХХН 

≥3 стадії) та фебуксостату (≤40 мг/добу) з подальшим титруванням, а не відразу стартувати з вищої дози.
•	 Лікування пробенецидом умовно рекомендується розпочинати з низьких доз (500 мг 1-2 р/добу) з подальшим титруванням, 

а не відразу з вищої дози.
•	 Наполегливо рекомендується призначати супутню протизапальну профілактичну терапію (наприклад, колхіцин, нестероїдні 

протизапальні препарати, преднізолон).
•	 Наполегливо рекомендується проводити супутню протизапальну профілактичну терапію протягом принаймні 3-6 міс 

із регулярною оцінкою та подальшим продовженням профілактики, якщо хворий і надалі спостерігає напади подагри.
Час ініціювання та цілі УЗТ

•	 Умовно рекомендується розпочинати УЗТ під час нападу подагри, а не тоді, коли він мине.
•	 Наполегливо рекомендується стратегія лікування до досягнення мети (treat-to-target), що передбачає титрування дози 

препарату на підставі рівня уратів у сироватці крові, а не терапію фіксованими дозами.
•	 Для всіх пацієнтів, які отримують УЗТ, наполегливо рекомендується досягнення та підтримання рівня сечової кислоти 

в сироватці крові <6 мг/дл.
Тривалість УЗТ

•	 Умовно рекомендується необмежено продовжувати УЗТ.
Алопуринол

•	 Тестування на алель HLA-B*5801 перед початком прийому алопуринолу умовно рекомендується хворим із південно-східної 
Азії (наприклад, китайцям, корейцям, тайцям) й афроамериканським пацієнтам.

•	 Універсальне тестування на алель HLA-B*5801 перед початком прийому алопуринолу умовно не рекомендується хворим 
іншого етнічного чи расового походження.

•	 Наполегливо рекомендується починати прийом алопуринолу в добових дозах ≤100 мг (і ще в менших дозах у пацієнтів із ХХН).
•	 Десенсибілізація до алопуринолу умовно рекомендується хворим із попередньою алергічною реакцією на алопуринол, які 

не відповідають на лікування іншими пероральними препаратами для УЗТ.
Фебуксостат

•	 Пацієнтам із серцево-судинними захворюваннями в анамнезі чи новою серцево-судинною подією, котрі вже приймають 
фебуксостат, умовно рекомендується перехід на альтернативний пероральний препарат для УЗТ, якщо він доступний 
та узгоджується з іншими рекомендаціями цієї настанови.

Урикозурія
•	 Перевірка рівня сечової кислоти умовно не рекомендується хворим, щодо котрих розглядається чи вже проводиться 

урикозуричне лікування.
•	 Підлуговування сечі умовно не рекомендується пацієнтам, які отримують урикозуричне лікування.

Коли розглядати можливість зміни стратегії УЗТ
•	 Перехід на інший інгібітор ксантиноксидази (ІКО) замість додавання урикозуричного агента умовно рекомендується хворим, 

які вже приймають один ІКО та мають стабільно високі концентрації уратів у сироватці крові (>6 мг/дл); незважаючи 
на максимально переносиму дозу ІКО, продовжують страждати на часті напади подагри (≥2 епізоди на рік) або мають 
підшкірні тофуси, що не розсмоктуються.

•	 Перехід на пеглотиказу наполегливо рекомендується пацієнтам із подагрою, в яких лікування ІКО, урикозуриками, а також 
інші втручання не давали змоги досягти цільового рівня уратів у сироватці крові та котрі продовжують страждати на часті 
напади подагри (≥2 епізоди на рік) або мають підшкірні тофуси, що не розсмоктуються.

•	 Наполегливо не рекомендується перехід на пеглотиказу хворим із подагрою, в яких лікування ІКО, урикозуриками, а також 
інші втручання не допомогли досягти цільового рівня уратів у сироватці крові, але котрі мають рідкісні напади подагри 
(<2 епізоди на рік) і не мають підшкірних тофусів.

Менеджмент нападів подагри
•	 Для лікування нападу подагри наполегливо рекомендується як терапію першої лінії призначати колхіцин, нестероїдні 

протизапальні препарати чи глюкокортикоїди (перорально, внутрішньосуглобово чи внутрішньом’язово), а не інгібітори 
інтерлейкіну-1 (ІЛ-1) чи адренокортикотропний гормон (АКТГ).

•	 Зважаючи на ефективність і нижчий ризик побічних ефектів, наполегливо рекомендується застосовувати низькі дози 
колхіцину порівняно з високими.

•	 Застосування інгібітора ІЛ-1 умовно рекомендується пацієнтам із нападом подагри, в яких вищезазначені протизапальні 
препарати неефективні, погано переносяться чи протипоказані.

•	 Хворим, які не можуть приймати пероральні препарати, як терапія першої лінії наполегливо рекомендуються глюкокортикоїди 
(внутрішньом’язово, внутрішньовенно чи внутрішньосуглобово), а не інгібітори ІЛ-1 або АКТГ.

•	 Використання місцевого холоду як допоміжна терапія умовно рекомендується пацієнтам, які страждають на напад подагри.
Модифікація способу життя

•	 Умовно рекомендується обмежити вживання алкоголю незалежно від активності захворювання.
•	 Умовно рекомендується обмежити вживання пурину незалежно від активності захворювання.
•	 Умовно рекомендується обмежити вживання кукурудзяного сиропу з високим умістом фруктози незалежно  

від активності захворювання.
•	 Хворим із надмірною масою тіла / ожирінням умовно рекомендовано зниження ваги (не схвалено жодної конкретної 

програми) незалежно від активності захворювання.
•	 Умовно не рекомендується додавання вітаміну С до раціону незалежно від активності захворювання.

Рекомендації щодо застосування супутніх препаратів
•	 Перехід із гідрохлортіазиду на альтернативний антигіпертензивний препарат умовно рекомендований усім хворим на подагру 

незалежно від активності захворювання.
•	 Лозартан умовно рекомендований як антигіпертензивний препарат вибору для хворих на подагру незалежно  

від активності захворювання.
•	 Пацієнтам із подагрою умовно не рекомендовано припиняти прийом низьких доз ацетилсаліцилової кислоти незалежно  

від активності захворювання.
•	 Хворим із подагрою умовно не рекомендовано припиняти прийом гіполіпідемічних засобів незалежно  

від активності захворювання.
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ

Безпека голімумабу в лікуванні ревматичних захворювань 
у реальній клінічній практиці

Завданнями ведення ревматичних захворювань, як-от ревматоїдний 
артрит (РА), псоріатичний артрит (ПсА) й анкілозивний спондиліт 
(АС), є зменшення болю, запобігання ушкодженню та втраті функції 
суглобів. Сучасне лікування цих хвороб включає нестероїдні 
протизапальні препарати, кортикостероїди та хворобомодифікувальні 
антиревматичні препарати (ХМАРП). Інгібітори фактора некрозу 
пухлини (ФНП) були першими біологічними ХМАРП (бХМАРП), 
схваленими для лікування цих захворювань, і здійснили  
революцію у фармакотерапії завдяки здатності протидіяти 
прогресуванню хвороби.

Голімумаб (Сімпоні®) – інгібітор ФНП 
нового покоління, препарат повністю гу-
манізованих антитіл проти ФНП. У клі-
нічних дослідженнях за участю пацієнтів 
із РА, ПсА й АС було продемонстровано, що 
голімумаб є ефективним і добре перено-
ситься. Утім, через рідкісність деяких не-
бажаних наслідків і можливі відмінності 
між пацієнтами – учасниками спланованих 
досліджень і хворими, котрі отримують лі-
кування в звичайних умовах, існує потреба 
в усебічній оцінці ризиків, асоційованих 
із голімумабом у реальній клінічній прак-
тиці. Нещодавно автори зі США опубліку-
вали результати дослідження, присвяченого 
цьому питанню.

 Матеріали та методи
Метою проспективного спостережного 

когортного дослідження N. J. Ziyadeh і спів-
авт. (2020) було оцінити ризики попередньо 
визначених небажаних наслідків у пацієн-
тів із РА, ПсА й АС, які почали лікування 
голімумабом, порівняно з такими самими 
пацієнтами, котрі почали системну небіо-
логічну терапію (НБТ), яку вважають стан-
дартним лікуванням і кращим компарато-
ром для бХМАРП.

Автори скористалися базою даних ORD, 
яка містить повідомлення про небажані 
події та вихідні дані з 1993 р. для приблизно 
14 млн громадян США – учасників націо-
нального плану охорони здоров’я з медич-
ним і фармацевтичним страховим покрит-
тям і  середньою тривалістю включення 
2,5 року. Автоматизовані медичні та фар-
мацевтичні скарги цих осіб формують по-
здовжній запис реімбурсованих медичних 
послуг незалежно від місця проведення 
лікування, а також докладну інформацію 
щодо призначення лікарських препаратів. 
База даних ORD постійно оновлюється 
й належно підтримується, і значна частка 
медичних карток пацієнтів (близько 35% 
усіх пацієнтів в ORD) дає змогу верифіку-
вати наслідки, вказані в скаргах. Застрахо-
вані особи в базі даних географічно розподі-
лені по всій країні та становлять приблизно 
4% від загального населення США.

Пацієнтів, які почали лікування голіму-
мабом або НБТ (метотрексат, азатіоприн, 
циклоспорин, пеніциламін, гідроксихло-
рохін, сульфасалазин, апреміласт, тофаци-
ніб, лефлуномід або сполуки золота), відби-
рали з квітня 2009 р. (схвалення голімумабу 
в США) до 30 листопада 2014 р. Датою вклю-
чення в когорту (тобто індексною) вважали 
дату першої скарги на відповідний препарат 
за умови відсутності скарг на той самий пре-
парат протягом останніх 6 міс. В аналіз вклю-
чали пацієнтів будь-якого віку з медичним 
і фармацевтичним страховим покриттям, які 
постійно перебували в базі даних упродовж 
принаймні 6 міс до індексної дати.

Визначення «пацієнти, котрі почали лі-
кування (голімумабом або НБТ)», охоплю-
вало пацієнтів, які раніше не отримували 
протиревматичних препаратів; хворих, яких 
перевели на досліджуваний препарат з іншої 
протиревматичної терапії; а також осіб, яким 
призначили досліджуваний препарат додат-
ково до попереднього лікування.

Пацієнти, включені в аналіз, були по-
винні мати принаймні одну скаргу (пові-
домлення про небажану подію) при РА, 
ПсА чи АС (коди діагнозів за Міжнарод-
ною класифікацією хвороб 9-го перегляду: 
714.хх, 696.0х і 720.0х відповідно) протягом 
6 міс до чи до 3 міс після індексної дати. 
Аналізовані небажані наслідки були попе-
редньо визначені й ідентифікувалися під 
час амбулаторних візитів до лікаря чи під 
час госпіталізації.

У прогностичну модель, яка відрізняє 
групи голімумабу та НБТ, включили основні 
клініко-демографічні фактори (вік, стать, 
регіон, тривалість лікування тощо), а також 
100 найчастіших супутніх діагнозів, про-
цедур і призначень лікарських препаратів. 
Щоб розрахунки мали достатню статистичну 
силу, кожного пацієнта групи голімумабу 
порівняли з відповідним чином підібраними 
декількома хворими групи НБТ.

Смертність оцінювали за допомогою зо-
лотого стандарту – національного індексу 
смертності (NDI). Для неонкологічних 
наслідків розраховували захворюваність 
на 100 тис. осіб (IR) та індекс захворюваності 
(IRR) протягом періодів використання vs 
невикористання препарату (з огляду на мож-
ливу неприхильність до призначеного ліку-
вання та невизначеність стосовно тривалості 
біологічних ефектів препаратів до дати ос-
танньої дози додавали 60 днів) – так званий 
аналіз as-treated («залежно від лікування»). 
Для онкологічних наслідків (будь-яке зло-
якісне новоутворення й окремо лімфома) 
отримували IR з урахуванням кумулятивної 
дози препарату. Крім того, для всіх наслідків 
розрахували IR та IRR незалежно від зміни 
лікування протягом періоду спостереження 
(аналіз as-matched).

Статистичну обробку даних здійснювали 
з використанням багатоваріантної регресії 
Пуассона, серійного аналізу «випадок – конт-
роль», аналізів чутливості й інших методів.

 Результати
Протягом зазначеного періоду було іден-

тифіковано 1515 і 48 975 пацієнтів, які по-
чали лікування голімумабом або НБТ відпо-
відно. Після збалансування вихідних харак-
теристик 1337 пацієнтів групи голімумабу 
зіставили з 4227 хворими групи НБТ.

В аналізі as-treated більшість показників 
свідчили про відсутність підвищення ризи-
ків небажаних наслідків у групі голімумабу. 
Винятком була депресія, відносний ризик якої 

зростав у разі поточного застосування голіму-
мабу. Проте в аналізі чутливості з поправкою 
на потенційну помилкову класифікацію діа-
гнозу підвищений ризик депресії не відтво-
рився; отже, в групах голімумабу й НБТ мав 
місце залишковий дисбаланс щодо вихідного 
анамнезу та/або тяжкості депресії.

Аналіз as-matched, наведений у таблиці, 
свідчить про істотно знижений ризик 

 злоякісних новоутворень і смертності при 
застосуванні голімумабу порівняно з НБТ 
(рис.). При цьому ризики всіх інших не-
бажаних наслідків, включно з депресією, 
не підвищувалися чи навіть знижувалися. 
Зокрема, в групі голімумабу спостерігалися 
нижчі IRR туберкульозу, системної гіпер-
чутливості, автоімунних захворювань і ге-
матологічних реакцій.

Таблиця. Показники IR та IRR для попередньо визначених небажаних наслідків 
у пацієнтів, які почали лікування голімумабом або НБТ

Небажаний 
наслідок Група Кількість 

подій
Пацієнто- 

роки IR 95% ДІ IRR* 95% ДІ

Серйозна інфекція
Голімумаб 75 2925,17 25,64 20,17-32,14 1,08 0,83-1,42

НБТ 211 8966,87 23,53 20,46-26,93

Туберкульоз або інша 
мікобактеріальна 
інфекція

Голімумаб 5 3036,86 1,65 0,53-3,84 0,80 0,28-2,27

НБТ 16 9280,67 1,72 0,99-2,80

Злоякісне ново-
утворення (будь-яке)

Голімумаб 46 2951,06 15,59 11,41-20,79 1,10 0,78-1,54

НБТ 135 9040,88 14,93 12,52-17,67

Лімфома
Голімумаб 42 2978,04 14,10 10,16-19,06 0,83 0,59-1,17

НБТ 155 9051,82 17,12 14,53-20,04

Системна 
гіперчутливість

Голімумаб 64 2926,78 21,87 16,84-27,92 0,66 0,50-0,87

НБТ 293 8815,17 33,24 29,54-37,27

Застійна серцева  
недостатність

Голімумаб 4 3038,02 1,32 0,36-3,37 0,81 0,27-2,45

НБТ 16 9277,08 1,72 0,99-2,80

Гепатотоксичність
Голімумаб 28 2989,27 9,37 6,22-13,54 0,70 0,46-1,07

НБТ 125 9109,37 13,72 11,42-16,35

Уперше діагносто-
вана артеріальна 
гіпертензія

Голімумаб 149 2793,28 53,34 45,12-62,63 0,92 0,76-1,11

НБТ 475 8379,38 56,69 51,70-62,02

Автоімунне 
захворювання

Голімумаб 17 3004,47 5,66 3,30-9,06 1,16 0,66-2,06

НБТ 45 9250,58 4,86 3,55-6,51

Гематологічна 
реакція

Голімумаб 14 3018,13 4,64 2,54-7,78 0,73 0,40-1,32

НБТ 60 9191,20 6,53 4,98-8,40

Депресія
Голімумаб 516 1968,58 262,12 239,99-285,74 1,08 0,97-1,19

НБТ 1,521 6253,87 243,21 231,14-255,75

Смертність
Голімумаб 6 3050,69 1,97 0,72-4,28 0,41 0,17-0,98

НБТ 38 9318,32 4,08 2,89-5,60

Примітки: * група НБТ є референтною (IRR=1,0); ДІ – довірчий інтервал.

За матеріалами: Ziyadeh N., Geldhof A., Noël W. et al. Post-approval safety surveillance study of golimumab 
in the treatment of rheumatic disease using a United States healthcare claims database. 

Clin. Drug Investig. 2020 Aug 10. Online ahead of print.

Підготував Олексій Терещенко
CP-187347 ЗУ

Отже, проведене дослідження показало, що в пацієнтів із РА, ПсА чи АС, які отри-
мують лікування в умовах реальної клінічної практики, голімумаб порівняно з НБТ 
не асоціюється з підвищеними ризиками небажаних подій, характерних для бХМАРП 
класу інгібіторів ФНП. Отримані результати узгоджуються з відомим сприятливим 
профілем безпеки голімумабу та загалом є порівнянними з іншими спостережними 
дослідженнями в пацієнтів із ревматичними захворюваннями. Істотне зниження 
ризику злоякісних новоутворень і смертності при застосуванні голімумабу, відзначене 
в цьому аналізі, заслуговує на вивчення в майбутніх дослідженнях.
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Доктор медичних наук, професор 
Д. М. Себов (Одеський національ-
ний медичний університет) присвя-
тив свій виступ сучасним критеріям 
діагностики та принципам лікування 
ішемії з необструктивними коронар-
ними артеріями (ІНОКА).

Механізми міокардіальної іше-
мії включають коронарний стеноз, 
коронарну мікроваскулярну дис-
функцію, судинний спазм, первинні 
метаболічні порушення, запалення, 

автоімунні розлади, дисфункцію коагуляції та тромбоцитів. 
На основі різних механізмів можуть формуватися різні типи 
хронічного коронарного синдрому.

Відповідно до рекомендацій Європейського товариства 
кардіологів виокремлюють 6 клінічних сценаріїв хронічного 
коронарного синдрому:

1) пацієнти з підтвердженою атеросклеротичною хворобою 
серця та стабільним ангінальним синдромом та/або задишкою;

2) хворі з підтвердженою атеросклеротичною хворобою 
серця й новим епізодом СН або систолічної дисфункції ЛШ;

3) симптомні/безсимптомні пацієнти <1 року після гост-
рого коронарного синдрому та/або виконання коронарної 
реваскуляризації;

4) симптомні/безсимптомні хворі >1 року після гострого 
коронарного синдрому та/або коронарної реваскуляризації;

5) симптомні пацієнти з підтвердженою вазоспастичною 
чи мікроваскулярною стенокардією (ІНОКА);

6) безсимптомні хворі, в яких хронічний коронарний синд-
ром було виявлено під час скринінгу.

Сценарій ІНОКА потребує розроблення стандартів стратегії 
лікування. Діагностика ІНОКА розпочинається з оцінки клі-
нічної симптоматики, анамнезу та факторів ризику. Наступ-
ним кроком є неінвазивна діагностика, переважно показана 
при високій клінічній імовірності цього захворювання, підозрі 
на необхідність реваскуляризації та необхідності додаткової 
оцінки життєздатності міокарда. Двома основними групами 
досліджень у разі ІНОКА є функціональна візуалізація (вело-
ергометрія, ехокардіоскопія/стрес-ехокардіо скопія, сцин-
тиграфія міокарда, магнітно-резонансна томографія серця) 
й анатомічна візуалізація (комп’ютерно-томографічна ан-
гіографія). Неінвазивні методи дають змогу встановлювати 
діагноз ІНОКА, інвазивні –  з’ясовувати ендотип захворювання 
(епікардіальна вазоспастична стенокардія, мікроваскулярна 
стенокардія, мікроваскулярна й епікардіальна вазоспастична 
стенокардія). До інвазивних методів діагностики належать 
аденозиновий та ацетилхоліновий тести.

Стратегія лікування ІНОКА передбачає модифікацію спо-
собу життя (дієта, фізичні навантаження, контроль ваги, 
відмову від куріння, боротьбу зі стресом), контроль факторів 
ризику (АГ, ЦД, дисліпідемії), патогенетичну антиангінальну 
фармакотерапію. При мікроваскулярній стенокардії слід 
розглянути призначення ББ, БКК, нікорандилу, ранолазину, 
івабрадину, триметазидину, а при вазоспастичній –  БКК, 
нітратів пролонгованої дії, нікорандилу.

За даними власного дослідження, ІНОКА трапляється 
у  29,2% пацієнтів із  хронічним коронарним синдромом 
та асоціюється з помірним ризиком кардіоваскулярних подій 
(<10%) протягом 5-річного періоду.

Кандидат медичних наук, старший науковий спів-
робітник І. П. Голікова (ДУ «ННЦ «Інститут кардіології 
ім. М. Д. Стражеска» НАМН України») привернула увагу 
слухачів до хвороби Фабрі (ХФ), ознайомленість кардіологів 
з якою є досить невисокою. ХФ (або Андерсона – Фабрі), наз-
вана на честь науковців, які незалежно її першими описали, 
являє собою спадкову Х-зчеплену лізосомальну хворобу на-
копичення. Якщо екстраполювати на українську популяцію 
дані світових епідеміологічних досліджень, можна розраху-
вати, що в Україні, ймовірно, є 350-1050 пацієнтів із ХФ, хоча 
на сьогодні діагностовано лише 25 випадків.

Патогенез ХФ полягає в тому, що генетично зумовлений 
дефіцит ферменту α-галактозидази А спричиняє відсут-
ність катаболізму глікосфінголіпідів, які накопичуються 
в лізосомах, призводячи до дисфункції останніх, а згодом –  
до фіб розу тканин.

Клінічні прояви ХФ відрізняються залежно від віку. Так, 
у хворих віком ≤16 років з’являються парестезії в кінців-
ках, ангіокератоми, початкові ниркові та серцеві симптоми 

( мікроальбумінурія, протеїнурія, аритмії), офтальмологічні 
симптоми (cornea verticillata, спицеподібне помутніння ро-
гівки), порушення слуху, дисгідроз (гіпо- чи гіпергідроз), не-
специфічні кишкові розлади, втомлюваність, сонливість, гіпер-
чутливість до холоду чи тепла, субфебрилітет. У віці 17-30 років 
відбувається прогресування вищезазначених симптомів, роз-
виваються кардіоміопатія, лімфаденопатія, ниркова недо-
статність, дисморфізм обличчя, можуть виникати інсульти 
чи транзиторні ішемічні атаки (ТІА). У віці >30 років симптоми 
й надалі прогресують, захворювання серця поглиблюються 
(гіпертрофія ЛШ, стенокардія, аритмія, задишка), додається 
остеопенія/остеопороз, можуть з’являтися інсульти чи ТІА 
(Mehta A. et al., 2010; Eng C. et al., 2006).

Згідно зі світовими статистичними даними, при ХФ від 
появи симптомів до встановлення правильного діагнозу 
минає 15 років. Пацієнтам із ХФ властива передчасна смерть 
(у 40-50 років), без лікування тривалість життя знижується 
на 20 років у чоловіків і на 10-12 років у жінок. Основними 
причинами смерті є ниркова недостатність, серцеві захворю-
вання або інсульт.

При ХФ сфінголіпіди накопичуються в різних структу-
рах серця (клапани, ендотелій, кардіоміоцити, провідна 
 система), що зумовлює гетерогенність клінічних проявів, 
тому насамперед ХФ необхідно виключати за наявності гіпер-
трофії ЛШ. Для таких пацієнтів у анамнезі характерні нев-
ропатичні болі в дитинстві, абдомінальні спазми та діарея, 
гіпогідроз, утомлюваність, депресія; в сімейному анамнезі –  
передчасні порушення мозкового кровообігу, ниркова недо-
статність, кардіоміопатія, раптова смерть. При обстеженні ви-
являють ангіокератоми, cornea verticillata, погіршення слуху, 
на електрокардіограмі (ЕКГ) –  укорочення інтервалу PQ у мо-
лодому віці та подовження в подальшому, ознаки гіпертрофії 
ЛШ, зміни інтервалу ST, інверсію зубців Т. Надалі необхідна 
специфічна діагностика (визначення α-галактозидази сиро-
ватки та лейкоцитів, повний генетичний аналіз, церамідні 
тригексозиди й сульфатиди сечі).

Що стосується лікування, то його метою є покращення 
якості життя та вплив на прогноз. Для симптоматичного 
лікування болю та парестезій призначаються антиконвуль-
санти, нестероїдні протизапальні препарати, опіоїди; при 
ураженні нирок –  ІАПФ, діаліз або трансплантація; при ура-
женні серця –  ІАПФ, ББ, БКК, нітрати, діуретики, антиарит-
мічні засоби, встановлення водія ритму чи кардіовертера- 
дефібрилятора; при ураженні шлунково-кишкового тракту –  
низькожирова дієта, стимулятори моторики; при ураженні 
центральної нервової системи –  аспірин, клопідогрель. У ролі 
ферментозамісної терапії, котра впливає на прогноз, застосо-
вується агалсидаза α та β.

Отже, ХФ може мати генералізований характер або прояв-
лятися ураженням окремих органів і систем. У практиці кар-
діолога найбільша ймовірність виявити хворобу в пацієнтів 
з ознаками гіпертрофічної кардіоміопатії. Різноманітність 
клінічних проявів ХФ ускладнює діагностику захворювання, 
тому необхідно заповнювати пробіли в інформованості ліка-
рів різних спеціальностей щодо ранньої діагностики та при-
значення патогенетичної терапії. Своєчасне призначення 
ферментозамісної терапії покращує якість життя пацієнтів 
із ХФ, запобігає подальшому ураженню органів-мішеней 
і сприяє поліпшенню функції вже уражених органів.

Завідувач відділення інтервенційної кардіології з па-
латою інтенсивної терапії та рентген-хірургічним блоком, 
кандидат медичних наук І. В. Полівенок (ДУ «Інститут за-
гальної та невідкладної хірургії ім. В. Т. Зайцева» НАМН 
України, м. Харків) у своєму виступі відповів на таке запи-
тання: гострий інфаркт, ускладнений кардіогенним шоком, –  
де ми зараз і куди рухатися далі?

За визначенням, кардіогенний шок –  це неспроможність 
серця як помпи забезпечити адекватну системну циркуля-
цію. Товариство кардіоваскулярної ангіографії й інтервен-
цій розподіляє кардіогенний шок на стадії A, B, C, D та E, 
де A (at risk) –  пацієнт із факторами ризику кардіогенного 
шоку, в якого наразі немає жодних симптомів чи ознак 
захворювання; B (beginning) –  хворий із клінічними до-
казами відносної гіпотензії чи тахікардії без гіпоперфузії; 
C (classic) –  пацієнт із гіпоперфузією, котрий, окрім корекції 
рідинного балансу, потребує інших втручань (інотропи, 
вазотропи, штучна підтримка кровообігу); D (deteriorating) –  
хворий, який не відповідає на первинні втручання (стадія D 
схожа на стадію С, але відрізняється негативною динамі-
кою); E (extremis) –  пацієнт, якому були проведені численні 
втручання та в якого може розвинутися зупинка серця 
на тлі серцево-легеневої реанімації чи екстракорпоральної 
мембранної оксигенації.

Основною новою лікувальною концепцією у веденні па-
цієнтів із кардіогенним шоком є розвантаження ЛШ, прове-
дення котрого до реперфузії зменшує зону інфаркту та збе-
рігає мітохондріальну цілісність в умовах ішемії. Вражає 
той факт, що розвантаження ЛШ покращує міокардіальну 
перфузію навіть без реваскуляризації.

Загалом цільова терапія кардіогенного шоку в  перші 
години включає розвантаження ЛШ, реперфузію та міні-
мізацію реперфузійних уражень, ескалацію механічної 
циркуляторної підтримки. З метою покращення ситуації 
щодо лікування кардіогенного шоку на вітчизняних теренах 
було започатковано Українську ініціативу кардіогенного 
шоку, пріоритетами роботи котрої є створення адаптова-
ного до українських реалій алгоритму ведення пацієнтів 
із кардіо генним шоком та ескалація механічної циркуля-
торної підтримки, а також заснування референсних центрів 
шоку на основі реперфузійних мереж.

Кандидат медичних наук, доцент 
І. В. Давидова (Національна ме-
дична академія післядипломної 
освіти ім. П. Л. Шупика, м. Київ) 
п р едс т а ви ла допові д ь на  тем у 
«Ліку вання АГ: перевірені кроки 
та голос сучасності».

Те,  що АГ є одним із  провідних 
етіопатогенетичних чинників сер-
цево-судинних захворювань (ССЗ), 
відомо давно, однак АГ (як і раніше) 
не піддається оптимальному конт-

ролю. Причинами цього, зокрема, є терапевтична інерція, 
недостатня прихильність до лікування, недостатнє засто-
сування комбінованої терапії, складність терапевтичних 
стратегій. Із боку хворого причинами незадовільного конт-
ролю АТ є відсутність швидкого та відчутного результату 
лікування, необхідність приймати кілька препаратів, висока 
вартість лікування, поява побічних ефектів.

Окрім того, значна кількість хворих кардіоваскулярного 
профілю характеризується високим показником коморбід-
ності (ХХН, ендокринні розлади, анемія, хронічні обструк-
тивні захворювання легень, ураження шлунково-кишкового 
тракту). Саме тому з метою подолання поліпрагмазії необ-
хідно обирати лікарські препарати, що мають доведений 
максимально широкий органопротекторний потенціал, по-
кращують кардіоваскулярний прогноз і зменшують вира-
женість симптомів, застосовуються при широкому спектрі 
кардіоваскулярних захворювань, характеризуються високою 
переносимістю та низьким ризиком лікарських взаємодій.

Виступ доктора медичних наук, про-
фесора С. А. Тихонової (Одеський 
національний медичний універси-
тет) стосувався питання антигіпер-
тензивної терапії в пацієнтів із над-
лишковою масою тіла й ожирінням.

Відомо,  що надвага й ожиріння 
спричиняють підвищення АТ, збіль-
шують серцево-судинний ризик 
і загальну смертність. Ожиріння по-
гіршує контроль АГ і збільшує ймо-
вірність розвитку резистентної АГ: 

показано, що близько половини пацієнтів з ожирінням не до-
сягають цільових показників АТ.

Жирова тканина є джерелом практично всіх компонен-
тів РААС: ангіотензиногену, ангіотензину ІІ, ангіотензин-
перетворювального ферменту, рецепторів ангіотензину-1. 
У дослідженні за участю жінок з ожирінням було вияв-
лено, що в цих пацієнток (порівняно з жінками з нормальною 
масою тіла) концентрації ангіотензиногену, альдостерону 
та реніну, а також активність ангіотензинперетворювального 
ферменту були вищими та знижувалися після схуднення, що 
корелювало зі зменшенням систолічного АТ.

Загалом факторами підвищення АТ у пацієнтів із надлиш-
ковою вагою й ожирінням є посилення реабсорбції натрію 
та порушення натрійурезу, зменшення продукції ангіотен-
зину, активація симпатоадреналової системи, ендотеліальна 
й мікроваскулярна дисфункція.

У рекомендаціях Європейського товариства кардіологів / 
Європейського товариства гіпертензії (2018) з ведення паці-
єнтів з АГ (2018) наведено низку підходів до ведення хворих 
з АГ і надвагою/ожирінням. Так, рекомендується зниження 
маси тіла для контролю метаболічних факторів ризику з по-
дальшою підтримкою індексу маси тіла в межах 20-25 кг/м2 

ХХІ Національний конгрес кардіологів:  
удосконалення діагностики, лікування та профілактики 

серцево-судинних захворювань
Продовження. Початок на стор. 5.
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для осіб віком <60 років та окружності талії <94 см (чоловіки) 
й <80 см (жінки). Для зниження маси тіла слід використову-
вати мультидисциплінарний підхід, який включає рекомен-
дації щодо харчування та фізичних навантажень, а також 
мотиваційні поради.

Кандидат медичних наук, старший 
науковий співробітник Т. В. Гетьман 
(ДУ  «ННЦ «Інститут кардіології 
ім. М. Д. Стражеска» НАМН Укра-
їни») описала правильний підбір 
стартової антигіпертензивної терапії.

Сучасна кардіоваскулярна профі-
лактика –  це сукупність дій на інди-
відуальному та суспільному рівнях, 
спрямована на усунення чи мініміза-
цію кількості ССЗ та їх ускладнень. 
Основними чинниками, що знижу-

ють ризик інсульту у хворих на АГ, є контроль АТ, регрес 
гіпертрофії міокарда ЛШ, запобігання розвитку ЦД і ФП, 
відмова від куріння (Goldstein L. B. et al., 2006).

Характеристики ідеального антигіпертензивного препа-
рату є такими: його застосування має ґрунтуватися на науко-
вих доказах профілактики захворюваності / смертності, в т. ч. 
у тій популяції, в якій планується його призначати; препарат 
має забезпечувати контроль АТ упродовж 24 год; лікування 
має бути доступним та/або економічно доцільним; препарат 
має добре переноситися.

У рекомендаціях Міжнародного товариства гіпертен-
зії (2020) стверджується, що необхідно вживати будь-які 
доступні ліки з якомога більшою кількістю характерис-
тик ідеального препарату. Якщо тіазидоподібні діуретики 
не є доступними, слід уживати тіазидні діуретики, а якщо 
не є доступними фіксовані комбінації –  окремі препарати 
у вільних комбінаціях.

Доповідачка наголосила на  важливості прихильності 
до антигіпертензивного лікування та перерахувала заходи 
для її покращення (контроль прихильності за потреби при 
кожному візиті до лікаря та перед ескалацією антигіпертен-
зивної терапії; віддання переваги одноразовому дозуванню 
препаратів над багаторазовим; пов’язування прийому пре-
парату зі щоденними звичками; забезпечення зворотного 
зв’язку з пацієнтами щодо прихильності до лікування, в т. ч. 
за допомогою електронних допоміжних засобів).

Доктор медичних наук, професор 
М. М. Долженко (Національна ме-
дична академія післядипломної 
освіти ім. П. Л. Шупика) представила 
доповідь «Захворювання периферич-
них артерій (ЗПА): що потрібно знати 
сімейному лікарю?».

Атеросклеротичні ЗПА включають 
цереброваскулярні захворювання 
(проявляються інсультами, ТІА, 
гост рою монокулярною сліпотою), 
захворювання артерій верхніх кінці-

вок (синдром підключичного обкрадання, біль у разі наван-
таження, пальцьові симптоми, гостра ішемія), захворювання 
мезентеріальних артерій (хронічна та гостра мезентеріальна 
ішемія), захворювання ниркових артерій (АГ, ниркова недо-
статність), захворювання артерій нижніх кінцівок (ЗАНК: 
типова кульгавість, атипові симптоми, хронічна та гостра 
ішемія нижніх кінцівок).

За підозри на  ЗПА під час збирання анамнезу слід 
звернути увагу на такі моменти: сімейний анамнез ССЗ, 
особ ливо передчасних (у чоловіків до 55 років, у жінок 
до 65 років); наявність в особистому анамнезі АГ, ЦД, ССЗ, 
дисліпідемій, куріння, ХХН, малорухливого способу життя, 
променевої терапії; болі напруження в руці, особливо в по-
єднанні із запамороченням; симптоми стенокардії, задишки; 
біль у животі, пов’язаний із прийомом їжі й асоційований 
зі зменшенням маси тіла; порушення при ходьбі (переміжна 
кульгавість, утома, біль, дискомфорт, печіння, що з’явля-
ються при фізичному навантаженні та швидко минають 
у спокої); біль у ногах у стані спокою, котрий змінюється 
при зміні положення тіла; рани кінцівок, які погано загою-
ються; еректильна дисфункція.

Для обстеження периферичних судин використовуються 
аускультація й пальпація шиї та надключичних ділянок, 
оглядаються верхні кінцівки, в т. ч. кисті рук (колір, стан 
шкіри), здійснюються пальпаторна оцінка пульсу на верхніх 
кінцівках, вимірювання АТ на обох руках з оцінкою різниці 
між отриманими показниками, аускультація живота, вклю-
чаючи фланки, припупкову ділянку та пахові зони, паль-
пація живота, визначення пульсу на стегновій, підколінній 
і гомілковій артеріях, оцінка температури шкіри кінцівок, 
ретельний огляд нижніх кінцівок, у т. ч. стоп (колір, ушко-
дження шкіри, облисіння гомілок, м’язова атрофія), оцінка 
ознак периферичної нейропатії.

До аналізів, які варто призначити, належать загальний 
аналіз крові, біохімічний аналіз крові (глюкоза, ліпідний 
профіль, креатинін із визначенням ШКФ, сечова кислота), 
визначення білка в сечі. Що стосується інструментальних 
обстежень, то первинним неінвазивним дослідженням 
для скринінгу та діагностики ЗАНК вважається визна-
чення гомілково-плечового індексу (ГПІ).  Доплерографія 

артерій нижніх кінцівок рекомендована як метод вибору 
візуалізації для підтвердження атеросклеротичного ЗАНК. 
Для оцінки ступеня ураження з  метою вибору методу 
реваскуляризації застосовується доплерографія та/або 
комп’ютерна томографія, та/або магнітно-резонансна то-
мографія артерій. Для прийняття рішень щодо тактики 
лікування результати візуалізаційних досліджень слід 
аналізувати в сукупності із симптомами та результатами 
гемодинамічних тестів.

Вимірювання ГПІ показано пацієнтам із клінічними озна-
ками ЗАНК (ослаблення чи відсутність пульсу на кінцівках 
та/або шум у точках вислуховування артерій; переміжна 
кульгавість чи атипові симптоми ЗАНК; погана загоюваність 
ран ніг); хворим груп ризику ЗАНК, у яких спостерігається 
атеросклеротичне захворювання (ІХС або ЗПА), ХХН, СН, 
аневризма черевної аорти; пацієнтам без клінічних проявів 
захворювання, котрі належать до груп ризику ЗАНК (чоло-
віки та жінки віком понад 65 років, чоловіки та жінки віком 
менш ніж 65 років із високим ризиком ССЗ за шкалою SCORE 
або з наявністю ЦД, чоловіки та жінки віком понад 50 років 
із сімейним анамнезом ЗАНК).

Доповідачка докладно описала методику визначення ГПІ. 
З цією метою манжетки тонометра накладаються на плече 
та гомілку пацієнта, котрий перебуває в горизонтальному 
положенні. Після 5-10 хв відпочинку вимірюється систоліч-
ний АТ з використанням доплерівського датчика на задній 
та передній гомілковій артерії кожної ноги та на плечовій 
артерії кожної руки. ГПІ обчислюється шляхом ділення 
найвищого систолічного АТ на гомілці на найвищий систо-
лічний АТ на плечі з кожного боку. Використання автома-
тичних приладів для вимірювання АТ не рекомендується, 
оскільки більшість із них не є валідованими для вимірю-
вання АТ на гомілці й можуть завищувати тиск при такому 
застосуванні (Міщенко Л. А., 2018).

Для діагностики ЗАНК оцінюють ГПІ для кожної сторони 
окремо, а для оцінки серцево-судинного ризику обирають 
нижчий показник. Градації ГПІ включають аномально низь-
кий (<0,9), межовий (0,9-1,0), нормальний (1,0-1,4), аномально 
високий (>1,4).

Рекомендації щодо лікування ЗПА передбачають відмову 
від куріння, здорове харчування, фізичну активність, ста-
тинотерапію (зниження холестерину ліпопротеїнів низької 
щільності до <1,4 ммоль/л або більш ніж на 50% від вихідного 
рівня в разі стартового показника 1,4-3,5 ммоль/л), за наявно-
сті супутнього ЦД –  жорсткий контроль глікемії. Пацієнтам 
із симптомними ЗПА рекомендована антитромбоцитарна 
терапія. Препаратами першої лінії для лікування АГ у хворих 
із ЗПА є ІАПФ/БРА.

Доповідь доктора медичних наук, 
професора Т. В. Колесник (ДУ «Дні-
пропетровська медична академія 
Міністерства охорони здоров’я 
України») мала назву «Погляд на па-
цієнта з АГ та дисліпідемією. Чи всі 
можливості враховані?».

На йбі льший внесок у  перед-
часну смертність роблять такі фак-
тори кардіоваскулярного ризику, 
як АГ (35,5%), гіперхолестеринемія 
(23,0%), куріння (17,1%), недостатнє 

вживання овочів і фруктів (12,9%), надлишкова маса тіла 
й абдомінальне ожиріння (12,5%), гіподинамія (9%), тому 
корекція підвищеного АТ за допомогою модифікації спо-
собу життя та фармакотерапії є базовим заходом мінімі-
зації ризику. Відповідно до рекомендацій Європейського 
товариства кардіологів / Європейського товариства гіпер-
тензії (2018), більшості пацієнтів з АГ рекомендовано роз-
починати лікування з комбінації двох антигіпертензивних 
препаратів (бажано в одній таблетці). За умови неефек-
тивності стартового лікування призначається комбінація 
трьох препаратів (також в одній таблетці). Зниження АТ 
на 20 мм рт.  ст. сприяє зменшенню ризику ССЗ майже 
на 40% (Ettehad D. et al., 2016). Однак у пацієнтів з АГ і се-
реднім або високим серцево-судинним ризиком, а також 
зі встановленим діагнозом ССЗ нормалізації АТ недостат-
ньо для зниження ризику. Прийом статинів у цих хворих 
знижує ризик ІМ на ⅓, інсульту –  на ¼ порівняно з групою 
з контрольованим АТ без статинотерапії. Серед ефектів 
статинів –  протизапальна й антитромботична дія, покра-
щення функції ендотелію, зменшення окислювального 
стресу та гальмування окислення ліпопротеїнів, стабілі-
зація атеросклеротичної бляшки (Bonetti P. O. et al., 2003). 
Отже, статини –  це ліки для покращення виживаності 
хворих із ризиком ускладнень холестерозу, а не для зни-
ження вмісту холестерину в крові. Доказова база статинів 
надзвичайно масштабна. Із 2010 р. до показань для застосу-
вання статинів входить первинна профілактика ССЗ. Для 
призначення статинів не потрібно знати вихідний рівень 
ліпідів, оскільки всім хворим високого ризику необхідна 
агресивна статинотерапія до досягнення цільового рівня 
атерогенного холестерину ліпопротеїнів низької щільності. 
На думку експертів, саме статини являють собою наріжний 
камінь комплексної терапії хворих високого ризику.

Крім статинів, важливою є антиагрегантна терапія. 
Низькі дози ацетилсаліцилової кислоти рекомендовані 
для вторинної (але не для первинної) профілактики ССЗ 
у пацієнтів з АГ.

Обговорення питання дисліпідемії про-
довжила доктор медичних наук, про-
фесор О. В. Колеснікова (ДУ «Націо-
нальний інститут терапії ім. Л. Т. Малої 
НАМН України», м. Харків), однак уже 
в контексті неалкогольної жирової хво-
роби печінки (НАЖХП). Як відомо, 
НАЖХП є динамічним захворюванням, 
яке здатне прогресувати до стеатогепа-
титу, фіброзу та  цирозу печінки. 
Інсуліно резистентність, яка розвива-
ється внаслідок НАЖХП, є однією 

із причин розвитку дисліпідемії та раннього атеросклерозу. Вста-
новлено, що НАЖХП збільшує ймовірність розвитку ССЗ.

Згідно з  рекомендаціями Європейської асоціації з  ви-
вчення печінки (2016), скринінг і ретельна оцінка факторів 
кардіо васкулярного ризику є обов’язковими для всіх хворих 
із НАЖХП. У бельгійському позиційному документі (2018) за-
значено, що в осіб з алкогольним стеатогепатитом або стадією 
фіброзу печінки вище F2 слід проводити ретельне дослідження 
стану серцево-судинної системи з використанням ЕКГ, ехокар-
діографії, ергоспірометрії й одного з неінвазивних тестів для 
виявлення субклінічних ССЗ (Francque S. et al., 2018).

Існує низка підходів до зниження кардіоваскулярного 
ризику при НАЖХП, зокрема модифікація способу життя, 
нормалізація маси тіла (в т. ч. за допомогою баріатричної 
хірургії), статинотерапія, застосування БРА й агоністів глю-
кагоноподібного пептиду-1.

Щодо статинотерапії, то наявність хронічних захворювань 
печінки та цирозу печінки стадії А за Child-Pugh не є проти-
показаннями до її призначення, а вихідне підвищення транс-
аміназ не є предиктором гепатотоксичності статинів. F. Mach 
і співавт. (2018) проаналізували дослідження стосовно цього 
питання з 2000 по 2017 р. і встановили, що помірне підви-
щення рівня трансаміназ протягом перших 3 міс лікування 
спостерігається в 0,5-2% пацієнтів, які приймають будь-який 
статин, але ці підвищення є минущими й зазвичай нормалі-
зуються при продовженні терапії. У пацієнтів із незначним 
підвищенням аланінамінотрансферази внаслідок стеатозу пе-
чінки чи НАЖХП терапія статинами не зумовлює погіршення 
перебігу цих фонових захворювань. Статинотерапія у хворих 
із хронічними захворюваннями печінки пов’язана з меншим 
ризиком декомпенсації печінки та смертності. Слід уникати 
призначення статинів у разі печінкової недостатності, гострого 
ушкодження печінки та декомпенсованого цирозу.

Що стосується моніторингу, то функцію печінки слід пере-
віряти на початку терапії статинами та за появи клінічних по-
казань (наприклад, симптомів гепатотоксичності). Рутинний 
періодичний моніторинг печінкових ферментів не є виправ-
даним. Розпочинати лікування статинами можна, якщо рівень 
транс аміназ перевищує верхню межу норми менш ніж утричі. 
Застосування статинів нижчої інтенсивності слід розглядати 
в пацієнтів із підвищеним ризиком побічних ефектів лікування 
високо інтенсивним статином, зокрема в літніх осіб і пацієнтів 
із діагнозом печінкової чи ниркової недостатності, а також у разі 
високого ризику взаємодії з іншими лікарськими препаратами.

Доктор медичних наук, професор 
О. І. Мітченко (ДУ «ННЦ «Інститут 
кардіології ім.  М. Д. Стражеска» 
НАМН України») представила аудито-
рії надзвичайно актуальну доповідь, 
описавши стратегію лікування хворих 
із високим серцево-судинним ризиком 
та ожирінням в умовах пандемії коро-
навірусної хвороби (COVID-19).

Відповідно до авторського дослі-
дження О. І. Мітченко та Т. В. Колесник 
(2013), поширеність надлишкової маси 

тіла й ожиріння у вітчизняній популяції становила 70,7%. На-
явність надваги прямо корелювала з наявністю АГ. Так, в осіб 
із нормальною масою тіла частота виявлення АГ дорівнювала 
29,8%, за умови надлишкової маси тіла –  46,9%, при ожирінні 
І ступеня –  62,3%, при ожирінні ІІ-ІІІ ступеня –  75,0%. Хворі 
з ожирінням не лише мають більшу частоту АГ, а й належать 
до групи підвищеного ризику тяжкого перебігу COVID-19.

Оскільки новий коронавірус для потрапляння в клітини 
з’єднується з рецептором АПФ-2, постало питання щодо ко-
ристі/шкідливості застосування ІАПФ і БРА. Існує дві діа-
метрально протилежні думки: згідно з однією, ІАПФ і БРА 
чинять протективну дію на легені, протидіючи запаленню 
та фіброзу, а відповідно до другої –  можуть погіршувати пе-
ребіг COVID-19 за рахунок посилення експресії рецепторів 
АПФ-2 на поверхні клітин-мішеней. Однак і Європейське 
товариство кардіологів, і провідні американські кардіологічні 
товариства одностайно висловили свою думку в регламент-
них документах: «Варто продовжувати прийом ІАПФ і БРА». 
У дослідженні P. Zhang і співавт. (2020) було показано, що 
прийом ІАПФ/БРА на тлі COVID-19 покращує прогноз хворих 
на АГ. Дослідження ¥e BRACE CORONA Trial продемонстру-
вало, що застосування цих класів препаратів не підвищувало 
смертності від коронавірусної інфекції (частота смерті від усіх 
причин через 30 днів у групі продовження прийому ІАПФ/БРА 
становила 2,7%, а в групі їх припинення –  2,8%).
Підготувала Лариса Стрільчук ЗУ
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Фіксовані комбінації раміприлу/амлодипіну та лізиноприлу/
амлодипіну з огляду на прихильність до терапії

Незважаючи на  всі досягнення су-
часної медичної науки, АГ залишається 
однією з провідних медико-соціальних 
проблем. АГ є дуже поширеним патоло-
гічним станом: у 2015 році у світі налічу-
валося 1,3 млрд осіб із цією хворобою, 
в Центральній і Східній Європі – понад 
150 млн (NCD Risk Factor Collaboration, 
2017). Підвищений АТ виявляється 
в   30-45% усього дорослого населення 
планети та  в  >60% людей віком від 
60 років (Chow C. K. et al., 2013). За оцін-
ками експертів, до 2025 року поширеність 
АГ сягне 1,5 млрд, оскільки показники 
захворюваності невпинно зростають 
(Kearney P. M. et al., 2005).

Підвищений АТ – одна з основних при-
чин передчасної смерті. У 2015 році було 
зареєстровано 10 млн фатальних випад-
ків, пов’язаних з АГ (Forouzanfar M. H. 
et al., 2017). Найчастіше зростання си-
столічного АТ (САТ) асоціюється з та-
кими причинами смерті, як  ішемічна 
хвороба серця (4,9 млн/рік), геморагіч-
ний інсульт (2 млн), ішемічний інсульт 
(1,5 млн) (Forouzanfar M. H. et al., 2017). 
Стійкий зв’язок між показниками АТ 
і частотою кардіоваскулярних катастроф 
підтверджено для всіх вікових категорій 
і расово- етнічних груп (Vishram J. K. et al., 
2012; Brown D. W. et al., 2007; Lawes C. M. 
et al., 2003). У пацієнтів віком до 50 років 
вагомішим фактором кардіоваскуляр-
ного ризику є діастолічний АТ (ДАТ), 
однак із часом він поступово зменшу-
ється у зв’язку з наростанням жорстко-
сті артерій, і після 50 років точнішим 
предиктором серцево-судинних подій 
вважається САТ (Vishram J. K. et al., 2012; 
Franklin S. S. et al., 1999; Williams B. et al., 
2008). Зростання пульсового тиску (різ-
ниці між САТ і ДАТ) також має неспри-
ятливе прогностичне значення в осіб се-
реднього та похилого віку (Domanski M. 
et al., 2002; Franklin S. S. et al., 2009).

Препаратами першої лінії терапії 
АГ є 5 класів засобів: інгібітори ангіо-
тензинперетворювального ферменту 
(ІАПФ), блокатори рецепторів до ангіо-
тензину ІІ (БРА), блокатори кальцієвих 
каналів (БКК), β-блокатори та  діуре-
тики. Ці класи підтвердили сприятли-
вий вплив на АТ та зменшення кілько-
сті кардіо васкулярних подій у великих 
рандомізованих дослідженнях, тому 
показані як основа будь-якої антигіпер-
тензивної терапії. Сучасні рекоменда-
ції особливо підкреслюють вагому роль 
комбінованого лікування. Стартова 
терапія комбінацією двох засобів має 
стати звичним лікуванням АГ. Один 
із провідних етіологічних чинників не-
достатнього контролю АТ – низька при-
хильність до лікування.

Фіксовані комбінації (ФК) антигіпер-
тензивних препаратів дають змогу отри-
мувати переваги щонайменше двох меди-
каментів при вживанні однієї таблетки. 
На сьогодні відомо, що двокомпонентні 
ФК пришвидшують досягнення цільових 
показників, збільшують ефективність 
і передбачуваність контролю АТ.

Для більшості пацієнтів рекомендо-
вана стартова терапія передбачає за-
стосування ІАПФ/БРА в  сполученні 
з БКК або тіазидним/тіазидоподібним 
діуретиком.

Добре відомо,  що в  разі антигіпер-
тензивної терапії хворі краще дотриму-
ються прийому саме фіксованих комбі-
націй. Однак тривалий час було неві-
домо, чи існує різниця в прихильності 
між ФК і схожими антигіпертензивними 
препаратами.

Раніше в літературі не розглядалися 
відмінності в прихильності до терапії 
між ФК двох різних ІАПФ і одного й того 
самого БКК. Тому в масштабному дослі-
дженні, що було проведено в Угорщині, 
науковці поставили за мету порівняти 
прихильність пацієнтів до терапії про-
тягом року в разі використання ФК рамі-
прилу/амлодипіну та лізиноприлу/амло-
дипіну (Simonyi G., Ferenci T., 2016).

Це було ретроспективне дослідження 
з використанням бази даних Державного 
фонду медичного страхування з видачі 
лікарських засобів за рецептом. Дослід-
ники відібрали хворих із діагностованою 
АГ, які протягом року вперше отримали 
за рецептом ФК раміприлу/амлодипіну 
чи лізиноприлу/амлодипіну.

Для моделювання та  порівняння 
прихильності до терапії двох ФК вико-
ристовували класичний показник «час 
уживання», тобто час, який минув від 
початку лікування до його припинення. 
Дані про кількість пацієнтів, які ще про-
довжують лікування, були доступні 
в 30-денних інтервалах.

За час спостереження 10 499 пацієн-
тів почали застосовувати ФК раміприлу/
амлодипіну, а 20 276 хворих – ФК лізино-
прилу/амлодипіну. Додатковою умовою 
залучення до випробування була відсут-
ність прийому зазначених препаратів 
за минулий рік.

За прийому ФК раміприлу/амлоди-
піну наприкінці перших 2 міс лікування 
продовжили 100% пацієнтів, однак 

на  завершення 3-го місяця їх кількість 
зменшилася на 14%. Через півроку 67% 
хворих, а наприкінці 1-го року 54% паці-
єнтів усе ще продовжували приймати ФК 
раміприлу/амлодипіну.

ФК лізиноприлу/амлодипіну протягом 
1-го місяця приймали всі хворі. Упро-
довж 2-го місяця близько 25% пацієн-
тів припинили прийом препарату. Саме 
в цей час спостерігалася найвираженіша 
різниця щодо прихильності лікування 
між ФК раміприлу/амлодипіну та лізи-
ноприлу/амлодипіну, що становила 26%. 
Наприкінці 3-го місяця частка хворих, 
які продовжували прийом комбінації 
лізиноприлу/амлодипіну, зменшилася 
до 71%, а через 6 міс – до 48%. Після за-
кінчення 1-го року прийом ФК лізино-
прилу/амлодипіну продовжили лише 
36% пацієнтів.

Через рік лікування частка хворих, 
котрі приймали ФК раміприлу/амло-
дипіну, була на 18% більшою порівняно 
з ФК лізиноприлу/амлодипіну (54 та 36% 
відповідно) (рис.).

Також було розраховано середній 
час прихильності до терапії протягом 
360-денного інтервалу. Цей показник 
для комбінації раміприлу/амлодипіну 
становив 271 день, а для лізиноприлу/
амлодипіну – 211.

Дослідники дійшли висновку,  що 
ри зи к п ри п и нен н я п ри йом у ФК 

 лізиноприлу/амлодипіну майже вдвічі 
перевищував ризик припинення при-
йому комбінації раміприлу/амлодипіну 
(коефіцієнт ризику (КР) 1,79; p<0,001).

Висновки

Дотримання терапії є надзвичайно 
важливою умовою успішного лікування 
серцево-судинних захворювань, вклю-
чаючи АГ, але прихильність до терапії 
в різних лікарських засобів може суттєво 
відрізнятися.

Результати дослідження довели, що 
навіть сучасні ФК можуть відрізнятися 
з огляду на лояльність до терапії. На-
приклад, ФК раміприлу/амлодипіну 
мала значні переваги над ФК лізино-
прилу/амлодипіну щодо річного до-
тримання їх прийому. Отже, з огляду 
на прихильність до терапії доцільніше 
використовувати саме комбінацію ра-
міприлу/амлодипіну.

Слід зауважити, що крім вищої при-
хильності до  терапії, ІАПФ раміприл 
має додаткові відмінності, що позитивно 
виділяють його з-поміж інших ІАПФ. 
Раміприл має підвищену спорідне-
ність до тканинного АПФ, завдяки якій 
він може мати переваги щодо захисту 
органів- мішеней: серця, нирок, судин, 
головного мозку (т.  зв. органопротек-
ції). Відомо,  що ІАПФ не  лише ефек-
тивно знижують АТ, а й зменшують за-
хворюваність і смертність у пацієнтів 
із СН і післяінфарктних хворих. Утім, 
переваги щодо терапевтичних власти-
востей та покращення прогнозу не є од-
наковими для представників цієї групи 
лікарських засобів. Так, у метааналізі 
W.P. Sun і співавт. (2016), який включав 
29 досліджень, з’ясувалося, що застосу-
вання лізиноприлу порівняно з плацебо 
та раміприлом асоціювалося з вищою 
частотою смерті від усіх причин. Моно-
варіантний порівняльний аналіз застосу-
вання різних ІАПФ у пацієнтів із хроніч-
ною СН, проведений H. Frohlich і співавт. 
(2017), виявив, що в пацієнтів, яким було 
призначено еналаприл і лізиноприл, спо-
стерігалися вищі показники смертності 
порівняно з  відповідним показником 
в  учасників, які приймали раміприл. 
Завдяки великій доказовій базі рамі-
прил має найширший спектр показань 
для застосування серед препаратів, 
які впливають на ренін- ангіотензин- 
альдостеронову систему, та включає: 
лікування АГ, захворювання нирок 
(клубочкова нефропатія діабетич-
ного та  недіабетичного генезу), СН, 
вторинну профілактику після пере-
несеного гострого інфаркту міокарда, 
а також зниження серцево- судинної 
захворюваності та летальності.

Підготував В’ячеслав Килимчук

Рис. Прихильність до лікування пацієнтів з АГ, які отримують терапію фіксованою комбінацією 
раміприл/амплодипін або лізиноприл/амлодипін

ДОВІДКА «ЗУ»

На українському фармацевтичному ринку ФК раміприлу й амлодипіну пред-
ставлена препаратом Хартил® АМ (виробництва компанії «ЕГІС», Угорщина). 
Наявність широкого спектра дозувань препарату (5/5; 5/10; 10/5; 10/10 мг) 
дає змогу підібрати оптимальну терапію для кожного хворого. Хартил® AM 
слід приймати щодня 1 р/добу в один і той самий час (незалежно від при-
йому їжі). Призначення ФК часто допомагає вирішити проблему низької 
прихильності пацієнта до лікування.

Артеріальна гіпертензія (АГ) є незалежним фактором ризику ішемічної хвороби серця, серцевої 
недостатності (СН), інфаркту, інсульту, хронічної хвороби нирок та інших захворювань. Важливою 
умовою запобігання розвитку цих станів є досягнення цільових показників артеріального тиску (АТ). 
На жаль, досить багато пацієнтів не досягають цієї мети. Однією з вагомих причин недостатнього 
контролю АТ вважається низька прихильність до лікування.
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Вплив терапії фіксованими комбінаціями на прихильність 
до лікування, контроль артеріального тиску  

та клінічні результати: огляд нещодавніх досліджень
За даними The Global Burden of Disease Study (2017), протягом 
останньої декади високий артеріальний тиск (АТ) безпосередньо 
чи опосередковано став причиною 10,4 млн смертей. Поширеність 
артеріальної гіпертензії (АГ) залишається стабільно високою 
незалежно від рівня достатку населення, а виявлення та лікування 
цього стану в усьому світі є субоптимальним. Поширеність АГ 
прогресивно зростає з віком; серед осіб віком понад 60 років 
перевищує 60% (Forouzanfar M. H. et al., 2017). Отже, в міру  
старіння популяції тягар АГ зростатиме.

Рис. 1. ФК, що призначаються найчастіше
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Рис. 2. Вплив лікування валсартаном/амлодипіном на систолічний і діастолічний АТ

Препаратами першої лінії лікування АГ є засоби 
5 основних класів: інгібітори ангіотензинперетво-
рювального ферменту (ІАПФ), блокатори рецепторів 
до ангіотензину ІІ (БРА), блокатори кальцієвих каналів 
(БКК), діуретики та β-блокатори, що призначаються 
за певних супутніх показань (Williams B. et al., 2017; 
Whelton P. et al., 2018). Ці препарати застосовують 
як монотерапію чи в різноманітних комбінаціях.

І  в  рекомендаціях Європейського товариства 
кардіологів / Європейського товариства гіпер тензії 
(2018), і  в  рекомендаціях Американської колегії 
кардіо логів / Американської асоціації серця (2017) 
наведено поради щодо початку лікування більшості 
пацієнтів із рівнем АТ щонайменше 140/90 мм рт. ст. 
(або на >20/10 мм рт. ст. вище за цільовий рівень) 
одразу з двох антигіпертензивних засобів (Williams B. 
et al., 2017; Whelton P. et al., 2018). Перевагу слід від-
давати фіксованим комбінаціям (ФК) антигіпер-
тензивних засобів, оскільки ФК значно покращують 
прихильність пацієнтів до лікування й за рахунок 
цього забезпечують вираженіше зниження АТ 
і сприятливий вплив на кардіоваскулярні наслідки 
(Gupta A. K. et al., 2010; Verma A. A. et al., 2018).

Хоча пацієнти з  АГ та  іншими факторами 
кардіо васкулярного ризику зазвичай мають низку 
коморбідних станів і приймають багато препара-
тів (Williams B. et al., 2017; Whelton P. et al., 2018), 
зменшення кількості таблеток на 1-2 шт. за рахунок 

 заміни вільної комбінації на фіксовану здатне сут-
тєво знизити загальний тягар лікування (Benner J. 
et al., 2009; Truelove M. et al., 2015).

Метааналіз 29 досліджень, у т. ч. 4 рандомізо-
ваних контрольованих випробувань, виявив: най-
частіше призначуваною комбінацією було поєд-
нання БРА та БКК. Серед БРА здебільшого при-
значався валсартан, серед БКК –  амлодипін (рис. 1) 
(Tsiou¦s K. et al., 2020).

Y. C. Tung і  співавт. (2015) проаналізували дані 
3301 пацієнта, котрі приймали ФК валсартан/амло-
дипін, і 13 204 хворих, які приймали будь-який БРА 
та будь-який БКК у вигляді вільної комбінації. Трива-
лість спостереження становила 12,5 міс. Було встанов-
лено, що в пацієнтів групи ФК валсартан/амлодипін 
спостерігалася достовірно менша частота госпіталізацій 
порівняно з групою вільних комбінацій (14,57% проти 
18,43%; р<0,001). Цікаво, що різниця була вираженішою 
в групі осіб із нижчою прихильністю (прихильність 
вважали низькою, якщо частка днів, у які було прий-
нято дозу антигіпертензивного препарату, становила 
<80%): 19,5% проти 25,0% (р<0,001). Цей факт потребує 
особливої уваги вітчизняних лікарів, оскільки пацієнти 
пострадянського простору часто характеризуються 
невисокими показниками прихильності.

Хворі групи ФК рідше пропускали прийом пре-
паратів: частка днів, у які було прийнято дозу препа-
рату, в цій групі становила 80,35%, а в групі  вільних 

 комбінацій –  лише 72,57% (р<0,001). Окрім того, спо-
стерігалася краща стійкість прихильності до ліку-
вання: середній час до припинення лікування в групі 
ФК валсартан/амлодипін становив 266 днів, а в групі 
вільних комбінацій БРА/БКК –  225 (р<0,001).

У пацієнтів, які приймали ФК валсартан/ам-
лодипін, спостерігалися кращі показники вижи-
ваності без значних кардіоваскулярних подій по-
рівняно з групою вільних комбінацій (відношення 
ризику 0,83; 95% довірчий інтервал 0,73-0,94; р=0,003). 
Важливо, що в групі валсартану/амлодипіну спосте-
рігалася достовірно менша частота розвитку серцевої 
недостатності (2,12 проти 3,26%; р<0,001), злоякісних 
аритмій (0,18 проти 0,42%; р=0,021), черезшкірних ко-
ронарних втручань (0,76 проти 1,26%; р=0,015). Було 
також відзначено тенденцію до зниження частоти 
інфарктів міокарда (0,58 проти 0,92%; р=0,052), хоча 
різниця не досягла рівня істотності.

Аналіз фінансово-економічної складової ліку-
вання з’ясував, що хоча на початку лікування витрати 
на фармакопрепарати були дещо вищими в групі 
ФК, наприкінці дослідження сумарні витрати на ме-
дичну допомогу в цій групі були достовірно ниж-
чими: 1844 долари США проти 2158 (р<0,001). Роз-
рахунки за допомогою методу множинної лінійної 
регресії продемонстрували, що висока прихильність 
(частка днів, у які було прийнято дозу препарату, 
≥80%) асоціювалася з меншими загальними витра-
тами на медичну допомогу та меншими витратами 
на фармацевтичні препарати порівняно з низькою 
прихильністю (частка днів, у які було прийнято дозу 
препарату, <80%) (Tung Y. C. et al., 2015).

У дослідженні K. M. Khan і співавт. (2020) узяли 
участь 769 осіб з АГ, яким було призначено валсартан/
амлодипін у різних дозах. Ця комбінація забезпечила 
виражений антигіпертензивний ефект уже з 1-го тижня 
лікування (рис. 2), а до кінця періоду спостереження 
92,7% учасників досягли цільових показників АТ. 
Станом на 8-й тиждень 75,6% хворих уживали валсар-
тан/амлодипін дозою 80/5 мг, 18,5% –  160/5 мг, 5,9% –  
160/10 мг. Аналіз прихильності до лікування виявив, що 
на момент завершення дослідження прихильність була 
надзвичайно високою та становила 99,9%.

Схожі результати отримали S. Assaad-Khalil 
і N. Nashaat (2016). Проведене цими авторами дослі-
дження EXCITE (n=2566) виявило, що через 26 тиж 
лікування ФК валсартан/амлодипін знизила  середній 

систолічний АТ на 34,5 мм рт. ст., а середній діастоліч-
ний АТ –  на 19,4 мм рт. ст. від вихідного рівня. У цьому 
випробуванні пацієнтів переводили на валсартан/ам-
лодипін з інших препаратів і комбінацій. Основними 
причинами зміни попереднього лікування були неза-
довільний контроль АТ (74,0%), низька прихильність 
до лікування (22,1%) та незадовільна переносимість 
попередніх медикаментів (20,0%). Аналіз окремих 
підгруп хворих продемонстрував, що зниження 
АТ за допомогою валсартану/амлодипіну не зале-
жало від віку та статі й відзначалося в таких під-
групах, як особи похилого віку (≥65 років), паці-
єнти з ожирінням (індекс маси тіла ≥30 кг/м2), хворі 
на цук ровий діабет. Рівень зниження АТ корелював 
з вихідним рівнем систолічного АТ: найвираженіше 
зниження спостерігалось у хворих із систолічним 
АТ ≥180 мм рт. ст. (Assaad-Khalil S., Nashaat N., 2016). 
Ця асоціація є надзвичайно важливою, оскільки вона 
свідчить про низький ризик розвитку гіпотензії на тлі 
застосування зазначеної комбінації.

Висновки
1. Відповідно до рекомендацій Європейського то-

вариства кардіологів / Європейського товариства 
гіпер тензії (2018) й Американської колегії кардіо-
логів / Американської асоціації серця (2017), ліку-
вання більшості пацієнтів з АГ слід розпочинати 
відразу з двох антигіпертензивних засобів.

2. Перевагу необхідно віддавати ФК, оскільки, 
покращуючи прихильність до лікування, вони за-
безпечують вищу антигіпертензивну ефективність 
і поліпшують довготривалі наслідки терапії.

3.  Комбінація БРА/БКК є найчастіше призначува-
ною. Серед БРА здебільшого призначається валсар-
тан, серед БКК –  амлодипін.

4. ФК валсартан/амлодипін не лише ефективно 
знижує АТ, а й забезпечує кращі показники вижива-
ності без значних кардіоваскулярних подій, а також 
меншу частоту розвитку серцевої недостатності, зло-
якісних аритмій, черезшкірних коронарних втручань 
порівняно з групою вільних комбінацій БРА/БКК.

5. Застосування ФК валсартан/амлодипін су-
проводжується вищою прихильністю до лікування 
та фармакоекономічними перевагами, зокрема змен-
шенням сумарних витрат на медичну допомогу.

Підготувала Лариса Стрільчук ЗУ
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Індапамід: роль і використання  
в сучасній кардіологічній практиці

Коли йдеться про лікування АГ, передусім 
варто визначитися з цільовими показниками 
АТ, на які потрібно орієнтуватися лікарю. Від-
повідно до оновлених спільних рекомендацій 
Європейського товариства гіпертензії та Євро-
пейського товариства кардіологів (ESH/ESC), 
цільовим рівнем систолічного АТ є рівень, 
нижчий за 140 мм рт. ст., однак за умови хо-
рошої переносимості терапії цільовий рівень 
може бути нижчим за 130 мм рт. ст., що матиме 
додатковий позитивний ефект на прогноз. Ура-
ховуючи, що монотерапія в більшості випадків 
не дає змоги вирішити ці питання, експерти 
вищезазначених товариств рекомендують роз-
починати лікування з комбінації інгібітора ан-
гіотензинперетворювального ферменту (АПФ) 
або блокатора рецепторів ангіотензину ІІ (БРА) 
з діуретиком.

Зазвичай у своїй практиці лікарі віддають пе-
ревагу фіксованим комбінаціям, які здатні спро-
стити лікування та покращити прихильність 
до терапії. На фармакологічному ринку широко 
представлено фіксовані комбінації, до складу 
котрих як діуретик входить гідрохлортіазид.

Сьогодні провідні експерти сумніваються 
в  доцільності тривалого призначення гідро-
хлортіазиду як антигіпертензивної терапії, відда-
ючи перевагу індапаміду. Щоби зрозуміти, чому 
це так, варто проаналізувати антигіпертензивну 
ефективність і безпеку цих препаратів.

Аби продемонструвати відмінність індапаміду 
від інших діуретиків, дослідники провели мета-
аналіз досліджень із прямого порівняння анти-
гіпертензивної ефективності гідрохлортіазиду 
з індапамідом і хлорталідоном [11], який пока-
зав, що порівняно з гідрохлортіазидом індапамід 
знижував рівень систолічного АТ на 5 мм рт. ст. 
більше, демонструючи потужніші антигіпертен-
зивні властивості. Також у цьому метааналізі було 
доведено, що додаткове зниження систолічного АТ 
на 5 мм рт. ст. зумовлює достовірно більше зни-
ження ризику інсульту, тобто проста заміна гідро-
хлортіазиду на індапамід може мати додатковий 
позитивний ефект на зниження ризику інсультів 
у пацієнтів з АГ [2].

Здатність індапаміду додатково знижувати АТ 
знаходить відображення і в останніх рекомен-
даціях ESH/ESC, а точніше в розділі, що стосу-
ється лікування резистентних гіпертензій. Так, 
конт роль АТ можна покращити за рахунок збіль-
шення дози наявного сечогінного засобу чи пере-
ходу на потужніший тіазидоподібний діуретик 
(хлорталідон або індапамід). Саме тому рішення 
лікаря замінити гідрохлортіазид на індапамід 
для забезпечення кращого контролю АТ є цілком 
обґрунтованим і доцільним.

У настановах Американської колегії кардіо-
логів / Американської асоціації серця із запо-
бігання, виявлення, оцінки й лікування під-
вищення АТ у дорослих осіб (2017) також чітко 

визначено внутрішньогрупові відмінності пре-
паратів анти гіпертензивної терапії в групі діуре-
тиків. Так, тіазидні й тіазидоподібні діуретики, 
зокрема індапамід рекомендованою дозою 1,25-
2,5 мг, належать до препаратів першої лінії тера-
пії, а петльові – до препаратів другого ряду, що 
призначають пацієнтам з АГ лише за наявності 
чітко встановлених показань до їх застосування.

Препарати різних груп діуретиків досить від-
різняються й за іншими властивостями, зокрема 
побічними ефектами (табл.).

Таблиця. Порівняльна  
характеристика діуретиків

Тіазидні Петльові Індапамід

Вираженість діуре-
тичного ефекту ++ +++ +

Ефективність 
при нирковій 
недостатності

+ +++ ++

Ефективність 
зниження АТ ++ + +++

Підвищення 
реабсорбції Са²+ +++ + ++

Метаболічна 
нейтральність + ++ +++

Як видно з таблиці, індапамід має найменш 
виражений діуретичний ефект, що характеризує 
цей препарат як оптимальний для пацієнтів, які 
ведуть активний спосіб життя чи мають щільний 
робочий графік. Саме тому прихильність до такої 
терапії буде значно вищою.

Крім того, індапамід ефективніший (порів-
няно з гідрохлортіазидом) і при нирковій недо-
статності. Ураження нирок – одне з ускладнень 
АГ, адже нирки є важливим органом-мішенню 
при підвищенні рівня АТ. Зазвичай більшість 
наших пацієнтів має порушення функції нирок 
різного ступеня – від м’якого до помірного. Для 
таких хворих індапамід міститиме додаткові по-
зитивні ефекти у вигляді нефропротекції.

Порівняно з іншими діуретиками саме  Індап® 
має найвираженіший антигіпертензивний ефект. 
Це відкриває реальні можливості додаткового 
зниження рівня АТ. Саме тому заміна будь-якого 
діуретика у складі антигіпертензивної терапії на ін-
дапамід може мати додатковий позитивний ефект 
на зниження АТ і досягнення його контролю.

Індапамід здатен підвищувати реабсорбцію 
кальцію нирками. Можливо, саме такий його 
ефект зумовив попередження переломів кісток, 
пов’язаних з остеопорозом, що було показано 
в останніх клінічних дослідженнях [10]. Це дуже 
важливо враховувати, призначаючи антигіпертен-
зивну терапію для пацієнтів старшого віку.

При цьому індапамід є найбільш метаболічно 
нейтральним серед інших препаратів своєї 
групи. Усе це покращує переносимість  індапаміду, 

збільшує прихильність пацієнтів до  терапії, 
а отже, робить лікування ефективнішим.

Важливим моментом є вибір діуретичного 
засобу в пацієнтів з АГ і порушенням функції 
нирок. Нирки є одним з основних органів-міше-
ней, які вражаються при АГ, тому в таких хворих 
часто можна спостерігати зниження швидкості 
клубочкової фільтрації (ШКФ) різного ступеня.

Діуретики різних груп по-різному змінюють 
свою антигіпертензивну ефективність залежно 
від ступеня зниження ШКФ (рис.).

У пацієнтів зі зниженням ШКФ до 60 мл/хв/м2 
гідрохлортіазид ще буде ефективним як анти-
гіпертензивний засіб. Однак у разі зниження 
ШКФ до показників <60 мл/хв/м2 гідрохлортіазид 
втрачає здатність знижувати АТ.

Індапамід працює в ширшому діапазоні, 
включаючи зниження ШКФ до  30 мл/хв/м2, 
тобто при показниках ШКФ від 90 до 30 мл/хв/м2 
індапамід здатен ефективно знижувати рівень 
АТ, забезпечуючи водночас і нефропротекторну 
функцію. Якщо раніше пацієнт у складі ком-
бінованої анти гіпертензивної терапії прий-
мав гідрохлортіазид, то  при зниженні ШКФ 
до <60 мл/хв/м2 доцільно перейти на індапамід, 
не змінюючи при цьому групу препаратів у при-
значеній раніше комбінації.

У разі зниження ШКФ до <30 мл/хв/м2 працю-
ють виключно петльові діуретики.

Індапамід можна призначати й у вигляді моно-
терапії, наприклад, пацієнтам з АГ 1 ступеня, 
хворим групи низького ризику, особам із рівнем 
систолічного АТ >130 мм рт. ст. за дуже високого 
ризику, а також літнім хворим зі старечою ас-
тенією, адже цей препарат добре переноситься 
пацієнтами похилого віку, не спричиняючи орто-
статичної гіпотензії. Індапамід також можна 
призначати у складі двокомпонентної комбінації 
з інгібіторами АПФ або БРА, а також у вигляді 
трикомпонентних комбінацій з інгібіторами АПФ 
або БРА та блокаторами кальцієвих каналів.

На фармацевтичному ринку України молекула 
індапаміду представлена препаратом  Індап® ком-
панії PRO.MED.CS Praha а.s. (Чехія). Це сучасний 
препарат європейського виробництва, що довів 
свою біологічну та терапевтичну еквівалентність 
брендовому лікарському засобу.

Індап® у терапевтичній дозі (2,5 мг/добу) 
є ефективним периферичним вазодилатато-
ром, при цьому істотно не змінює добового 
обсягу сечі та не впливає на діурез, за рахунок 
чого добре переноситься й комбінується з усіма 
групами антигіпертензивних препаратів. Інда-
памід має нейтральний метаболічний профіль, 
а отже, може бути призначений хворим із цук-
ровим діабетом, захворюванням нирок, мета-
болічним синдромом.

Список літератури знаходиться в редакції.

Рис. Вибір діуретика при порушенні функції нирок

Серцево-судинні захворювання продовжують залишатися одними з найпоширеніших неінфекційних 
захворювань у всьому світі. Чільне місце серед них посідає артеріальна гіпертензія (АГ), поширеність якої 
становить 30-45%. Необхідність жорсткого контролю артеріального тиску (АТ) зумовлена високим ризиком 
серйозних серцево-судинних ускладнень (інфаркту міокарда, інсульту, хронічної серцевої недостатності, 
ураженням нирок тощо), що з’являються на тлі АГ. Сьогодні в схемах терапії АГ широко використовуються 
діуретики, проте їхні антигіпертензивна ефективність і безпека можуть значно відрізнятися.
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Імунонутритивна терапія омега-3 жирними кислотами: 
робоча гіпотеза профілактики й лікування вірусної 

та бактеріальної пневмонії

Нині розроблено низку стандартних захо-
дів із забезпечення громадського здоров’я, що 
сприяють обмеженню поширення та впливу рес-
піраторних патогенів: створюються й досліджу-
ються вакцини проти SARS-CoV-2, проводиться 
сезонна вакцинація від грипу, активно пропагу-
ються соціальне дистанціювання, носіння масок/
респіраторів, миття рук / обробка їх антисеп-
тиками, самоізоляція. Очікуючи на наступну 
хвилю зростання захворюваності та випадків 
смерті за умови комбінованого перебігу грипу/
ГРВІ й SARS-CoV-2 за відсутності готової вак-
цини проти SARS-CoV-2, неможливості вак-
цинуватися від усіх наявних різновидів вірусу 
грипу, багато вчених пропонують розглянути 
додаткові стратегії активізації імунної системи 
та зменшення соціально-економічного тягаря 
респіраторних захворювань.

Одним із таких підходів є підтримання опти-
мального функціонування імунної системи 
за допомогою адекватного нутритивного балансу. 
Протягом багатьох десятиліть дослідники отри-
мували чимало даних, які підтверджують значу-
щість різних вітамінів (A, B6, B12, C, D, E, фолієвої 
кислоти) та мікроелементів (цинк, залізо, селен, 
магній, мідь) у роботі вродженого й набутого іму-
нітету; доведено, що їх дефіцит / субоптимальний 
рівень негативно впливає на імунну функцію, 
знижуючи стійкість до інфекцій (Calder Р. et al., 
2020). Стимуляція захисних властивостей орга-
нізму за допомогою харчових продуктів дістала 
назву імунонутритивної терапії. Велике значення 
в нутритивній імунокорекції надають омега-3 
поліненасиченим жирним кислотам.

Патофізіологічні аспекти 
імунонутритивної терапії: фокус 
на омега-3 жирні кислоти

Плейотропні властивості мікроелементів 
і вітамінів є непорушним базисом багатьох фі-
зіологічних процесів: функціонування фізич-
них бар’єрів, синтез протимікробних білків, 
поява нових клітин та їх диференціювання, 
рухливість/хемотаксис імунних клітин, фаго-
цитарна активність нейтрофілів і макрофагів 
(Calder Р. et al., 2020). Саме вітаміни та мікро-
елементи підтримують набутий імунітет за до-
помогою участі в процесах диференціювання, 
проліферації лімфоцитів, синтезу цитокінів 
і вироблення антитіл (Calder Р. et al., 2020; 
Rogero M. et al., 2020).

Відомо, що ключовим компонентом імунної 
відповіді є запальний процес, у якому беруть 
участь різноманітні прозапальні медіатори, що 
стимулюють продукцію клітин різних типів; зав-
дяки цьому забезпечується надходження імун-
них клітин та інших медіаторів до осередку за-
палення для боротьби з інфекцією. Зазвичай за-
палення швидко нівелюється наприкінці імунної 
відповіді за рахунок активації специфічних ме-
ханізмів негативного зворотного зв’язку. Значну 
роль у гальмуванні запального процесу надають 
омега-3 жирним кислотам: ейкозапентаєновій 
(ЕПК) і докозагексаєновій кислоті (ДГК), які 
присутні в місці запалення та трансформуються 
в спеціальні промедіатори (резолвини, протек-
тини, марезини) під впливом ферментів (Basil М. 
et al., 2016; Rogero M. et al., 2020). Установлено, що 
омега-3 жирні кислоти знижують кількість ак-
тивних форм кисню та прозапальних цитокінів 
(фактора некрозу пухлини,  інтерлейкінів (ІЛ) 

1β, 6, 8), зменшують активацію NF-κB, запобі-
гаючи цим транслокації ядерного p65 NF-κB, 
а також мінімізують активацію сигнального 
шляху ERK1/2 MAPK і синтез циклооксигенази-2 
(Messina G. et al., 2020; Rogero M. et al., 2020). ЕПК 
та ДГК (нарівні з іншими біологічно активними 
речовинами) сприяють вирішенню запального 
процесу та прискорюють репарацію різних тка-
нин, у т. ч. при SARS-CoV-2-індукованому ура-
женні дихальної системи (рис.).

У низці робіт підкреслюється, що дефіцит 
омега-3 жирних кислот може зумовити суб-
оптимальне розв’язування запалення чи пере-
хід його в хронічну форму (Basil М. et al., 2016). 
Ці відомості набувають особливого значення 
в умовах пандемії COVID-19, перебіг якої асо-
ційований із погано контрольованим запален-
ням – т. зв. цитокіновим штормом, який ство-
рює умови для подальшого розвитку гострого 
респіраторного дистрес-синдрому (ГРДС) 
(Rogero M. et al., 2020; Hammock B. et al., 2020).

Роль омега-3 жирних кислот 
у боротьбі з COVID-19

На сьогодні ще не проводилися рандомізо-
вані клінічні дослідження (РКД) застосування 
омега-3 жирних кислот у хворих на COVID-19; 
припущення про можливу ефективність цих 
речовин базуються або на результатах доклініч-
них досліджень, або на відомостях, отриманих 
при лікуванні інших вірусних захворювань. 
F. BourBour і співавт. (2020) вважають, що зба-
лансована дієта та харчові добавки, котрі містять 
«чисті» нутрієнти, можуть відігравати провідну 
роль у профілактиці й лікуванні COVID-19. Ви-
словлюються припущення, що омега-3 жирні 
кислоти здатні не тільки зменшувати вира-
женість запального процесу, а й запобігати 
розвитку тромбоемболічних ускладнень при 
інфікуванні SARS-CoV-2 (Sorokin А. et al., 2020). 
Призначення омега-3 жирних кислот розгляда-
ється як новий терапевтичний підхід до корек-
ції респіраторних проявів COVID-19.

У 2019 році експерти Кокранівської спів праці 
представили метааналіз 10 рандомізованих 
і квазірандомізованих клінічних досліджень, 
де оцінили ефективність імунонутритивного 
підходу до  лікування ГРДС. Незважаючи 
на те що вчені не зафіксували достовірного 
впливу омега-3 жирних кислот на смертність 
хворих із ГРДС порівняно з анти оксидантами, 
вони відзначили тенденцію до зменшення три-
валості стаціонарного лікування (середні від-
мінності (СР) -3,09 доби; 95% довірчий інтервал 
(ДІ) від -5,19 до -0,99 діб) і вентиляції  легень 

(СР -2,24 доби; 95% ДІ від -3,77 до -0,71 діб) 
(Dushianthan А. et al., 2019). Зазначені автори 
констатували недостовірне поліпшення окси-
генації після 4-го дня прийому омега-3 жирних 
кислот, але низька якість отриманих доказо-
вих даних завадила експертам сформувати 
впевнені рекомендації щодо широкого клі-
нічного застосування омега-3 жирних кислот 
(Dushianthan А. et al., 2019).

Низка вчених вважають, що введення не-
великої кількості розчинів, які містять ЕПК 
та ДГК, дасть змогу значно поліпшити стан хво-
рих за тяжкого перебігу COVID-19 (Bistrian В. 
et al., 2020), тому вони наполягають на якнай-
швидшому проведенні РКД (Rogero М. et al., 
2020). Інші дослідники переконані, що оптимі-
зація статусу омега-3 жирних кислот здатна 
запобігти розвитку інфекційних захворю-
вань, у т. ч. COVID-19, і рекомендують кож-
ній особі наситити свій харчовий раціон ЕПК 
і ДГК, не чекаючи на інфікування SARS-CoV-2 
(Weill Р. et al., 2020; Calder Р. et al., 2020).

Бактеріальна пневмонія 
й омега-3 жирні кислоти

Існують експериментальні дані, що підтвер-
джують здатність омега-3 жирних кислот по-
кращувати перебіг бактеріальної пневмонії. 
У роботі С. Hinojosa та співавт. (2020) отри-
мано цікаві дані. Учені інтраназально інфіку-
вали Streptococcus pneumoniae лабораторних 
тварин, які протягом 2 міс отримували хар-
човий раціон, збагачений омега-3 або омега-6 
жирними кислотами. Виявилося, що прийом 
омега-3 жирних кислот асоціювався з достовір-
ним зростанням виживання (p=0,005), а також 
зі зменшенням бактеріємії (p=0,0001) та зни-
женням бактеріального навантаження в леге-
нях (p=0,0002) порівняно з омега-6 жирними 
кислотами. У когорті мишей, які отримували 
омега-3 жирні кислоти, зафіксовано зниження 
концентрації запальних (ІЛ-6) і підвищення 
рівня протизапальних (ІЛ-10) цитокінів 
(Hinojosa С. et al., 2020).

Окрім того, ЕПК та  ДГК мають здат-
ність перешкоджати утворенню біоплівки 
Staphylococcus aureus, за  рахунок якої за-
значений мікроорганізм набуває стійкості 
до анти біотиків. Група вчених під керівниц-
твом Y. Kim (2018) довела,  що ЕПК та  ДГК 
(20 мкг/мл) не тільки зменшували формування 
біоплівки Staphylococcus aureus, а й достовірно 
знижували гемолітичну активність патогена 
щодо еритроцитів людини, пригнічували екс-
пресію гена α-гемолізину.

У систематичному огляді представлені до-
кази ефективності омега-3 жирних кислот 
не тільки в боротьбі зі стрепто- та стафіло-
коковою інфекцією, а й із захворюваннями, 
спричиненими Pseudomonas aeruginosa, 
Escherichia coli, Mycobacterium tuberculosis, 
Salmonella, Inf luenza virus, вірусом Herpes 
simplex (Husson М. et al., 2016).

Омега-3 жирні кислоти й інша 
респіраторна патологія

У нещодавно опублікованому метааналізі 
23 досліджень, проведених за участю хворих 
на муковісцидоз (n=106), відзначена тенденція 
до зменшення кількості респіраторних загост-
рень захворювання, скорочення сумарної три-
валості антибіотикотерапії на тлі тривалого 
12-місячного прийому омега-3 жирних кислот. 
В одному з досліджень, які увійшли до мета-
аналізу, зафіксована тенденція до збільшення 
обсягу форсованого видиху за 1-шу секунду, 
форсованої життєвої ємності легень при ре-
гулярному прийомі омега-3 жирних кислот. 
Дослідники констатували, що прийом омега-3 
жирних кислот дає змогу домогтися низки по-
зитивних ефектів у хворих на муковісцидоз при 
мінімальній кількості побічних дій, а також під-
тримали проведення великомасштабних РКД 
для уточнення терапевтичної дози, оптимальної 
тривалості терапії омега-3 жирними кислотами 
(Watson Н. et al., 2020).

Далі буде…
Імунонутритивна підтримка має велике зна-

чення в попередженні та лікуванні різних рес-
піраторних захворювань вірусно-бактеріаль-
ного генезу. Проте, завершуючи обговорення 
фактів щодо противірусної та протибактеріаль-
ної активності омега-3 жирних кислот іще рано 
ставити крапку, адже попереду проведення 
великих РКД і їх аналіз у рамках систематич-
них оглядів і метааналізів. Можливо, невдовзі 
омега-3 жирні кислоти використовуватимуть 
як ад’ювантну терапію COVID-19, а також 
застосовуватимуть для скорочення термінів 
відновлення після перенесеної вірусної/бак-
теріальної пневмонії.

Наявні доказові дані дають змогу стверджу-
вати, що збагачення раціону харчування омега-3 
жирними кислотами є безпечним, ефективним 
й економічно доступним способом усунення нут-
ритивної недостатності, підтримання оптималь-
ного функціонування імунної системи, зниження 
ризику інфікування та запобігання розвитку 
ускладнень (Calder Р. et al., 2020). Забезпечити 
достатній уміст омега-3 жирних кислот можна 
шляхом уживання певних продуктів (червона 
риба, авокадо, лляна олія) чи прийому біоло-
гічно активних добавок. На жаль, допоки неві-
домі ані оптимальні дози омега-3 жирних кислот, 
ані необхідна тривалість їх прийому, котра здатна 
сприяти оптимальній імуно корекції. На думку 
Р. Calder і співавт. (2020), ідеальна добова доза 
омега-3 жирних кислот становить 250 мг, нато-
мість M. Husson і співавт. (2020) рекомендують 
використовувати вищі дози – 500 мг/добу. Міні-
мальна тривалість прийому омега-3 жирних 
кислот, за даними різних авторів, коливається 
від 2 міс (за відсутності коморбідних патологій; 
Husson М. et al., 2016) до 1 року (за супутнього 
муковісцидозу; Watson Н. et al., 2020).

Теорія імунонутритивної профілактики 
та терапії як вірусних, так і бактеріальних пнев-
моній набуває значної популярності серед уче-
них і клініцистів. В умовах зростання захворю-
ваності на COVID-19, початку епідеміологічного 
сезону грипу/ГРВІ стратегія імунонутритивної 
корекції, заснованої на тривалому прийомі не-
великих доз омега-3 жирних кислот, є надзви-
чайно привабливою та перспективною.

Список літератури знаходиться в редакції.

Рис. Робоча гіпотеза: поліпшення прогнозу при COVID-19 за допомогою нутритивної підтримки 
з використанням омега-3 жирних кислот (Messina G. et al., 2020)

Примітки: ФНП – фактор некрозу пухлини; ЦОГ‑2 – циклооксигеназа‑2.

Наближається епідеміологічний сезон грипу та гострих респіраторних вірусних інфекцій (ГРВІ), який 
цьогоріч триватиме на тлі пандемії коронавірусної хвороби (COVID-19). Перебіг усіх вірусних захворювань 
характеризується ураженням верхніх дихальних шляхів із можливим залученням до патологічного процесу 
нижніх відділів респіраторного тракту. Вірусна пневмонія, що розвивається як ускладнення ГРВІ  
чи базовий прояв COVID-19, є основною причиною госпіталізації та значної летальності (особливо 
в пацієнтів із супутніми захворюваннями й ослабленим імунітетом). За даними Всесвітньої організації 
охорони здоров’я (ВООЗ), щороку тяжкий перебіг грипу реєструють у 3-5 млн осіб, а це у 290-650 тис. 
випадків стає причиною летальних випадків (ВООЗ, 2020).
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Хронічна ішемія головного мозку 
як одна з найпоширеніших патологій 

у практиці сімейного лікаря 
та невролога

До найпоширеніших хвороб в Україні на сьогодні належать неврологічні захворювання, 
розповсюдженість яких останніми роками значно зросла. Серед них перше місце посідають 
цереброваскулярні захворювання (ЦВЗ). За останні 10 років кількість хворих на ЦВЗ  
у нашій країні зросла вдвічі та перевищила 8200 осіб на 100 тис. населення, що пояснюється 
зростанням кількості як хронічних форм ЦВЗ, які повільно прогресують, так й інсультів [1].

Курація хворих неврологічного профілю де-юре ра-
ніше стосувалася тільки лікарів-неврологів і нейро-
хірургів, хоча де-факто дільничні терапевти нерідко 
залучалися до ведення хворих навіть з інсультами 
в домашніх умовах, хоча неврологічний огляд до їх-
ньої компетенції не належав, а разом із цим і мож-
ливість об’єктивної клінічної оцінки стану хворого 
в динаміці. Кваліфікований огляд невролога через 
різні причини не завжди забезпечувався вчасно. 
Зрозуміло, це не могло не впливати на якість ме-
дичної допомоги. З іншого боку, переповнені черги 
до невролога в поліклініках далеко не завжди були 
виправданими, адже не все, що «болить, свистить 
або крутиться», потребує спеціалізованої допомоги 
невролога, натомість забирає дорогоцінний час спе-
ціаліста, відволікає від дійсно складних у діагностич-
ному аспекті випадків. На сучасному етапі ситуація 
принципово змінилася: серед широкого кола ком-
петенцій лікаря первинної ланки –  сімейного лікаря 
де-юре однією з провідних є ведення неврологічних 
хворих, що передбачає здійснення клініко-невроло-
гічного огляду, призначення додаткових обстежень, 
визначення подальшої тактики: чи спрямовувати 
до спеціаліста-невролога, чи залишати в межах своїх 
компетенцій [2]. Де-факто, на жаль, не всі сімейні 
лікарі проводять оцінку неврологічного статусу па-
цієнта (не хочуть або не вміють?). На дискусійне за-
питання, чи не є зайвим у роботі сімейного лікаря 
ще й це професійне навантаження, можна відповісти 
так. До якого органа (системи) належать скарги гіпер-
тоніка (головний біль, запаморочення, шум у голові, 
зниження пам’яті та працездатності) –  одного з най-
численніших контингентів на прийомі в лікаря пер-
винної ланки? Звісно, до нервової системи. То стан 
якого органа слід оцінювати, невже тільки виміряти 
артеріальний тиск?

Зважаючи на той факт, що на первинний і вто-
ринний прийом до лікарів найчастіше приходять 
саме пацієнти з порушеннями функцій серцево- 
судинної системи, адекватний аналіз неврологічних 
скарг, а також об’єктивна верифікація змін нервової 
системи мають бути одним із пріоритетних завдань 
сімейного лікаря та невролога [2, 3].

Що ж являє собою хронічне порушення церебраль-
ного кровообігу (цереброваскулярна хвороба, хро-
нічна цереброваскулярна недостатність, хронічна 
ішемія мозку), котре досі традиційно позначається 
терміном «дисциркуляторна енцефалопатія» (ДЕ)?

Термін «ДЕ» запропоновано в 1970-х роках видат-
ними неврологами Є.В. Шмідтом і Г.А. Максудовим 
для позначення хронічної прогресивної недостатності 
мозкового кровообігу. У нашій країні він став широко 
застосовуватися після затвердження класифікації 
судинних захворювань головного мозку на Пленумі 
наукового товариства з неврології в 1984 році [4].

Згідно з епідеміологічними даними, ДЕ стано-
вить близько 67% у структурі ЦВЗ. Серед них  15-20% 
 випадків зумовлені кардіогенною патологією, 

 47-55% –  атеросклеротичним ураженням судин мозку 
в поєднанні з артеріальною гіпертензією (АГ) [1].

Стосовно діагнозу ДЕ точиться багато дискусій. 
За кордоном його не використовують. В Україні 
та в інших країнах пострадянського простору цей 
діагноз встановлювали в разі хронічної ішемії мозку, 
а класифікацією судинних захворювань головного 
та спинного мозку, що була прийнята в 1984 році, 
користуються в Україні донині [4, 5].

ДЕ –  дифузне та вогнищеве ураження речовини 
головного мозку, що повільно прогресує й зумовлене 
хронічним порушенням кровообігу або епізодами 
гострих порушень мозкового кровообігу. Великий 
відсоток ДЕ можна пояснити, з одного боку, поши-
реністю чинників ризику церебральної ішемії –  АГ, 
гіперліпідемії, цукрового діабету, патології щито-
подібної залози, стресових ситуацій, надлишкової 
маси тіла й ожиріння, зловживання алкоголем, ку-
ріння, церебрального ревмоваскуліту, а з іншого –  
гіпер діагностикою, не враховуючи тих критеріїв, без 
яких встановити діагноз неможливо [5-10].

У Міжнародній класифікації хвороб 10-го пере-
гляду термін ДЕ відсутній. Мають місце три руб-
рики, що відповідають йому: I67.3 –  прогресивна 
судинна лейкоенцефалопатія (хвороба Бінсвангера), 
I67.4 –  гіпертензивна енцефалопатія та I67.8 –  ішемія 
мозку (хронічна) [11, 12].

Для встановлення діагнозу ДЕ необхідна наявність:
1) клініко-неврологічних симптомів і синдромів;
2) когнітивних та/або емоційно-афективних по-

рушень, підтверджених за допомогою психодіагнос-
тичних методів;

3) структурних змін головного мозку за даними 
нейровізуалізації (комп’ютерна томографія –  КТ, 
магнітно-резонансна томографія –  МРТ);

4) серцево-судинних захворювань (атеросклероз, 
АГ та ін., виявлені анамнестично й інструменталь-
ними методами);

5) клінічних і параклінічних ознак прогресування 
ЦВЗ.

Діагноз ДЕ встановлюється за наявності основ-
ного судинного захворювання та розсіяних осе-
редкових неврологічних симптомів у поєднанні 
із загальномозковими. Вказана патологія –  це полі-
етіологічна нозологічна група, що характеризується 
хронічним перебігом, в основі патогенезу котрої 
лежить судинна та лікворна дисфункції [10].

Основним діагностичним критерієм гіпертензив-
ної ДЕ (ГДЕ) є наявність АГ протягом 5-10 років, яка 
супроводжується кризами й поступовим погіршен-
ням стану в період між нападами. У лікарській прак-
тиці використовується класифікація АГ залежно від 
ураження органів-мішеней. Відповідно до неї виді-
ляють три стадії гіпертензії, що характеризуються 
відсутністю чи наявністю ускладнень [14, 16].

Ураження головного мозку при АГ включає 
цілий комплекс порушень, таких як звивистість 
сонних і хребтових артерій, стеноз сонних  артерій, 

 збільшення товщини комплексу інтима-медіа, дис-
функція ендотелію, порушення реактивності судин 
мозку, ГДЕ. Одним із найчастіших порушень є ура-
ження білої речовини головного мозку –  лейко-
енцефалопатія. Отже, ГДЕ (хронічна ішемія мозку) 
являє собою ураження головного мозку, що повільно 
прогресує й зумовлюється хронічним порушен-
ням кровопостачання внаслідок довготривалої АГ. 
Приєднання атеросклерозу судин утруднює крово-
постачання та призводить до значного погіршення 
перебігу хвороби [14].

З огляду на те що церебральне кровопостачання 
забезпечується з двох судинних басейнів –  каро-
тидного та вертебрально-базилярного –  хронічна 
ішемія мозку може мати регіональні особливості. 
Варто звернути увагу: якщо для обох басейнів є 
загальні вищезазначені причини уражень, то для 
вертебрально- базилярного додається специфічний 
у вигляді вертеброгенного ушкодження. Цей чинник 
напряму пов’язаний з анатомією ходи хребтових ар-
терій, може зумовлюватися патологією шийного від-
ділу хребта та розпочинатися ще в молодому віці [15].

Морфологічний субстрат гіпертензивної хронічної 
ішемії головного мозку характеризується дрібновог-
нищевими та дифузними змінами білої речовини 
мозку, гіпотрофією кори, що на МРТ проявляється 
розширенням борозен і субарахноїдальних просто-
рів, збільшенням розмірів шлуночків мозку.

Одним із ранніх механізмів ураження мозкових 
судин є плазматичне просякання судинної стінки 
з набряком і гомогенізацією субендотеліального 
шару. Надалі плазморагії супроводжуються про-
никненням до стінки судин ліпідів та еритроци-
тів, фібриноїдним некрозом стінки, первинним 
некрозом міоцитів, проліферацією ендотеліоцитів, 
перекалібровкою артерій зі зменшенням їхнього 
калібру. Поєднання плазморагії, що призводить 
до набряку стінки, зі звуженням просвіту судин 
і зменшенням товщини судинної стінки є провід-
ним шляхом формування «гіпертензивного сте-
нозу». При ГДЕ виявляються зміни артерій мозку 
на всій їх довжині. Усе це зумовлює розвиток мікро-
аневризм і геморагічних інсультів. Відбуваються 
репаративні й адаптивні процеси, утворюється 
гіпер трофія м’язової оболонки екстрацеребральних 
судин із появою «гіпертензивних стенозів» і на-
ступною облітерацією їх просвіту. Перекалібровка 
артерій спричиняє редукцію мозкового кровотоку 
в глибинних і коркових відділах, ішемію мозкової 
тканини та розвиток ішемічних інсультів. Пору-
шуються структурно-функціональні властивості 
еритроцитів і тромбоцитів: погіршується їхня ре-
зистентність до деформації, підвищується гемато-
крит, збільшується в’язкість крові, що призводить 
до порушення мікроциркуляції. Патоморфологічні, 
а також поодинокі клінічні дослідження венозної 
системи головного мозку при АГ свідчать про ви-
ражені порушення, практично до облітерації ве-
нозних синусів. Виникають зміни судинної стінки 
з підвищеною її проникливістю, перивентрику-
лярним набряком, вторинним вдавленням венул, 
утрудненням венозного відтоку [16, 19, 20].

Патогенез ураження церебральних структур у разі 
хронічних судинних захворювань головного мозку 
та формування ДЕ полягає в поступовому зростанні 
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комплексу патобіохімічних розладів, зумовлених 
зниженням рівня кисню в артеріальній крові (гі-
поксемії), з одного боку, та дією інтермедіаторів 
недо окисленого кисню (оксидантним стресом) –  
з іншого. Церебральна ішемія активізує універсаль-
ний механізм глутамат-кальцієвого каскаду, надалі 
розвивається оксидантний стрес, підвищуються 
концентрації внутрішньоклітинного кальцію, вини-
кають протеаз, енергетичний дефіцит.

Дефіцит енергопродукції, що розвивається в умо-
вах ішемії та гіпоксії, порушення роботи іонних 
насосів, пригнічення процесів білкового синтезу, 
внутрішньоклітинне накопичення іонів кальцію 
призводять до включення механізмів як функціо-
нального, так й органічного ураження нейронів і глі-
альних клітин. Патогенетично значущим є механізм 
ексайтотоксичності –  ураження нервових клітин 
унаслідок короткочасного, але значущого викиду 
в синоптичну щілину збуджувальних нейротранс-
мітерів, найперше глутамату й аспартату. Сукупність 
указаних процесів спричиняє як ішемічний некроз 
мозкової речовини, так і його відстрочену загибель. 
Безсумнівне патогенетичне значення мають такі ме-
ханізми, як апоптоз (енергозалежна запрограмована 
загибель клітин), нейродегенерація, пошкодження 
мієлінових оболонок, інші процеси ушкодження 
та загибелі клітин, які розпочинаються оксидант-
ним стресом, надлишком іонів кальцію в клітинах, 
дисбалансом нейротрансмітерів. Оксидантний 
стрес, який призводить до гіперпродукції вільних 
радикалів і деструкції мембран, пов’язаний з акти-
вацією фосфоліпазного гідролізу, відіграє важливу 
роль у патогенетичних механізмах ішемії мозку. 
Головним фактором, який спричиняє ураження мі-
тохондріальних, плазматичних, мікросомальних 
мембран, є гідроксильний радикал ОН. Підвищення 
продукції вільних радикалів, арахідонової кислоти 
є однією з причин спазму судин і зриву механіз-
мів авторегуляції, а також зумовлює післяішеміч-
ний набряк через дезінтеграцію нейронів і пошко-
дження мембранних насосів. При ішемії внаслідок 
енерго дефіциту знижується активність ферментів 
антиоксидантної системи: супероксиддисмутази, 
каталази, глутатіонпероксидази. Одночасно зменшу-
ється кількість усіх водо- та жиророзчинних анти-
оксидантів. У результаті цих патологічних процесів 
у головному мозку виникають порушення корково- 
стріарних і корково-стовбурових зв’язків, які й зу-
мовлюють клінічні прояви ДЕ у вигляді суб’єктивної 
й об’єктивної симптоматики [16-19].

У  ході тривалих досліджень науковці встано-
вили, що в процесі розвитку та прогресування зга-
даних патологічних станів формується надзвичайно 
складний комплекс деструктивних змін у судин-
ній стінці, котрий призводить до стенозу судин, 
зміни їхньої еластичності, навіть облітерації. Дрібні 
судини страждають швидше («хвороба дрібних 
судин»), порушується трофіка мозкової тканини, 
а також швидше погіршується кровообіг у перфо-
рантних артеріях, що спричиняє утворення глибин-
них (лакунарних) інфарктів мозку [21].

Особливо характерним є ушкодження перивентри-
кулярної, субкортикальної білої речовини в стовбурі 
головного мозку –  лейкоареоз, який являє собою 
зону демієлінізації, ушкодження клітин олігодендро-
глії, апоптозу, атрофії кори. Поряд із множинними 
дрібно вогнищевими змінами спостерігаються й ди-
фузні зміни мозку (персистентний набряк, деструк-
ція мієлінових волокон, спонгіоз тощо) [17, 18, 21].

Клініко-нейровізуалізаційні зіставлення 
при хронічній ішемії головного мозку

В основі клінічних проявів доінсультних стадій 
ЦВЗ, до яких відносять початкові прояви недостат-
ності мозкового кровообігу та ранні форми ДЕ, ле-
жить недостатнє гемодинамічне забезпечення підви-
щеної функціональної активності мозку, що можна 
пояснити неефективністю компенсаторно-присто-
сувальних реакцій [4, 5, 14].

Зважаючи на клінічні прояви, розрізняють три 
стадії ДЕ. На I стадії хворі скаржаться на головний 

біль, який має стискальний характер і локалізу-
ється в лобно-скроневій або потиличній ділянці, 
запаморочення, шум у голові, зниження пам’яті 
(непрофесійної) та працездатності. Хворі незібрані, 
дратівливі, спостерігається сльозливість, настрій 
пригнічений, їм важко переключитися з одного 
виду діяльності на інший. У неврологічному ста-
тусі може бути анізорефлексія, дискоординаторні 
зміни, деякі окорухові зміни, синдром орального 
автоматизму, астенічний синдром, слабкі інтелекту-
ально-мнестичні розлади. При ультразвуковій доп-
лерографії судин голови та шиї (УЗДГ) –  стенозу-
вальні процеси, на очному дні –  ангіопатія сітківки. 
На  КТ/МРТ головного мозку виявляють невиражене 
збільшення лікворних просторів, дрібновогнищеві 
зміни мозку. Віддиференціювати цю стадію ДЕ від 
початкових проявів дають змогу окремі симптоми 
органічного ураження мозку та стійкість суб’єктив-
них порушень, які не зникають після відпочинку. 
У цій стадії захворювання зазвичай іще не фор-
муються виражені неврологічні синдроми, крім 
астенічного. Астенічний стан за неврозів, на відміну 
від ДЕ, характеризується значною лабільністю та за-
лежністю від психогенних впливів.

На II стадії захворювання прогресує погіршення 
пам’яті, в тому числі професійної, звужується коло 
інтересів, страждає інтелект, змінюється особистість 
хворого. Спостерігаються тривожність, імпуль-
сивність, дисфорія, роздратованість, плаксивість. 
Характерна денна сонливість за поганого нічного 
сну. Якщо на  I  стадії працездатність переважно 
збережена, то на II –  значно знижена. Головні болі 
стійкіші, можуть бути пульсувального характеру. 
На II стадії ДЕ цефалгії частіше спостерігаються 
в другій половині дня. Головні болі, котрі трапля-
ються в ранкові години, пов’язані з порушенням 
венозного кровообігу внаслідок утруднення від-
току крові венозною системою голови. Запаморо-
чення має переважно несистемний характер і може 
супроводжуватися шумом у голові, рідше у вухах. 
Описані порушення можуть бути пов’язані з синд-
ромом дезінтеграції в лімбіко-гіпоталамо-ретику-
лярній системі мозку, що проявляється її дисфунк-
цією внаслідок недостатності кровообігу в зонах 
суміжного кровопостачання. Порівняно з I стадією 
захворювання підсилюються органічні неврологічні 
симптоми, збільшується їх кількість. Виникають 
легка дизартрія, патологічні рефлекси, аміостатичні 
симптоми: брадикінезія, в’язкість м’язового тонусу. 
При цьому вираженішою стає осередкова симпто-
матика у вигляді рефлексів орального автоматизму, 
координаторних і окорухових розладів, пірамід-
ної недостатності. Підтвердженням ДЕ вважають 
зміни в результатах нейропсихологічних тестів, які 
можуть свідчити про функціональні порушення 
в діяльності медіобазальних структур [4, 14].

На цій стадії вже можна виділити домінувальні 
неврологічні синдроми –  цефалічний, вестибуло- 
атактичний (вестибуло-стовбурово-мозочкового 
генезу), синдром пірамідної недостатності, гіпер-
тензивно-гіпокінетичний, психопатологічний, 
у структурі котрого спостерігаються емоційно-во-
льові та когнітивні порушення. При ДЕ II стадії з пе-
реважним ураженням вертебрально-базилярного 
басейну виникають пароксизмальні стани: дроп- 
атаки (раптові падіння без порушення свідомості), 
синкопальні пароксизми. На  УЗДГ –  зниження 
внутрішньо мозкового кровотоку, гемодинамічні 
стенози значні. На КТ/МРТ –  ознаки кортикальної- 
субкортикальної атрофії мозку, іноді незначний лей-
коареоз або поодинокі вогнища лакунарного ушко-
дження. Діагностична інформативність цих методів 
при ДЕ становить 80% [6, 14, 21].

На III стадії захворювання грубі дифузні зміни 
мозкової тканини зумовлюють не тільки зростання 
числа та вираженості органічних симптомів ура-
ження головного мозку та погіршення психічних 
порушень (аж до деменції), але й розвиток чітких 
неврологічних синдромів. Характерними є гострі 
порушення мозкового кровообігу. На цій стадії ДЕ 
обсяг скарг зменшується, що поєднується зі зни-
женням критичного ставлення хворих до свого 

стану. Зберігаються скарги на зниження пам’яті, 
нестійкість під час ходьби, шум у  голові, пору-
шення сну. Значно вираженішими стають об’єк-
тивні нев рологічні розлади у вигляді досить чітких 
вестибуло- атактичного, пірамідного, псевдобуль-
барного, підкіркового й інших синдромів, а також 
інтелектуально-мнестичні порушення. У деяких 
хворих розвивається деменція. Характер ходи –  
лобна атаксія або «апраксія ходи». У неврологіч-
ному статусі –  пірамідна недостатність, вестибуло- 
атактичні, псевдобульбарні розлади (дисфагії, 
дизартрії), епізоди натужного сміху/плачу, субкор-
тикальні знаки, аміостатичний синдром (гіпомімія, 
підвищена мускульна ригідність, олігобрадикіне-
зія), дементний синдром. Багато хворих втрачають 
здатність обслуговувати себе.

Отже, крім неврологічних розладів, облігатними 
клінічними ознаками ДЕ є когнітивні порушення: 
зниження уваги, концентрації, розумової праце-
здатності, порушення оперативної пам’яті й емо-
ційні розлади. Когнітивні й емоційні розлади при ДЕ 
зумовлені анатомо-фізіологічними особливостями 
церебральної дисциркуляції, особливо при АГ, у гли-
бинних відділах мозку, що призводить до виник-
нення феномену роз’єднання. Емоційні порушення 
не тільки поєднуються з когнітивними, але й спричи-
няють погіршення когнітивної сфери. На думку бага-
тьох авторів, емоційні порушення погіршують когні-
тивні розлади внаслідок підвищення рівня тривоги 
та пов’язаних із цим труднощів із зосередженістю, 
невпевненістю й очікуванням неприємностей. Слід 
зауважити, що когнітивні порушення в поєднанні 
з неврологічними органічними розладами станов-
лять основу клінічної картини ДЕ [16, 20, 21].

Об’єктивізація когнітивних та емоційних розладів 
у клінічній практиці може здійснюватися за допо-
могою шкал та опитувальників (mini-Cog, MMSE; 
шкала тривоги та депресії DASS-21, шкала Бека, тест 
Спілбергера –  Ханіна, GAD-7, PHQ-9 тощо).

Медична допомога хворим із хронічними іше-
мічними ураженнями головного мозку насамперед 
полягає в усуненні чи послабленні факторів ризику, 
тобто лікуванні основного судинного захворювання 
та коморбідних патологій (АГ, атеросклероз, цукро-
вий діабет, гіпо- та гіпертиреоз тощо), позбавленні 
від шкідливих звичок, формуванні прихильності 
до здорового способу життя. Для відновлення/по-
кращення церебрального кровотоку використову-
ють вазоактивні, зокрема ендотеліотропні, препа-
рати. Метаболізм в ураженій унаслідок дискреди-
тованого кровопостачання мозковій тканині можна 
покращити за допомогою ноотропної терапії, віта-
мінів групи В, РР, С тощо [14, 19, 22, 23]. Важливими 
залишаються немедикаментозні заходи –  дозована 
фізична активність і розумові навантаження.

Хронічні порушення церебрального крово-
обігу є поширеною й надзвичайно актуальною 
проблемою сучасності, що перебуває в ком-
петенції неврологів, однак є не менш важли-
вою в практиці лікарів первинної ланки. Саме 
сімейні лікарі першими стикаються зі скар-
гами пацієнтів, які є прямим відображенням 
хронічної ішемії головного мозку внаслідок 
АГ, атеро склерозу, ендокринної патології 
(цук рового діабету, гіпо- й гіпертиреозу) та їх 
поєднання. Тому бути обізнаним у питаннях 
етіопато генезу та клініко-параклінічних про-
явів хвороби, принципів медичної допомоги 
важливо для ефективного ведення пацієнта 
лікарями як первинного, так і спеціалізованого 
рівня. Плідна спів праця з іншими лікарями- 
спеціалістами (кардіологом, ендокринологом), 
а також своєчасне (найбільш раннє) застосу-
вання необхідних лікувально- профілактичних 
заходів, зокрема нейропротекторної терапії, 
поряд з антигіпертензивним, ліпідо- та цукро-
знижувальним лікуванням допоможуть запо-
бігти ускладненням і прогресуванню хроніч-
них проявів ЦВЗ.

Список літератури знаходиться в редакції. ЗУ
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Роль і місце Центроліну в сучасній 
церебропротекції: думка кардіолога

Цієї осені, 22-25 вересня, відбувся ХХІ Національний конгрес кардіологів України, що в умовах епідемії 
коронавірусу минув у новому для себе онлайн-форматі. На спеціалізованому сайті CardioHub учасники 
мали можливість не тільки обрати найцікавішу для них віртуальну залу, де проводилися пленарні 
засідання та лунали доповіді провідних спеціалістів, а й ознайомитися зі стендовими доповідями, 
відвідати виставку фармацевтичних компаній, поставити запитання спікерам.

Увагу учасників онлайн-конгресу 
привернула доповідь доктора ме-
дичних наук  Лариси  Анатоліївни 
 Міщенко (ННЦ «Інститут кардіології 
ім. М.Д. Стражеска» НАМН України, 
м. Київ) «Церебропротекція – це запо-
бігання інсульту й не тільки. Погляд 
кардіолога», що прозвучала в рамках 
пленарного засідання «Актуальні пи-
тання кардіоневрології».

Захворюваність на інсульт в Укра-
їні значно перевищує аналогічні по-
казники в низці західноєвропейських 
країн (Італії, Великій Британії, Іспанії, 
Франції). На думку епідеміологів, за-
хворюваність на  інсульт відображає 
якість контролю артеріальної гіпер-
тензії (АГ) у популяції. У нашій країні 
частка пацієнтів з ефективним контро-
лем артеріального тиску (АТ) становить 
лише 10-16%, тоді як у країнах Європи 
цей показник дорівнює 30-50%, у США 
та Канаді – 53 та 60% відповідно.

Тож основною метою вітчизняних 
кардіологів є покращення контролю 
АТ. Широкомасштабні дослідження 
та метааналізи довели, що зниження АТ 
запобігає розвитку серцево- судинних 
ускладнень. За  даними метааналізу 
123 досліджень (n=613 815), зниження 
систолічного АТ (САТ) на 10 мм рт. ст. 
супроводжується не тільки значним 
зменшенням ризику серцево-судинних 
ускладнень, ішемічної хвороби серця, 
летальності, серцевої недостатності, 
а  й  вірогідним зниженням ризику 
 інсульту на 27%.

Згідно з чинними європейськими ре-
комендаціями, нині цільовий рівень 
АТ становить ≤140/90 мм рт. ст. у всіх 
пацієнтів з АГ, а за доброї переноси-
мості лікування терапевтичною метою 
є зниження АТ до ≤130/80 мм рт. ст. 
у  більшості пацієнтів з  АГ. Дове-
дено, що рівень АТ ≤130/80 мм рт. ст. 
асоційований із вірогідним зменшен-
ням ризику серцево- судинних ката-
строф, ішемічної хвороби серця, сер-
цевої недостатності, інсульту та кардіо-
васкулярної смертності.

Стандартні схеми лікування АГ 
перед бачають застосування діурети-
ків, інгібіторів ангіотензинперетворю-
вального ферменту (ІАПФ), блокаторів 
рецепторів ренін-ангіотензину (БРА), 
блокаторів кальцієвих каналів (БКК) 
і β-блокаторів (ББ). Порівняння нейро-
протекторної здатності  препаратів 

 вищезазначених груп дало змогу вста-
новити,  що ББ поступаються всім 
іншим засобам першої лінії терапії АГ 
у протидії інсульту.

Сучасні рекомендації з лікування АГ 
передбачають призначення комбінова-
ної гіпотензивної терапії через її кращу 
здатність поліпшувати контроль АТ. 
Нині ініціальна терапія неускладне-
ної АГ полягає в призначенні подвійної 
комбінації ІАПФ/БРА та БКК/діуретик 
в одній таблетці. Другий крок передба-
чає використання потрійної комбінації 
ІАПФ/БРА з БКК і діуретиком. Третій 
крок полягає в застосуванні потрій-
ної комбінації (ІАПФ/БРА + БКК + ді-
уретик) зі спіронолактоном або іншим 
препаратом (α-блокатором, ББ). Такий 
підхід зумовлений значною доказовою 
базою, що підтверджує велику ефек-
тивність комбінованої терапії в покра-
щенні контролю АТ.

Безумовно, профілактика деменції 
значною мірою залежить від корек-
ції факторів ризику. Доведено, що АГ 
в осіб середнього віку, інсульт, цукро-
вий діабет, гіперхолестеринемія про-
вокують розвиток когнітивних пору-
шень. Одним із  найбільш значущих 
факторів ризику деменції визнана АГ 
в осіб середнього віку: за даними ос-
таннього метааналізу 209 досліджень, 
АГ у  представників цієї вікової ко-
горти асоціюється зі зростанням ри-
зику когнітивних розладів у 1,2-1,5 раза. 
Ризик зростає, починаючи з рівня САТ 
130 мм рт. ст. Зміни діастолічного АТ 
(ДАТ) також відіграють значну роль 
у  розвитку когнітивних порушень. 
У  цьому самому метааналізі дове-
дено, що високий САТ і низький ДАТ 
у пацієнтів похилого віку, підвищена 
варіабельність АТ, ортостатична гіпо-
тензія асоціюються з підвищеним ри-
зиком когнітивних порушень.

Ще одним відомим фактором ризику 
деменції є фібриляція передсердь (ФП). 
Зроблено припущення,  що застосу-
вання антикоагулянтів може знизити 
ймовірність виникнення когнітивного 
дисбалансу, але з цього приводу отри-
мано дуже суперечливі дані. Водночас 
автори масштабного корейського до-
слідження (n=171 228) стверджують, що 
зниження АТ у пацієнтів із ФП асоці-
йоване зі зменшенням ризику демен-
ції. В іншому метааналізі 12 рандомі-
зованих контрольованих досліджень 

(РКД), у яких взяли участь хворі на АГ 
(n=92 135) із  вихідним середнім АТ 
154/83 мм рт. ст., досліджували вплив 
АТ на розвиток когнітивних порушень 
і деменції. Встановлено, що застосу-
вання антигіпертензивних препара-
тів дає змогу знизити ризик деменції 
чи погіршення когнітивної функції від 
7,5 до 7% (відношення ризиків (ВР) 0,93; 
95% довірчий інтервал  0,88-0,98) порів-
няно з контролем.

На ймовірність розвитку деменції 
впливає також спосіб життя: ожиріння 
(ВР 1,42) та куріння (ВР 2,2) провоку-
ють появу когнітивного дисонансу, тоді 
як фізична активність (ВР 0,72), ужи-
вання помірних доз алкоголю (ВР 0,74) 
та високий когнітивний резерв (ВР 0,54) 
знижують імовірність порушення 
мнестич них функцій.

Існують дані, котрі заохочують 
до  більшого зниження АТ з  метою 
нейро протекції. За  даними дослі-
дження SPRINT MIND (n=9361), ін-
тенсивний контроль АТ не погіршує 
когнітивну функцію в пацієнтів з АГ. 
При САТ у межах 120-140 мм рт.  ст. 
ризик розвитку деменції підвищується 
у 8,6 раза, проте за умови зниження 
рівня САТ <120 мм рт. ст. цей показник 
зростає тільки в 7,2 раза. Високий САТ 
асоційований зі значною вірогід ністю 
когнітивного зниження порівняно 
з рівнем <120 мм рт. ст. (ризик зростає 
у 18,3 та 14,6 раза відповідно).

Наступне важливе питання: який 
саме антигіпертензивний препа-
рат має найбільші нейропротекторні 
влас тивості? Висловлювалося припу-
щення, що корекція гіперхолестери-
немії дасть змогу запобігти розвитку 
деменції, але ця гіпотеза не підтвер-
джена результатами РКД. Неефек-
тивність статинів у протидії деменції 
та хворобі Альц геймера зафіксована 
в  дослідженнях HPS (симвастатин 
vs плацебо), PROSPER (правастатин 
vs плацебо), LEADe (аторвастатин vs 
плацебо). Резуль тати випробування 
FOURIER підтверджують відсутність 
впливу статинів на когнітивну функцію 
навіть за вираженого зниження вмісту 
холестерину ліпопротеїнів низької 
щільності в сироватці крові. Зазначені 
дослідження довели неможливість без-
посереднього запобігання деменції, по-
кращення когнітивних функцій за до-
помогою статинів порівняно з  плацебо. 

 Водночас застосування статинів асоці-
йоване зі зниженням ризику інсульту, 
тому їх призначення опосередковано 
може сприяти профілактиці пост-
інсультної деменції.

Доповідачка представила власні дані 
щодо можливості сучасної церебро-
протекції за допомогою холіну альфос-
церату. У  дослідженні використову-
вали препарат  Центролін (ПАТ НВЦ 
« Борщагівський ХФЗ»), в  одній ам-
пулі котрого міститься 1000 мг холіну 
альфосцерату. Центролін призначали 
пацієнтам із  гіпертонічною хворо-
бою I-III ст. (середній вік – 65,3 року; 
82,5% – жінки) з помірною когнітивною 
дисфункцією, котрі отримували стан-
дартну комбіновану антигіпертензивну 
терапію. Курс лікування  Центроліном 
передбачав повільне внутрішньовенне 
введення 4 мл (1000 мг) холіну альфос-
церату на добу протягом 7 днів із на-
ступним внутрішньом’язовим застосу-
ванням без зміни дозування (4 мл/добу) 
впродовж 8 днів. Когнітивну функцію 
оцінювали на початку та наприкінці 
дослідження за  допомогою шкали 
МоСА, таблиць Шульте. Призначення 
холіну альфосцерату ( Центролін) спри-
яло зростанню показників за  шка-
лою МоСА з 22,5 до 27,3 бала (р<0,05) 
порівняно з  контрольною групою 
(з 22,2 до 24,2 бала; p>0,05). Додаткове 
призначення  Центроліну до  комбі-
нованої антигіпертензивної терапії 
супроводжувалося зростанням кіль-
кості використовуваних слів при ус-
ному мовленні, покращенням орієн-
тації в  просторі та  зорового сприй-
няття, підвищенням уваги та здатності 
до повторювання інформації. Протягом 
15-денного курсу лікування препара-
том   Центролін пацієнти відзначили 
зменшення кількості епізодів головного 
болю та підвищення працездатності.

Отже, за пору кою за побі-
гання деменції є здоровий спо-
сіб життя, ефективний контроль 
рівня АТ, статинотерапія. Додат-
ковою можливістю зниження 
ризику деменції та нівелювання 
когнітивних порушень є при-
значення холіну альфосцерату 
(Центроліну).

Підготувала Тетяна Можина ЗУ





36

МІЖДИСЦИПЛІНАРНІ ПРОБЛЕМИ
ЕКСПЕРТНА ДУМКА

№ 18 (487) • Вересень 2020 р.

І.І. Князькова

І.І. Князькова, д.м.н., професор, завідувачка кафедри клінічної фармакології і внутрішньої медицини 
Харківського національного медичного університету

Серцево-судинні захворювання та цукровий діабет:  
роль препаратів магнію в боротьбі  

з хворобами цивілізації

Роль магнію в організмі людини 
та прояви його дефіциту

Магній – один із найважливіших макроеле-
ментів для нормальної життєдіяльності різних 
тканин, органів і систем людини; він є кофак-
тором для понад 300 метаболічних реакцій 
в організмі, відіграє важливу роль в утворенні 
та зберіганні клітинної енергії, синтезі ДНК, 
РНК, білків. Магній – фізіологічний антагоніст 
кальцію й один із ключових гравців у проце-
сах поляризації клітинних мембран, спонтан-
ної електричної активності нервової тканини 
та провідної системи серця. Цей мікроелемент 
посилює ендотелій-залежну вазодилатацію, має 
антикоагулянтні й антитромбоцитарні власти-
вості, покращує метаболізм глюкози та ліпідів, 
модулює запалення й окислювальні процеси, 
тому не дивно, що його дефіцит бере участь у па-
тофізіології АГ, ЦД 2 типу, дисліпідемії, метабо-
лічного синдрому (МС), ІХС та інших ССЗ.

Дефі ц и т ма г ні ю д у же розповс юд же-
ний у всьому світі. За даними дослідження 
NHANES (2005-2006), майже половина до-
рослих американців споживають недостатню 

кількість магнію з  їжею та водою. У Німеч-
чині середня поширеність недостатності маг-
нію, за результатами епідеміологічного до-
слідження H. Schimatschek і Р. Rempis (2001), 
становила 14,5%. Є всі підстави вважати, що 
й в Україні ситуація не є кращою.

Доказова база ефективності 
пероральних препаратів  

магнію в лікуванні пацієнтів 
із ССЗ та ЦД 2 типу

Вивченню ролі дефіциту магнію в розвитку 
ССЗ та ЦД 2 типу, а також прийому магнію 
в їх первинній і вторинній профілактиці було 
присвячено чимало робіт. Це дало змогу про-
вести низку метааналізів, які стисло розгля-
немо в цій статті.

Серцево-судинна захворюваність 
і смертність

До метааналізу X. Qu та співавт. (2013) було 
включено 19 проспективних когортних дослі-
джень із вивчення зв’язку рівня споживання 
магнію з  їжею та/або концентрації магнію 

в сироватці крові з ризиком серцево-судин-
них подій (n=532 979). Відносний ризик (ВР) 
таких подій для найвищої та найнижчої ка-
тегорій споживання магнію та його концен-
трації в сироватці крові становив 0,85 (95% ДІ 
0,78-0,92) та 0,77 (95% ДІ 0,66-0,87) відповідно.

Дещо пізніший метааналіз X. Fang і співавт. 
(2016) включив 40 проспективних когортних 
досліджень за участю понад 1 млн пацієнтів. 
Установлено, що збільшення дієтичного спо-
живання магнію на кожні 100 мг/добу було 
пов’язане зі зниженням ризику серцевої не-
достатності на 22% (ВР 0,78; 95% ДІ  0,69-0,89), 
інсульту – на 7% (ВР 0,93; 95% ДІ  0,89-0,97), 
а також рівня загальної смертності – на 10% 
(ВР 0,90; 95% ДІ  0,81-0,99).

Нарешті, найсвіжіший метааналіз L. Zhao 
та співавт. (2019), що включив 18 проспектив-
них когортних досліджень із 544 581 учасником 
і 22 658 випадками ССЗ, показав зниження ри-
зику розвитку всіх ССЗ на 36% для осіб із від-
носно нормальним рівнем магнію в сироватці 
крові порівняно з пацієнтами з найнижчим 
рівнем (ВР 0,64; 95% ДІ 0,51-0,80).

Артеріальна гіпертензія
Метааналіз X. Zhang і  співавт. (2016) 

34 рандомізованих подвійних сліпих пла-
цебо-контрольованих досліджень за участю 
2028 пацієнтів показав, що додатковий при-
йом магнію середньою дозою 368  мг/добу 
та за середньої тривалості застосування 3 міс 
істотно знижує систолічний (-2,00 мм рт. ст.; 
95%  Д І 0 ,43 -3, 58)  і   д іас тол іч н и й АТ 
(-1,78 мм рт. ст.; 95% ДІ 0,73-2,82).

Ще один метааналіз був проведений 
D.T. Dibaba та співавт. (2017) і вивчав вплив 
добавок магнію на АТ в осіб з інсулінорезис-
тентністю, переддіабетом або неінфекцій-
ними хронічними захворюваннями; до нього 
було включено 11 рандомізованих контро-
льованих досліджень (n=543). У пацієнтів, 
які отримували магній, відзначали зниження 
систолічного АТ на 4,18 мм рт. ст. і діастоліч-
ного – на 2,27 мм рт. ст.

Ішемічна хвороба серця
У вже згаданому раніше метааналізі L. Zhao 

та співавт. (2019) було показано зниження ри-
зику розвитку ІХС на 30% для осіб із відносно 
нормальним рівнем магнію в сироватці крові 
порівняно з пацієнтами з найнижчим рівнем 
(ВР 0,70; 95% ДІ 0,57-0,85).

Цукровий діабет 2 типу 
та метаболічний синдром

Метааналіз X. Fang і співавт. (2016) пока-
зав, що збільшення дієтичного споживання 
магнію на  кожні 100  мг/добу асоціюється 
зі зниженням ризику розвитку ЦД 2 типу 
на 19% (ВР 0,81; 95% ДІ 0,77-0,86).

У метааналізі H. Verma та співавт. (2017) 
вивчався вплив добавок магнію на серцево- 
судинні фактори ризику в пацієнтів із ЦД 
2  типу. Прийом магнію зумовлював іс-
тотне покращення рівня глюкози в плазмі 
натще (-4,641  мг/дл; 95% ДІ від -7,602 
до -1,680; р=0,002), ліпопротеїнів високої 
щільності (+3,197 мг/дл; 95% ДІ 1,455-4,938; 
р<0,001), ліпопротеїнів низької щільності 
(-10,668 мг/дл; 95% ДІ від -19,108 до -2,228; 
р=0,013), тригліцеридів (-15,323  мг/дл; 
95% ДІ від -28,821 до -1,826; р=0,026) та си-
столічного АТ (-3,056  мм  рт.  ст.; 95%  ДІ 
від -5,509 до -0,603; р=0,015).

Sarrafzadegan і  співавт. (2016) у  своєму 
метааналізі, який включив 17 публікацій, 

 показали, що вище споживання магнію пов’я-
зане з меншим ризиком розвитку МС (ВР 0,73; 
95% ДІ 0,62-0,86; р<0,001).

У метааналізі L.E. Simental-Mendía та спів-
авт. (2016) було показано достовірний 
вплив добавки магнію на індекс HOMA-IR 
(ЗМЗ -0,67; 95% ДІ від -1,20 до -0,14; р=0,013).

Ендотеліальна дисфункція
B. Marques і співавт. (2020) провели мета-

аналіз для вивчення впливу магнію на функ-
цію ендотелію судин. У субгруповому аналізі 
дослідники довели здатність пероральних 
добавок магнію суттєво покращувати ін-
дуковану потоком дилатацію судин при їх 
прийомі довше 6 міс в осіб віком >50 років 
або з індексом маси тіла ≥25 кг/м2, а також 
у пацієнтів із ССЗ.

Магнерот® у вторинній профілактиці ССЗ
Метааналіз Yu. Torshin і  співавт. (2015) 

включив 19 рандомізованих клінічних ви-
пробувань оротату магнію ( Магнерот®), 
який застосовували у хворих із серцевою 
патологією. Було встановлено тісний зв’я-
зок між прийомом препарату та зниженням 
ризику таких захворювань і патологічних 
станів, як  гіпомагніємія (ВР  0,06; 95%  ДІ 
 0,04-0,09; p<0,001), непереносимість фізич-
них навантажень (ВР 0,41; 95% ДІ  0,27-0,62; 
p<0,001), дизавтономія (ВР  0,08; 95%  ДІ 
 0,04-0,14; p<0,001), ранковий головний біль 
(ВР 0,16; 95% ДІ  0,09-0,29; p<0,001), головний 
біль напруження (ВР 0,16; 95% ДІ  0,09-0,27; 
p<0,001), запаморочення (ВР  0,28; 95%  ДІ 
 0,15-0,50; p<0,001), пролапс мітрального 
клапана першого ступеня (ВР 0,05; 95% ДІ 
 0,03-0,09; p<0,001), регургітація першого сту-
пеня (ВР 0,29; 95% ДІ 0,14-0,60; p=0,0075), 
надшлуночкове (ВР 0,30; 95% ДІ 0,21-0,44; 
p<0,001) та шлуночкове передчасне скоро-
чення (ВР 0,48; 95% ДІ 0,30-0,76; р=0,019), 
пароксизмальна суправентрикулярна тахі-
кардія (ВР 0,28; 95% ДІ 0,15-0,50; p=0,0002) 
й АГ (ВР 0,32; 95% ДІ 0,17-0,58; р=0,0027).

У чому переваги магнієвої солі 
оротової кислоти?

Серед пероральних препаратів магнію 
вартий уваги  Магнерот® («Вьорваг Фарма», 
Німеччина) – магнієва сіль оротової кис-
лоти, що має кілька суттєвих переваг порів-
няно з іншими сполуками магнію.

По-перше, відомо, що іони різних мінералів 
демонструють значно вищу біодоступність 
у вигляді солей оротової кислоти; не є винят-
ком і магній.

По-друге, оротова кислота має власну ме-
таболічну (анаболічну) активність.

По-третє, магнію оротат, на відміну від 
інших солей магнію, не має проблем із пе-
реносимістю. Варто згадати,  що в  дослі-
дженні V. Pfa�enrath і співавт. (1996) суль-
фат магнію, котрий було призначено з метою 
профілактики мігрені, спричиняв діарею 
майже в половини пацієнтів основної групи. 
Зрозуміло, що з такою частотою небажаних 
ефектів годі й сподіватися на хороший комп-
лаєнс та ефективність. Магнієва сіль орото-
вої кислоти є слаборозчинною у воді, тому 
практично не має послаблювальної дії при 
пероральному прийомі.

Магнерот® – препарат відомого європей-
ського виробника, що гарантує його ста-
більну якість; він використовується в клі-
нічній практиці вже кілька десятиліть 
і накопичив потужну доказову базу ефек-
тивності та безпеки.

Цукровий діабет (ЦД) 2 типу, артеріальна гіпертензія (АГ), атеросклероз, ішемічна хвороба серця (ІХС) 
належать до т. зв. хвороб цивілізації – захворювань, що найпоширеніші в індустріальних країнах і так 
чи інакше пов’язані з досягненнями науково-технічного прогресу. Ці здобутки зробили життя людини 
зручнішим, але суттєво підвищили ризики для здоров’я. При веденні пацієнтів із хворобами цивілізації 
важливо пам’ятати не лише про модифікацію способу життя, а й про корекцію дефіциту мікронутрієнтів 
як частого наслідку сучасних умов існування людини. У фокусі цієї статті – роль дефіциту магнію 
в патогенезі серцево-судинних захворювань (ССЗ) і ЦД 2 типу.

ЗУ
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Згідно з класифікацією DSM-5 (Діа-
гностичний і  статистичний посібник 
із психічних розладів 5-го перегляду), 
термін «парафілія» означає будь-який 
інтенсивний і стійкий сексуальний ін-
терес, окрім сексуального інтересу 
до генітальної стимуляції чи підготов-
чої ласки, з фенотипово нормальними, 
фізично зрілими партнерами (за умови 
їхньої згоди) [2].

Порівняно з  DSM-4 нововведення 
DSM-5 – це нове чітке розмежування між 
парафілією та  парафільним розладом. 
Пара філія – це необхідна, але недостатня 
умова наявності парафільного розладу; 
вона сама по собі не обов’язково виправ-
довує й не потребує клінічного втручання. 
Концепція полягала в тому, що фактично 
це не є психічним розладом [2]. Невдовзі 
після оприлюднення було дещо змінено: 
парафільний інтерес може бути неінтен-
сивним, але включає будь-який сексуаль-
ний інтерес (більший або рівний нормо-
фільним сексуальним інтересам) [2].

Усі діагнози спектра парафілії містять 
щонайменше два критерії. Критерій А 
визначає якісний ї ї  характер, крите-
рій В – стрес, погіршення самопочуття 
чи  шкоду для інших [3]. Отже, згідно 
з критерієм B парафілія має спричиняти 
стрес або порушення самопочуття для 
того, щоби трактувати її як парафіль-
ний розлад. У попередніх виданнях DSM 
не було чітких вказівок для визначення 
парафілії чи діагнозу психічного розладу. 
У DSM-5 задоволення критерію А тепер 
вказує на те, що в людини є парафілія, але 
не обов’язково в цієї особи може спосте-
рігатися психічний розлад. Критерій А 
довільно визначає тривалість парафі-
лії – 6 міс. Утім, 6 міс слід розуміти як за-
гальну інструкцію, а не суворий поріг для 
встановлення діагнозу [3].

Вищенаведене визначення зустріло 
чимало критики, що висвітлено в статті 
Charles Moser (DSM-5, paraphilias, and the 
paraphilic disorders: confusion reigns) [3]. 
Нове визначення парафілії включає 
людей, які мають фантазії зґвалтування 
(поширені серед чоловіків і  жінок; 
за визначенням – «неконсенсусні»), ін-
терес до партнерів із поголеним лобком 
(не фенотипово нормальним), а також 
до транс гендерних партнерів (не фено-
типово нормальних), віддають перевагу 
анальному статевому акту (негенітальна 
стимуляція) чи  стимуляції геніталій 
партнера перорально без взаємних (не-
підготовчих) ласк.

Слід зазначити, що більшість людей 
із  парафілією проявляють і  звичні 

 нормофільні інтереси. Також нове визна-
чення парафільного розладу не відповідає 
критеріям визначення психічного роз-
ладу, запропонованого в DSM-5.

У своїй роботі ми керувалися визначен-
ням і критеріями парафілії та парафіль-
ного розладу згідно з DSM-5, які наведено 
в таблиці 1.

Частими асоціаціями є зловживання 
алкоголем/наркотиками, проблеми з фор-
муванням сексуальних відносин, соці-
альних взаємовідносин, рідко – розлад 
особистості.

Серед парафільних розладів можна 
виокремити [4]:

у контексті законності:
  кримінальні (втамовування сексу-
альної потреби без згоди партнера);

  некримінальні;
у контексті добровільної згоди:

  примусові (садизм/мазохізм/БДСМ);
  непримусові (ексгібіціонізм).

За тяжкістю розрізняють:
  м’яку парафілію (нестандартна, 
дивна поведінка) – контрольована; 
радше схильність до чогось, а не не-
обхідність;

  помірну парафілію – можлива ерек-
тильна дисфункція за  відсутності 
специфічного джерела збудження;

  тяжку парафілію – неконтрольована; 
відсутність збудження без специфіч-
ного об’єкта, значне порушення соці-
ального життя (табл. 2).

Згідно з даними DSM-5, парафільні роз-
лади часто корелюють із певними психіч-
ними порушеннями (табл. 3).

Матеріали та методи
Метою було дослідити зв’язок між 

сексуальними перверсіями та тривогою 
чи депресією в популяції Закарпатської 
області, а також дізнатися, чи є законо-
мірність між парафіліями та психічними 
розладами в жителів Закарпаття.

Було анонімно опитано 260 респонден-
тів віком від 20 до 50 років (81 особа – 
чоло віки та 179 – жінки). Вікова структура 
становила: 20-30 років – 208 респондентів; 
30-50 років – 52 респонденти.

Для визначення рівня тривоги/депресії 
використовувалася шкала Бека. Показник 
за кожною категорією розраховується 
так: кожен пункт шкали оцінюється від 
0 до 3 відповідно до наростання тяжкості 
симптому. Сумарний бал становить від 
0 до 63 і знижується відповідно до поліп-
шення стану.

Результати тесту інтерпретуються так:
• 0­13 – варіації, котрі вважаються нор-

мою;

Сексуальні перверсії (парафілії) залишаються дуже суперечливим питанням, оскільки їх часто здебільшого 
розглядають як соціальне явище; натомість слід насамперед звернути увагу на їхнє клінічне значення. 
Історія людства доводить, що речі, котрі колись вважалися звичними ритуальними обрядами, згодом стали 
неприйнятними для суспільства. Відомі й протилежні випадки – те, що раніше вважалося девіантними 
формами статевого акту, нині ми сприймаємо як повсякденність. Не існує чітких меж для соціальної 
норми, адже завжди залишається певна сіра зона, в якій переважна кількість осіб демонструє більший 
або менший ступінь перверсії, котру можна дозволити розкрити (іноді непомітними чи нешкідливими для 
себе способами) [1].

Таблиця 1. Критерії парафілії та парафільного розладу за DSM-5
Особисті почуття (критерій в): Сексуальна поведінка може включати:

внутрішній конфлікт, неспокій через  
власні фантазії

збудження, що провокується нетиповими предметами  
(неживі предмети, тварини, явища, приміром вогонь)

недостатньо тільки неспокою через  
осуд соціуму

збудження при власному стражданні чи приниженні 
сексуального партнера

потребу в примусі сексуального партнера без його/ї ї згоди 
для отримання сексуального задоволення

Таблиця 2. Характеристика парафільних розладів
Атипова сексуальна поведінка / м’яка парафілія Помірна чи тяжка парафілія / парафільний розлад

Досить часта Рідкісна
Не впливає на відносини, роботу, соціальне життя, 
відносини із законом

Впливає на відносини, роботу, соціальне життя,  
відносини із законом

Не впливає на сексуальну функцію Впливає на сексуальну функцію
Типове домінування/підкорення Типовий садизм/мазохізм/БДСМ

Таблиця 3. Кореляція парафільних розладів із психічними порушеннями
Коморбідні патології Кількість випадків протягом життя, %

Великий депресивний розлад 30-56

Біполярний розлад 42-52

Дистимія 28-70

Генералізований тривожний розлад 12

Панічний розлад 24

Синдром дефіциту уваги, гіперактивність 7-77

Зловживання алкоголем 10-55

Соціальна фобія 13-53

Рис. 1. Структура тривоги та депресії (загальна популяція)

Рис. 2. Структура задоволення (загальна популяція)

М.М. Орос, д.м.н., завідувач кафедри неврології, нейрохірургії та психіатрії, 
Р.Ю. Яцинин, асистент кафедри, ДВНЗ «Ужгородський національний університет»
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• 14­19 – легка депресія/тривога;
• 20­28 – помірна депресія/тривога;
• 29­63 – тяжка депресія/тривога.
Водночас визнача лася на явність 

таких типів перверсій: анальний секс; 
оральний секс; мастурбація; мазохізм; 
садизм; ексгібіціонізм; гомосексуалізм; 
груповий секс.

Додатково встановлювалася схиль-
ність до вживання алкоголю, наркотиків 
і куріння.

Результати
Зважаючи на результати дослідження 

(рис.  1-4), можна стверджувати,  що 
схильність до сексуальних перверсій 
чітко притаманна жінкам із  вираже-
ним тривожним розладом. Водночас 
у  чоловіків із  таким самим вираже-
ним тривожним розладом  схильність 

до  сексуальних перверсій є значно мен-
шою. Лише 1 респондент не мав ознак 
тривоги чи  депресі ї .  Респондентів 
із комбінацією цих двох розладів налі-
чувалося 149.

Загальна вибірка становила 260 опи-
таних пацієнтів. Серед них респон-
денти з  тривожним розладом – 168, 

 респонденти без тривожного розладу – 
92, респонденти з депресивним розла-
дом – 256, респонденти без депресив-
ного розладу чи з легким депресивним 
розладом – 4, респонденти без ознак 
тривоги чи депресії – 1, респонденти 
з комбінацією тривожного та депресив-
ного розладу – 149.

Тривога

Частка сексуальних перверсій у паці-
єнтів без тривожного розладу чи з три-
вожним розла дом легкого ст у пеня 
(менш ніж 15) – 1,76% (загальна кіль-
кість респондентів – 176). Частка сек-
суальних перверсій у пацієнтів із ви-
раженим тривожним розладом – 11,11% 
(загальна кількість респондентів – 27). 
Жінки: частка сексуальних перверсій 
у  пацієнтів без тривожного розладу 
чи з тривожним розладом легкого сту-
пеня (менш ніж 15) – 2,56% (загальна 
кількість респондентів – 117). Частка 
сексуальних перверсій у пацієнтів із ви-
раженим тривожним розладом – 12% 
(загальна кількість респондентів – 25). 
Чоловіки: частка сексуальних первер-
сій у  пацієнтів без тривожного роз-
ладу чи з тривожним розладом легкого 
ступеня (менш ніж 15) – 0% (загальна 
кількість респондентів – 62). Частка сек-
суальних перверсій у пацієнтів із вира-
женим тривожним розладом – 0% (за-
гальна кількість респондентів – 2).

Список літератури знаходиться в редакції.

Рис. 3. Кореляція між ступенем вираженості 
тривоги та рівнем гедонізму  

в загальній популяції

Примітки: значення R становить 0,0219; значення 
р – 0,725238. Результат не є статистично значущим 
за р<0,05. Кореляції між ступенем вираженості тривоги 
та рівнем задоволення не виявлено.

Рис. 4. Структура розподілу вираженості тривоги залежно від статі

Висновки

Незважаючи на видиме зростання кількості випадків парафілій при тривожному розладі в жінок, результат усе 
ще не є статистично значущим. Це дає можливість стверджувати, що м’які форми парафілії є типовими для популяції 
та не можуть вважатися ознаками тривожного розладу (їх не можна трактувати як симптом тривоги чи спробу суб-
лімації своїх внутрішніх переживань). Також не можна стверджувати, що нереалізовані бажання асоційовані з під-
вищенням рівня тривоги, тобто наявність сексуальних перверсій не корелює з виникненням тривожно-депресивної 
симптоматики. У будь-якому разі це питання потребує подальшого дослідження.
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Продовження. Початок на стор. 37.

НОВИНИ МОЗ
Робоча група при МОз розробила проєкт Концепції розвитку 
електронної охорони здоров’я
Робоча група при Міністерстві охорони здоров’я (МОЗ) України розробила про-

єкт Концепції розвитку електронної охорони здоров’я, що сприятиме розвитку 
eHealth. Про це повідомив заступник міністра охорони здоров’я України з питань 
цифрового розвитку, цифрових трансформацій і цифровізації Ярослав Кучер: «Нами 
було визначено низку стратегічно важливих цілей для розвитку охорони здоров’я 
та, зокрема, вдосконалення роботи eHealth. Однією з таких важливих цілей було 
розробити та затвердити Концепцію розвитку електронної охорони здоров’я».
Під час роботи над концепцією було опрацьовано всі критичні точки, зібрано 

пропозиції та зауваження від членів робочої групи, органів влади, представників 
громадськості, бізнесу, міжнародних організацій та інших зацікавлених сторін.
«Концепція покладе початок не лише подальшим удосконаленням у сфері розвитку 

eHealth, розробленню інших нормативно-правових актів, які мають регулювати сферу, 
а й установить прозорі правила гри для медичних інформаційних систем й інших 
учасників, які прагнуть долучитися до цього ринку», –  підкреслив Я. Кучер.
Раніше МОЗ було запущено в дію оновлену комплексну систему послуг 

 еМалятко, котра дасть змогу батькам новонароджених дітей отримувати дев’ять 
державних послуг в особистому кабінеті на порталі «Дія».

НСзу повторно надішле сімейним лікарям стандарти  
лікування COVID-19
Міністр охорони здоров’я дав доручення Національній службі здоров’я України 

(НСЗУ) в стислі терміни надіслати повторно сімейним лікарям стандарт надання 
медичної допомоги пацієнтам із COVID-19 і протокол лікування.
«Закликаю лікарів дотримуватися стандарту лікування пацієнтів із корона-

вірусною хворобою. Він зроблений у дуже зручному форматі й розміщений 
на сайті МОЗ, –  звернувся до медичної спільноти М. Степанов під час щоденного 
брифінгу в МОЗ. –  Це дуже важливо, адже, на жаль, часто пацієнтам із підозрою 
на коронавірусну хворобу сімейні лікарі починають призначати відразу декілька 
антибіотиків. Цього категорично не можна робити».
Міністр також подякував сімейним лікарям за роботу в умовах величез-

ного навантаження, що виникло через велику кількість звернень. М. Степанов 

 наголосив, що виплати надбавок медикам за роботу з хворими на COVID-19 
відбуваються в повному обсязі, за винятком поодиноких випадків. Станом 
на 12 жовтня 1514 медичних закладів отримали виплати за вересень на загальну 
суму 1 млрд 300 млн грн.

від початку епідемії МОз збільшило кількість ліжок для пацієнтів 
із COVID-19 із 12 тис. до 37 тис., а кількість ПЛР тестів –  із 200 до 35 тис.
За пів року МОЗ утричі збільшило кількість ліжок у лікарнях, визначених для 

лікування хворих на COVID-19, а також збільшило кількість тестувань мето-
дом ПЛР із 200 до 35 тис. на добу. «На початку епідемії ми отримали повністю 
зруйновану систему лабораторних центрів. Це стосувалося й обладнання, 
й дефіциту спеціалістів, яких просто звільнили. Ми робили 200 тестів на добу. 
МОЗ відкрито заявило про цю ситуацію та проінформувало щодо того, як на-
рощувати потужності. Нам було потрібно закупити обладнання, облаштувати 
приміщення та підготувати спеціалістів. Ми поставили собі за мету збільшити 
кількість тестів до 30 тис. на кінець вересня. Нині ми робимо 32-35 тис. тестів 
на добу. Тепер готуємося до грудня збільшити цю кількість до 50 тис.», –  
 зазначив М. Степанов.
Міністр охорони здоров’я повідомив, що за кілька місяців роботи міністерству 

вдалося втричі збільшити кількість ліжок для прийому пацієнтів із діагнозом 
коронавірусної хвороби: «МОЗ щоранку об’єктивно інформує суспільство стосовно 
ситуації в країні. Це стосується й інформації щодо заповненості ліжок. Ми чесно 
говоримо про кількість ліжок. Я про це особисто комунікую вже 5 міс. Починали 
у квітні з того, що в нас для пацієнтів із COVID-19 було готово лише 12 тис. ліжок. 
Нині це 37 тис. ліжко-місць, і число це за потреби збільшується».
М. Степанов також закликав політичних діячів припинити розповсюдження 

неправдивої інформації, спекулювання на темі хвороби та запропонував краще 
долучитися до  інформування щодо небезпеки, котру становить для людей 
корона вірус: «Ви дійсно можете допомогти в боротьбі з COVID-19 і зробити так, 
щоб кількість хворих була меншою. Для цього перестаньте розповсюджувати 
фейки. Краще звертайтеся до своїх виборців із закликом дотримуватися правил, 
які були встановлені у зв’язку з пандемією та небезпекою, пов’язаною з COVID-19. 
У такий спосіб ви точно врятуєте багато життів».
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Українські пацієнти зі спадковим 
ангіоневротичним набряком уперше 
отримають доступ до сучасного лікування
Уперше в Україні з’явився препарат для лікування рідкісного захворювання – 
спадкового ангіоневротичного набряку (САН). Це означає, що українські 
пацієнти, в яких діагностовано САН, нарешті отримають сучасні ліки для терапії 
гострих набряків, у тому числі набряків гортані, котрі загрожують життю.
Біофармацевтична компанія Takeda в Україні, що є частиною глобальної 
науково-дослідницької компанії-лідера Takeda Pharmaceutical Company Limited, 
розширює свій портфель інноваційних продуктів і повідомляє про поставку 
препарату Сінрайз/Cinryze (С1-інгібітор людини). Лікарський засіб показаний 
для лікування гострих станів, короткочасної та довготривалої профілактики, 
може застосовуватися в дітей, дорослих і вагітних. Препарат підлягає закупівлі 
державним коштом, а отже, пацієнти зможуть отримати його безкоштовно.

Досі в Україні ліки для терапії САН були відсутні. Для надання допомоги при невід-
кладних станах використовувалося неспецифічне лікування, що не вирішувало проблем 
пацієнтів і спричиняло велику кількість побічних ефектів. Окрім того, часто для лікування 
набряків помилково застосовували антигістамінні препарати, котрі не знімають симптомів 
і не покращують стан пацієнтів.

Наразі в Україні САН діагностовано 48 пацієнтам. Утім, таких хворих має бути понад 
800, якщо брати за основу середню поширеність захворювання – 1 випадок на 50 тис. насе-
лення1. Така невідповідність пов’язана зі складністю діагностики захворювання. Зокрема, 
симптоми САН дуже схожі на прояви багатьох інших, більш поширених захворювань або 
станів, наприклад алергічної реакції чи апендициту. За відсутності належної діагностики 
пацієнти часто потрапляють на операційний стіл, хоча насправді потребують іншого 
лікування. В Україні жодна лабораторія не проводить необхідні для діагностики дослі-
дження; зразки крові для дослідження відправляють за кордон, що ускладнює своєчасне 
встановлення діагнозу.

Найчастіше захворювання починає проявлятися з 12 років і значно впливає на якість 
життя й емоційний стан пацієнтів. Через відсутність відповідного лікування пацієнти 
не можуть вести звичний спосіб життя, займатися спортом та обмежені в пересуванні, 
адже неможливо спрогнозувати, коли станеться напад і що його спровокує. Це можуть 
бути будь-які звичні для здорової людини речі: прогулянки, заняття спортом, менстру-
ація, вагітність, розумові навантаження чи навіть просто повторювані рухи, наприклад 
користування ножицями протягом декількох хвилин.

«Через непередбачувані гострі напади захворювання значно впливає 
на повсякденне життя пацієнтів із САН. Надання доступу до сучасного 
лікування є надзвичайно важливим для покращення якості життя па-
цієнтів, – коментує Кокі Сато, директор біофармацевтичної компа-
нії Takeda в Україні, Молдові та Білорусі. – У Takeda ми невпинно 
працюємо над створенням інноваційних ліків для того, щоб покращити 
якість життя пацієнтів».

Про спадковий ангіоневротичний набряк
САН – це генетичне захворювання, зумовлене дефіцитом або недостатньою функцією 

C1-інгібітора (C1-INH), який підвищує проникність судин і призводить до болісних набря-
ків. Набряки виникають у глибоких шарах шкіри, слизової оболонки, шлунково-кишкового 
тракту та гортані. Напади можуть виникати раптово та спотворювати зовнішній вигляд 
хворого, порушувати працездатність, а також впливати на якість життя та навіть загрожувати 
життю, наприклад у разі набряку гортані.

Про Takeda
  Takeda – глобальна біофармацевтична науково-дослідницька компанія-лідер 
зі штаб-квартирою в Японії, котра прагне покращувати стан здоров’я та якість життя 
пацієнтів, використовуючи інновації в галузі медицини.
  Співробітники Takeda в близько 80 країнах докладають зусиль для покращення якості 
життя пацієнтів у всьому світі.
  Історія компанії Takeda налічує більш ніж 235 років.
  Ключові терапевтичні напрями Takeda: онкологія, гастроентерологія, неврологія та рід-
кісні захворювання. Takeda також зосереджує свою увагу на розробці та дослідженні 
препаратів у напрямах «терапія дериватами плазми крові» та «вакцини».
  Takeda увійшла до топ-5 компаній міжнародного рейтингу «Доступ до лікарських препа-
ратів 2018», який оцінює роботу фармацевтичних компаній у всьому світі, а саме доступ-
ність медичного обслуговування та лікарських препаратів для пацієнтів різних країн.
  Використовуючи інновації в галузі медицини, Takeda прагне покращити здоров’я 
та якість життя людей у всьому світі.

Докладнішу інформацію про Takeda можна знайти на сайті www.takeda.com.

Про Takeda в Україні
  Takeda в Україні (ТОВ «Такеда Україна») є частиною відомої на весь світ глобальної біо-
фармацевтичної компанії Takeda Pharmaceutical Company Limited.
  Головний офіс Takeda в Україні розташований у місті Київ.
  Takeda в Україні фокусує свої зусилля на лікуванні гастроентерологічних, гематологіч-
них, генетичних, неврологічних та онкологічних захворювань.
  Takeda в Україні чотири роки поспіль (2017-2020) сертифікована як «Найкращий робо-
тодавець» міжнародною незалежною організацією Top Employers Institute у Нідерландах.
  Takeda в Україні – «Компанія року 2017» у високоціновому сегменті за версією щоріч-
ного конкурсу професіоналів фармацевтичної галузі «Панацея». Компанія має нагороди 
за найкращі у своєму класі препарати, досягнення в менеджменті та корпоративну со-
ціальну відповідальність.

Докладнішу інформацію про Takeda в Україні можна знайти на сайті www.takeda.ua.

UA/TAK/0720/0049
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1 Maurer M. et al. Allergy. 2018. doi: 10.1111/all.13384.



КАНСИДАЗ®1. Протипоказання. Підвищена чутливість до діючої речовини або до будь-якої допоміжної речовини препарату. Особливості застосування. Під час введення каспофунгіну повідомлялося про випадки анафілаксії, ви-
сипання, набряк обличчя, ангіоневротичний набряк, свербіж, відчуття тепла або бронхоспазм. Каспофунгін можна вводити пацієнтам, які приймають циклоспорин, якщо потенційна користь переважає над потенційним ризиком. Слід 
контролювати показники активності ферментів печінки, якщо каспофунгін та циклоспорин застосовують одночасно. Рекомендовано зменшувати добову дозу до 35 мг при призначенні препарату дорослим пацієнтам із помірними 
порушеннями функції печінки. Призначати з обережністю пацієнтам з тяжкими порушеннями функції печінки та дітям із будь-якими порушеннями функції печінки. Пацієнтам із непереносимістю фруктози або недостатністю саха-
рази-ізомальтази не слід застосовувати цей препарат. Спостерігалися випадки синдрому Стівенса – Джонсона та токсичного епідермального некролізу. Каспофунгін слід призначати з обережністю пацієнтам з алергічними реакціями 
з боку шкіри в анамнезі. Вагітність. Не слід призначати протягом періоду вагітності, якщо немає безумовної необхідності. Годування груддю. Жінкам, які застосовують каспофунгін, не можна годувати груддю. Побічні реакції: 
Дорослі. Часто: зниження рівня гемоглобіну, зменшення гематокриту, зменшення кількості лейкоцитів, гіпокаліємія, головний біль, флебіт, задишка, нудота, діарея, блювання, підвищення рівнів АЛТ, АСТ, лужної фосфатази крові, 
зв’язаного білірубіну, білірубіну крові, висипання, свербіж, еритема, гіпергідроз, артралгія, підвищення температури тіла, озноб, свербіж у місці інфузії, зниження рівня калію у крові, зниження рівня альбуміну в крові. Діти. Дуже 
часто: гарячка. Часто: збільшення кількості еозинофілів, тахікардія, припливи крові до обличчя, артеріальна гіпотензія, підвищення рівнів АЛТ, АСТ, свербіж, озноб, біль у місці введення катетера, зниження рівня калію, гіпомагніємія, 
підвищення рівня глюкози, головний біль, висипання, зниження рівня фосфору, підвищення рівня фосфору. 

НОКСАФІЛ®2. Протипоказання. Підвищена чутливість до посаконазолу або будь-якого іншого компонента препарату; одночасне застосування з: субстратами CYP3A4 терфенадином, астемізолом, цизапридом, пімозидом, галофан-
трином або хінідином, оскільки підвищені плазмові концентрації цих лікарських засобів можуть спричинити подовження інтервалу QT і дуже рідко – розвиток шлуночкової тахікардії torsades de pointes; алкалоїдами ріжків (у зв’язку 
з ризиком підвищення концентрації алкалоїдів ріжків у плазмі крові та розвитку ерготизму); інгібіторами ГМГ-КоА-редуктази симвастатином, ловастатином та аторвастатином. Особливості застосування. Cлід бути обережними 
при застосуванні посаконазолу пацієнтам із гіперчутливістю до інших азолів та пацієнтам з печінковою недостатністю. Пацієнти, у яких виявляють відхилення функціональних печінкових проб під час лікування препаратом Нокса-
філ®, потребують регулярного моніторингу. Пацієнти із синдромом глюкозо-галактозної мальабсорбції не повинні застосовувати цей лікарський засіб. Вагітність. Не слід застосовувати під час вагітності, якщо користь для вагітної 
не перевищує ризику для плода. Годування груддю. З початком лікування посаконазолом годування груддю слід припинити. Слід бути обережними при керуванні транспортними засобами, оскільки іноді застосування препарату 
може спричинити запаморочення та сонливість. Побічні реакції: Часто: нейтропенія, дисбаланс електролітів, анорексія, зниження апетиту, гіпокаліємія, гіпомагніємія, парестезії, запаморочення, сонливість, головний біль, дисгев-
зія, артеріальна гіпертензія, блювання, нудота, біль у животі, діарея, диспепсія, підвищення температури тіла (лихоманка), слабкість, втома, сухість у роті, метеоризм, запор, аноректальний дискомфорт, підвищення рівнів АЛТ, АСТ, 
білірубіну, лужної фосфатази, ГГТ, висипання, свербіж.

*зареєстрована торгова марка Merck Sharp & Dohme Corp. ** зареєстрована торгова марка МСД Інтернешенал Холдінгс ГмбХ . 1. Інструкція для медичного застосування лікарського засобу КАНСИДАЗ® (РП UA/2841/01/01, РП 
UA/2841/01/02). 2. Інструкція для медичного застосування лікарського засобу НОКСАФІЛ® (РП UA/9269/01/01).

ТОВ «МСД Україна» | Бізнес-центр «Горизонт Парк», вул. Амосова, 12, 3 пов., корп. 1, м. Київ, Україна, 03038, тел./факс: +38 044 393 74 80, www.msd.ua
Перед застосуванням будь-якого лікарського засобу, згаданого в даному матеріалі, будь ласка, ознайомтесь з повним текстом діючої Інструкції для медичного застосування. Компанія МСД не рекомендує застосування лікарських 
засобів інакше, ніж це затверджено в діючій Інструкції для медичного застосування. Матеріал призначений виключно для фахівців охорони здоров’я. Для розміщення в спеціалізованих медичних виданнях. Для повідомлення про 
небажані явища при застосуванні лікарських засобів компанії МСД зателефонуйте нам +38 044 393 74 80 або напишіть pharmacovigilance.ukraine&cis@merck.com. Якщо у Вас виникли питання з медичної інформації про продукти 
компанії МСД, напишіть нам: medinfo@merck.com. Матеріал затверджено до розповсюдження: червень 2020. Матеріал придатний до: червень 2022. UA-ECH-00007. © [2020] ТОВ «МСД Україна». Всі права захищено.

МСД допомагає у боротьбі з інвазивними грибковими інфекціями

Допоможіть пацієнтам у боротьбі за життя!

Для імуноскомпрометованих пацієнтів 
вибір протигрибкового препарату є дуже важливим

посаконазол, МСД

**

каспофунгін, МСД

*
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НАУКА – ПРАКТИЦІ

Т.Л. Можина, к.м.н., ДУ «Нацiональний iнститут терапії iм. Л.Т. Малої НАМН України», м. Харків

Особливості клінічного застосування посаконазолу  
та каспофунгіну: від теорії до практики

Практично щороку на фармакологічному ринку з’являються нові антифунгальні препарати, здатні 
подолати збудників опортуністичних інфекцій в осіб з ослабленим імунітетом. Сьогодні ця група 
лікарських засобів включає десятки препаратів. Здавалося б, не так давно клініцисти дізналися про такі 
інноваційні антимікотики, як каспофунгін, посаконазол, а нині вони вже мають об’ємне доказове досьє, 
що підтверджує їхню ефективність у лікуванні різних форм грибкових інфекцій у ВІЛ-інфікованих осіб. 
Розглянемо докладніше базу ефективності цих препаратів, а також їхнє місце в авторитетних зарубіжних 
рекомендаціях із лікування опортуністичних інфекцій в осіб із ВІЛ.

Рис. 1. Механізм дії посаконазолу (за Chen L. et al., 2020) Продовження на стор. 44.

Посаконазол: ключові 
теоретичні відомості

Серед нових похідних азолу най-
популярнішим є посаконазол –  систем-
ний протигрибковий препарат, який ін-
гібує фермент ланостерол 14α-деметілазу 
(рис. 1), що каталізує біосинтез ергосте-
ролу (основного компонента клітинної 
стінки грибів). Посаконазол має широ-
кий спектр антимікотичної активності 
щодо дріжджових і  пліснявих грибів 
(Chen L. et al., 2020).

Висока активність посаконазолу щодо 
штамів Candida й Aspergillus зумовлює 
можливість його застосування не тільки 
з метою первинного лікування/профі-
лактики інвазивних грибкових інфекцій 
(ІГІ), а також за умов інфікування па-
тогенами, стійкими до дії інших анти-
мікотиків. Саме ця особливість надала 
змогу А. Schauwvlieghe та співавт. (2020) 
успішно використовувати високі дози 
посаконазолу в лікуванні вориконазол- 
резистентного аспергільозу.

Серед інших переваг слід підкреслити 
хорошу переносимість цього азольного 
антимікотика, низьку ймовірність роз-
витку гепатотоксичного та кардіотоксич-
ного ефекту (Chen L. et al., 2020). Згідно 
з чинними рекомендаціями, посаконазол 
не може бути призначений дітям віком 
менш ніж 13 років. Однак деякі дослід-
ники вважають,  що аналіз клінічних, 
фармакокінетичних особливостей дії 
цього препарату дасть змогу розширити 
вікові межі застосування посаконазолу 
та рекомендувати його дітям віком від 
5 міс (Boonsathorn S. et al., 2018).

Доказова база посаконазолу
Дані рандомізованих клінічних 
досліджень (РКД)

Серед серії РКД, присвячених вивченню 
ефективності посаконазолу, слід виокре-
мити Posi¦. У рамках цього випробування 
J. Fortun і співавт. (2019) використовували 
посаконазол як терапію порятунку (97% 
випадків) із метою лікування аспергільозу 

(68,6%) та інших захворювань, зумовле-
них пліснявими та дріжджовими грибами 
(10,5%). Середня тривалість терапії зазна-
ченим азольним антимікотиком становила 
75 днів. За цей час удалося досягти клі-
нічної відповіді в лікуванні аспергільозу 
через 3 та 12 міс лікування в 47,8% і 41,3% 
випадків відповідно, в терапії зигомікозу –  
в 55,5% в обох випадках, при мікозах іншої 
етіології –  в 69,2% в обох випадках. Дослід-
ники констатували, що пероральна тера-
пія посаконазолом є ефективним методом 
лікування ІГІ в пацієнтів, які не відповіли 
на призначення інших антимікотиків / 
не переносять прийом інших протифун-
гальних засобів.

В інших роботах, де порівнюють ре-
зультативність різних антимікотиків, 
підкреслюється перевага посаконазолу 
над ітраконазолом, флуконазолом у лі-
куванні мікозів. Останнім часом зазна-
чений перелік перемог цього похідного 
азолу поповнився ще одним досягнен-
ням: L. Tang і співавт. (2018) констату-
вали кращу переносимість посаконазолу 
порівняно з вориконазолом в онкогема-
тологічних хворих. Схожі дані отримали 
К. Phillips і співавт. (2019), які зафіксу-
вали частіше виникнення побічних дій 
у  групі вориконазолу на  відміну від 
групи посаконазолу.

В унісон із вищенаведеними результа-
тами звучать дані, отримані L. Le Clech 
і співавт. (2020): профілактичне призна-
чення посаконазолу в поєднанні з вико-
ристанням НЕРА-фільтрів при будів ництві 
гематологічних відділень асоційоване 
зі зниженням захворюваності на інвазив-
ний аспергільоз (ІА) пацієнтів із гострою 
мієлоїдною лейкемією, котрі перебували 
на лікуванні в таких відділеннях.

A. Vazquez і співавт. провели багато-
центрове рандомізоване дослідження, 
в якому порівняли ефективність посако-
назолу та флуконазолу в лікуванні канди-
дозу ротоглотки в пацієнтів із ВІЛ/СНІД. 
Ефективність 13-денного курсу лікування 
виявилася зіставною:  клінічного успіху 

досягли понад 90% пацієнтів в обох гру-
пах, а мікологічного успіху (ерадикація 
збудника) –  68% пацієнтів в обох групах. 
Однак до 42-го дня значно більша кіль-
кість пацієнтів групи посаконазолу збе-
регла мікологічний успіх (40,6% проти 
26,4% відповідно; р=0,038). Частота клі-
нічного рецидиву захворювання стано-
вила 31,5% проти 38,2% у групах посако-
назолу та флуконазолу відповідно. Отже, 
посаконазол виявився ефективнішим 
у підтриманні клінічного успіху після 
припинення лікування.

Результати систематичних оглядів 
і метааналізів

Посаконазол став основним діючим 
компонентом низки систематичних ог-
лядів і  метааналізів. В  одній із  таких 
робіт, заснованій на вивченні результа-
тів 54 РКД, посаконазол названо най-
ефективнішим антимікотиком для 
проведення первинної антифунгальної 
профілактики (Lee С. et al., 2018). Цей ви-
сновок зроблено на підставі здатності по-
саконазолу зменшувати ймовірність роз-
витку ІГІ (відносний ризик (ВР) 0,19; 95% 
довірчий інтервал (ДІ) 0,11-0,36). С. Lee 
та співавт. (2018) довели ефективність 
посаконазолу у профілактиці ІА (ВР 0,13; 
95% ДІ 0,03-0,65) та доведеної грибкової 
інфекції (ВР 0,14; 95% ДІ 0,05-0,38).

На думку авторів метааналізу 28 до-
сліджень (n=1930), підтримання опти-
мальної концентрації посаконазолу 
в крові (0,5 мг/л) удвічі частіше дає змогу 
досягти позитивних результатів у ліку-
ванні ІГІ порівняно з низькими дозами 
цього препарату, а  також зменшити 
добову дозу посаконазолу та запобігти 
таким чином появі дозозалежних побіч-
них дій (Chen L. et al., 2018).

Згідно з  результатами метааналізу 
5 РКД (n=1617), профілактичне призна-
чення посаконазолу дорослим імуно-
скомпрометованим пацієнтам асоційо-
ване з мінімальним ризиком розвитку 
ІГІ (ВР 0,43; 95% ДІ 0,28-0,66; р=0,0001) 

 порівняно з  іншими антимікотиками 
(Wong  Т. et al., 2020). Превентивний 
прийом посаконазолу супроводжується 
значним зниженням ризику розвитку ІА, 
інвазивного кандидозу (ІК), зменшенням 
частоти клінічної невдачі та небажаних 
подій. Автори підтвердили перевагу 
посаконазолу над флуконазолом у про-
філактиці ІГІ (ВР 0,44; 95% ДІ  0,28-0,70; 
р=0,0004) в онкогематологічних хворих 
(Wong Т. et al., 2020).

Доведено,  що призначення посако-
назолу хворим, які перенесли алогенну 
трансплантацію стовбурових клітин  / 
солідних органів, дає змогу зменшити 
дозу імуносупресантів: сиролімусу/
такролімусу на  60-70%, циклоспорину –  
на  30-40% (Fu С. et al., 2018).

Положення міжнародних 
практичних настанов

Вищенаведена доказова база стала під-
ставою для включення посаконазолу в між-
народні рекомендації з лікування опорту-
ністичних інфекцій у пацієнтів із ВІЛ.

Рекомендації з лікування опортуністич-
них інфекцій в осіб із ВІЛ –  2019 (British HIV 
Association / British Infection Association 
guidelines on the management of opportunistic 
infection in people living with HIV)

Лікування флуконазол-резистентного 
кандидозу ротоглотки чи стравоходу

Препаратом першої лінії в лікуванні 
кандидозу ротоглотки чи стравоходу 
є флуконазол. Якщо симптоматичну від-
повідь не вдається отримати, рекомен-
дується після консультації з інфекціоні-
стом призначити один із трьох препаратів 
резерву –  посаконазол, ітраконазол або 
вориконазол.

Посаконазол продемонстрував ефек-
тивність у  лікуванні резистентного 
до флуконазолу/ітраконазолу кандидозу 
ротоглотки та стравоходу. Із цією метою 
посаконазол рекомендують призначати 
у вигляді пер оральної суспензії в дозі 
400 мг 2 р/добу в перший день лікування 
з подальшим переходом на дозу 400 мг 
1 р/день.

У разі резистентності до азолів, їх непе-
реносимості чи гепатотоксичності можна 
застосувати препарат для внутрішньо-
венного введення, що не належить до групи 
азолів. Це може бути каспофунгін, міка-
фунгін й анідулафунгін або внутрішньо-
венний ліпосомний амфотерицин В.

Рекомендації з профілактики та ліку-
вання опортуністичних інфекцій у до-
рослих і підлітків із ВІЛ –  2020 (Centers for 
Disease Control and Prevention, the National 
Institutes of Health, and the HIV Medicine 
Association of the Infectious Diseases Society 
of America)

Орофарингеальний кандидоз
Пероральна суспензія посаконазолу 

є такою самою ефективною, як і флуко-
назол. Проте посаконазол ефективніший 
за флуконазол у підтриманні клінічного 
успіху після припинення протигриб-
кової терапії. Посаконазол краще пере-
носиться порівняно з  розчином ітра-
коназолу. Капсули ітраконазолу менш 
ефективні, ніж флуконазол, у  зв’язку 
з високою варіабельністю всмоктування 
та  більшою кількістю взаємодій з  ін-
шими лікарськими засобами.
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Особливості клінічного застосування посаконазолу  
та каспофунгіну: від теорії до практики

Посаконазол рекомендують призна-
чати в разі неефективного протигриб-
кового лікування кандидозу ротоглотки 
чи стравоходу, якщо ознаки/симптоми за-
хворювання зберігаються через 7-14 днів 
протигрибкової терапії. Резистентний 
кандидоз частіше трапляється в пацієн-
тів, які раніше отримали кілька курсів 
азольних протигрибкових препаратів.

Посаконазол показаний для лікування  
орофарингеального кандидозу як терапія 
першої лінії в дорослих пацієнтів зі зни-
женим імунітетом, із можливою низькою 
ефективністю препаратів місцевої дії.

Пероральна суспензія посаконазолу 
(400 мг 2 р/добу протягом 28 днів) є ефек-
тивною в 75% пацієнтів із резистентним 
до інших азолів кандидозом ротоглотки 
чи стравоходу.

Кокцидіоїдомікоз
Кокцидіоїдомікоз є грибковою інфек-

цією, котру зумовлюють ендемічні штами 
гриба Coccidioides. Більшість випадків 
цього захворювання припадає на ВІЛ- 
інфікованих осіб.

Для пацієнтів, які мають клінічно 
легкий перебіг інфекції (вогнищева 
пневмонія), рекомендується початкова 
терапія триазольним протигрибковим 
засобом для перорального застосування. 
Зазвичай це флуконазол або ітраконазол. 
Паці єнтам, які не реагують на терапію 
тим чи іншим препаратом, можна при-
значити посаконазол або вориконазол. 
Слід ураховувати, що посаконазол ха-
рактеризується меншою взаємодією 
з препаратами для анти ретро вірусної 
терапії, ніж вориконазол.

Пацієнтам із  дифузним ураженням 
легень як стартову терапію слід призна-
чати амфотерицин В. Терапію амфотери-
цином В необхідно продовжувати доти, 
доки не спостерігатиметься клінічне по-
ліпшення, після чого пацієнта переводять 
на лікування флуконазолом. У разі резис-
тентності до останнього можна призна-
чити посаконазол.

Згідно з  висновками представників 
різних авторитетних міжнародних то-
вариств, сформульованими під час Єв-
ропейської конференції з інфекцій при 
лейкемії, посаконазол є препаратом ви-
бору для проведення антифунгальної 
профілактики в дорослих гематологічних 
хворих (Maerten J. et al., 2018).

Представники Європейського товари-
ства клінічної мікробіології та інфекцій-
них захворювань, Європейської конфеде-
рації медичної мікології, Європейського 
респіраторного товариства опублікували 
спільні настанови з лікування аспергі-
льозу (Ullmann А. et al., 2018). Положення 
цього погоджувального документа міс-
тять наполегливі рекомендації щодо за-
стосування посаконазолу як засобу пер-
винної профілактики мікозів у хворих 
на гостру мієлогенну лейкемію / мієло-
диспластичний синдром при проведенні 
хіміотерапії. Експерти вищезазначених 
товариств припускають прийом цього 
препарату для проведення вторинної 
профілактики в гематологічних хворих 
із групи високого ризику.

Також посаконазол призначають 
для профілактики грибкових інфекцій 

 реципієнтам трансплантатів кровотвор-
них стовбурових клітин, які отримують 
високі дози імунодепресантів для запо-
бігання реакції «трансплантат проти ха-
зяїна» та в яких високий ризик розвитку 
інвазивних грибкових інфекцій.

Експерти Американського товариства 
інфекціоністів (2020) рекомендують ви-
користовувати пероральну суспензію по-
саконазолу для лікування орофаринге-
ального кандидозу в підлітків/дорослих, 
хворих на ВІЛ. Представники цієї орга-
нізації радять призначати посаконазол 
(400 мг 2 р/добу протягом 28 днів) при 
азолорефрактерному кокцидіоїдомікозі.

Каспофунгін: теоретичні дані
Каспофунгін є одним із найвідоміших 

ехінокандинів, протигрибкових препа-
ратів, які пригнічують синтез клітинної 
стінки гриба за рахунок неконкурент-
ного інгібування низки ферментних 
систем Candida. Встановлено, що кас-
пофунгін сприяє некрозу й апоптозу 
Candida glabrata (Aryamloo Р. et al., 2019); 
цей препарат активний щодо Aspergillus 
fumigatus (Vargas-Muñiz J. et al., 2017).

Нещодавно було опубліковано дані, 
що підтверджують ефективність кас-
пофунгіну в лікуванні пневмоцистної 
пнев монії; їх отримано під час невели-
кого ретроспективного дослідження, 
в якому взяли участь хворі на систем-
ний червоний вовчак і пневмоцистну 
пневмонію, зумовлену P. jiroveci. Усі па-
цієнти приймали каспофунгін у комбі-
нації з триметопримом/сульфаметокса-
золом на тлі терапії глюкокортикоїдами 
й імуно супресантом. Незважаючи на те 
що 88,9% пацієнтів мали супутню па-
тологію нирок, дослідники не зафік-
сували жодного летального випадку: 
перебіг пневмонії завершився повним 
одужанням усіх хворих (рис. 2). Отри-
мані результати потребують проведення 
додаткових РКД і, в разі підтвердження, 
перегляду та внесення відповідних змін 
до практичних настанов лікування пнев-
моцистної пневмонії.

До переваг каспофунгіну належить 
і хороша переносимість; він може при-
значатися дітям раннього віку, підліткам, 
дорослим, літнім хворим.

Зростання експозиції каспофунгіну 
спостерігалося в дорослих пацієнтів 
із  порушеннями функції печінки лег-
кого ступеня тяжкості, в жінок і в па-
цієнтів літнього віку. При порушенні 
функції печінки легкого ступеня зазви-
чай зростання експозиції було помірним 
і  не  таким вираженим, щоб виникала 
необхідність у корегуванні дози препа-
рату. Для дорослих пацієнтів із порушен-
ням функції печінки помірного ступеня 

 тяжкості чи для пацієнтів із більшою 
масою тіла може бути необхідним коре-
гування дози препарату.

При порушенні функції нирок помір-
ного ступеня тяжкості (кліренс креати-
ніну – від 31 до 49 мл/хв), прогресивному 
порушенні (кліренс креатиніну  – від 
5  до  30  мл/хв) і в термінальній стадії 
(кліренс креатиніну <10 мл/хв і прове-
дення діалізу) концентрації каспофун-
гіну в  плазмі крові помірно зростали 
після застосування разової дози (AUC – 
у  діапазоні від 30 до 49%). Однак у паці-
єнтів з ІК, кандидозом стравоходу або ІА, 
яким уводили багатократно  Кансидаз® 
у дозах 50 мг/добу, не спостерігали зна-
чущого впливу на концентрації каспо-
фунгіну при легких і прогресивних по-
рушеннях функції нирок. Отже, немає 
необхідності в корегуванні дози пацієн-
там із порушеннями функції нирок. Кас-
пофунгін не виводиться при проведенні 
діалізу, тому немає потреби в уведенні 
додаткових доз після гемодіалізу.

Доказова база каспофунгіну
У  рамках нещодавно завершеного 

багатоцентрового РКД каспофунгін 
призначали дітям (від 3 міс), підліткам 
і дорослим віком до 30 років з уперше 
виявленою, рецидивною чи вторинною 
гострою мієлоїдною лейкемією, котрі 
мали високий ризик розвитку життє-
загрозливої грибкової інфекції, спри-
чиненої дріжджовими та пліснявими 
грибами (Fisher В. et al., 2019). Пацієнтів 
рандомізували для прийому каспофун-
гіну (n=257) чи флуконазолу (n=260). 
Серед 517 учасників, які пройшли ран-
домізацію, дослідження завершили 
508 осіб. Протягом 5 міс зафіксували 
23 доведені/ймовірні випадки ІГІ, з яких 
у групі каспофунгіну –  6, флуконазолу –  
17 (виділено 14 видів цвілевих грибів, 
7 видів дріжджових і  2  види грибів 
не ідентифіковано). Сумарний показник 
захворюваності доведеним/імовірним 
грибковим захворюванням при 5-місяч-
ному прийомі каспофунгіну становив 
3,1% (95% ДІ 1,3-7,0%), при використанні 
флуконазолу –  7,2% (95% ДІ 4,4-11,8%; 
достовірні міжгрупові відмінності: 
р=0,03). Кумулятивна захворюваність 
доведеним/імовірним ІА в групі флуко-
назолу (3,1%; 95% ДІ 1,4-6,9%) достовірно 
(р=0,046) перевищувала таку в  групі 
каспофунгіну (0,5%; 95% ДІ  0,1-3,5%). 
Ефективність емпіричної протигрибко-
вої терапії каспофунгіном дещо переви-
щувала таку при застосуванні флукона-
золу. Дослідники підкреслили хорошу 
переносимість каспофунгіну.

Автори іншого РКД (ACTIVE trial) 
не  змогли довести порівняної ефек-
тивності ізавуконазолу з ехіноканди-
ном у лікуванні кандидемії або інших 
ІГІ: каспофунгін упевнено перевершив 
препарат порівняння (Kullberg В. et al., 

2019). Сумарна ефективність терапії кас-
пофунгіном після закінчення періоду 
внутрішньо венного введення становила 
71,1%, ізавуконазолом –  60,3% (між-
групові відмінності: 10,8; 95% ДІ 19,9-1,8) 
(Kullberg В. et al., 2019).

J. Osei Sekyere та співавт. (2018) зафіксу-
вали мінімальну стійкість Candida auris 
до каспофунгіну (3,48%), тоді як несприй-
нятливість цього патогену до флукона-
золу (44,29%), амфотерицину В (15,46%), 
вориконазолу (12,67%) достовірно пере-
вищувала таку каспофунгіну.

Думаємо: посаконазол 
і каспофунгін, говоримо: 
Ноксафіл®* і Кансидаз®**

Пошук на вітчизняному фармакологіч-
ному ринку торгових назв препаратів, які 
містять посаконазол і каспофунгін, не буде 
надзвичайно тривалим. Нині на ринку 
України зареєстровані та доступні лише 
оригінальні лікарські засоби із зазначе-
ними діючими речовинами –   Ноксафіл® 
і   Кансидаз® (пошук здійснювався на 
сайті http://www.drlz.com.ua станом 
на 21.10.2020). Обидва препарати пред-
ставляють виробники –  Schering-Plough 
і Merck Sharp & Dohme B. V.

Ноксафіл® являє собою пероральну 
суспен зію, котра містить мікронізований 
посаконазол (40 мг/мл). Цей препарат 
успішно застосовують для лікування ІА, 
хромобластомікозу та міцетоми, фуза-
ріозу, кокцидіоїдомікозу, а також оро-
фарингеального кандидозу.  Ноксафіл® 
також призначають із метою профі-
лактики ІГІ в пацієнтів, які отримують 
хіміо терапію для індукції ремісії при 
лікуванні гострого мієлогенного лейкозу 
чи мієлодиспластичного синдрому, що 
може спричинити тривалу нейтропенію, 
та в яких високий ризик розвитку ін-
вазивних грибкових інфекцій; а також 
у  реципієнтів трансплантатів крово-
творних стовбурових клітин, які отри-
мують високі дози імунодепресантів 
для запобігання реакції «трансплантат 
проти хазяїна» та в яких високий ризик 
розвитку інвазивних грибкових інфек-
цій. Звичайна разова доза препарату 
 Ноксафіл® становить 200 мг (5 мл), але, 
залежно від типу захворювання, крат-
ність прийому може змінюватися від 
1 до 4 р/добу, тривалість терапії також 
залежить від клінічної ситуації та перед-
бачає прийом препарату протягом 14 діб 
або декількох місяців. Клініцисти вже 
мають значний досвід застосування пре-
парату Ноксафіл®: Н. Н. Климко (2008), 
І. С. Долгополов (2010) констатують його 
значну ефективність, а  І. С. Крисанов 
(2019), окрім високої результативності, 
підтверджує економічну обґрунтова-
ність призначення препарату.

Кансидаз® призначений для парен-
терального введення, його флакони 
містять 50 мг каспофунгіну. Кансидаз® 
добре зарекомендував себе в лікуванні 
ІК, ІА, за підозри на ІГІ за умови феб-
рильної нейтропенії. Схеми призначення 
 Кансидазу також значно варіюють за-
лежно від клінічної ситуації: зазви-
чай уводиться навантажувальна доза 
(70  мг/добу), котра змінюється на  те-
рапевтичну (50  мг/добу). Лікування 
 Кансидазом триває щонайменше 14 діб 
і може бути продовжено ще протягом 
7-14 діб після отримання останнього 
позитивного культурального аналізу. 
Ефективність терапії цим препаратом 
демонструють роботи Н. Н. Климко 
(2006), А. С. Колбіна (2008) та ін.

Отже, теоретичні знання та  прак-
тичні результати свідчать про високу 
ефективність посаконазолу ( Ноксафіл®) 
і каспофунгіну (Кансидаз®) у лікуванні/
профілактиці різноманітних ІГІ.

Список літератури знаходиться в редакції.

Рис. 2. Комп’ютерна томографія легень пацієнта з пневмоцистною пневмонією  
до лікування (а) та після 14-денної комбінованої терапії каспофунгіном  

і триметопримом/сульфаметоксазолом (б) (Wang Z. et al., 2019)

Примітка: а – дифузне затемнення легень за типом «матового скла»,  двобічне інтерстиційне ураження.

ЗУ

а б

1. Інструкція для медичного застосування лікарського засобу КАНСИДАЗ® (РП UA/2841/01/01, РП UA/2841/01/02).
2. Інструкція для медичного застосування лікарського засобу НОКСАФІЛ® (РП UA/9269/01/01).
* Зареєстрована торгова марка Merck Sharp & Dohme Corp.
** Зареєстрована торгова марка «МСД Інтернешенал Холдінгс ГмбХ».
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ

В. В. Березнюк, д.м.н., професор, завідувач кафедри оториноларингології, О. А. Чорнокур, к.м.н., доцент кафедри оториноларингології, 
ДЗ «Дніпропетровська медична академія МОЗ України»

Використання препарату Зіпелор  
у лікуванні хворих  

на гострий тонзилофарингіт
Запальні захворювання ЛОР-органів мають велику розповсюдженість. У структурі  
найчастіших діагнозів, пов’язаних із захворюваннями ЛОР-органів, частка гострого тонзиліту 
та гострого фарингіту сягає до 14%.

У клінічній картині гострих тонзилофарингітів провідним є т. зв. горловий 
синд ром, який проявляється відчуттям саднення та подразнення в горлі, спон-
танним болем у горлі, болем при ковтанні. Ці симптоми значно погіршують якість 
життя пацієнта. У клінічних рекомендаціях із лікування інфекцій верхніх дихаль-
них шляхів Американського товариства інфекційних хвороб зазначається, що 
високий рівень доказовості мають нестероїдні протизапальні препарати.

Альтернативою є препарати, котрі містять у своєму складі бензидаміну 
гідрохлорид і переривають процес синтезу простагландинів і прозапальних 
цитокінів на етапі активації МАР-кінази.

Один із таких препаратів вітчизняного виробництва – Зіпелор у формі спрея 
для ротової порожнини (АТ «Фармак») із вираженою місцевою знеболюваль-
ною, протизапальною й антиексудативною дією.

Метою дослідження було вивчення ефективності використання препарату 
у хворих на гострий тонзилофарингіт.

Матеріали та методи
На базі амбулаторно-поліклінічних установ клініки отоларингології ДЗ 

«Дніпро петровська медична академія МОЗ України» було проведено ліку-
вання 30 пацієнтів віком від 19 до 62 років із гострим тонзилофарингітом, 
яким до схеми стандартного лікування призначався препарат Зіпелор у формі 
спрея для ротової порожнини (4 розпилення 4 р/добу) впродовж 7 днів.

Як критерії клінічної ефективності було обрано дані фарингоскопічного 
дослідження й оцінка стану хворого за візуально-аналоговою шкалою (ВАШ) 
від 1 до 10. Дослідження виконували на 3-й, 5-й і 7-й день лікування.

При фарингоскопічному дослідженні проводилася оцінка змін слизової 
глотки (набряк) у балах (0-2) (0 – немає набряку, 1 – помірний набряк, 2 – 
сильний набряк).

За шкалою ВАШ оцінювалися рівень інтенсивності болю при ковтанні 
та тривалість ефекту знеболення після застосування препарату Зіпелор на 3-й, 
5-й і 7-й день лікування.

Дані випробування оброблялися методом варіаційної статистики. Різниця 
вважалася статистично значущою при достовірній погрішності р<0,05.

Результати й обговорення
На рисунку 1 представлено результати фарингоскопічного дослідження 

глотки в пацієнтів, отримані на 3-й, 5-й і 7-й день лікування.
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Рис. 1. Результати фарингоскопічного дослідження (набряк слизової оболонки глотки)

На рисунках 2, 3 представлено результати оцінки за ВАШ інтенсивності 
болю при ковтанні та тривалість ефекту знеболення після застосування 
препарату Зіпелор.

Ефект знеболення в глотці впродовж 2-4 год після застосування препарату 
спостерігався в 70% пацієнтів уже на 3-тю добу лікування.

Найбільший ефект при застосуванні Зіпелору відзначався на 5-ту добу від 
початку лікування.

Побічних небажаних явищ і алергічних реакцій, пов’язаних із застосуванням 
препарату, не спостерігалося.

В. В. Березнюк

О. А. Чорнокур
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Рис. 2. Оцінка за ВАШ інтенсивності болю
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Рис. 3. Оцінка тривалості ефекту знеболення після застосування препарату Зіпелор

Висновки
1    Зіпелор є ефективним місцевим знеболювальним засобом 

при гострому тонзилофарингіті.
2    Використання цього препарату сприяло значному змен-

шенню інтенсивності больового синдрому починаючи 
з 3-го дня лікування.

3    Застосування Зіпелору у  хворих на  гострий тонзило-
фарингіт сприяло ефекту знеболення в глотці впродовж 
2-4 год після використання препарату в 70% пацієнтів уже 
на 3-тю добу лікування.

ЗУ
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А.А. Мельник, к.б.н., г. Киев

Невирусологические лабораторные маркеры  
в контексте COVID-19

С декабря 2019 года ученым и врачам 
много стало известно о  COVID-19  [1]. 
Уровень смертности вследствие данного 
заболевания оценивается в  диапазоне 
от 0,5 до 3,5%, а клинический прогноз 
составляет 40% (легкая форма), 40% 
(умеренная), 15% (тяжелая), 5% (крити-
ческая). К группам повышенного риска 
относятся лица с коморбидностью и по-
жилые люди (сердечно-сосудистые за-
болевания, диабет, гипертензия, респи-
раторные заболевания), лица с иммуно-
дефицитом (ВИЧ-инфекция, низкий 
уровень CD4), беременные.

На данном этапе в борьбе с COVID-19 
очень важным является определение лабо-
раторных предикторов, которые позволят 
стратифицировать риск развития легких 
и тяжелых форм заболевания, дифферен-
цировать низкий и высокий риск смерт-
ности, что предоставит возможность оп-
тимизировать лечение [2].

Важные лабораторные показатели, кото-
рые изменяются у пациентов с COVID-19, 
представлены в таблице 1.

Таблица 1. изменения лабораторных 
показателей у пациентов с COVID-19

Гематологические параметры
Лейкоциты Повышение

Нейтрофилы Повышение

Лимфоциты Снижение

Эозинофилы Снижение

Тромбоциты Снижение

Гемоглобин Снижение

Биохимические параметры
Альбумин Снижение

Аланинаминотрансфераза Повышение

Аспартатаминотрансфераза Повышение

Общий билирубин Повышение

Азот мочевины Повышение

Креатинин Повышение

Креатинкиназа Повышение

Креатинкиназа-МВ Повышение

Лактатдегидрогеназа, лактат Повышение

Миоглобин Повышение

Сердечный тропонин I Повышение

Параметры гемостаза
D-димер Повышение

Протромбиновое время Повышение

Маркеры воспаления
С-реактивный белок Повышение

Ферритин сыворотки Повышение

Прокальцитонин Повышение

Интерлейкин-2R Повышение

Интерлейкин-6 Повышение

Интерлейкин-8 Повышение

Интерлейкин-10 Повышение

Гематологические параметры
Изменения гематологических пара-

метров были описаны в первых исследова-
ниях у пациентов с COVID-19 (табл. 2) [3]. 
Наиболее распространенные гематологи-
ческие изменения включают лимфоцито-
пению [4, 5], нейтрофилию [6-8], легкую 
тромбоцитопению (35%) или реже тром-
боцитоз [9]. О присутствии атипичных 
реактивных лимфоцитов имеются лишь 
единичные сообщения [10].

Лимфоцитопения
Лимфоцитопения – это снижение ко-

личества лимфоцитов в  абсолютных 
значениях в общем анализе крови ниже 
1,0×109/л. Лимфоциты играют решающую 
роль в поддержании иммунного гомео-
стаза организма и  принимают участие 
в ответе на действие внешних патогенных 
факторов. В основе возможности обес-
печить эффективную стратегию лечения 
COVID-19 лежит понимание механизмов 
снижения уровня лимфоцитов в крови.

Было предложено четыре потенциаль-
ных механизма, ведущих к дефициту лим-
фоцитов [11, 12]:

1) вирус может напрямую воздейст-
вовать на  лимфоциты, что приводит 
к их гибели;

2) лимфоциты экспрессируют коро-
навирусный рецептор  – ангиотензин-
превращающий фермент-2, который яв-
ляется мишенью вируса;

3) вирус может непосредственно разру-
шать лимфатические органы;

4) острое снижение лимфоцитов связано 
с дисфункцией лимфоцитов при прямом 
повреждении вирусом таких органов, как 
тимус и селезенка.

Фундаментальные исследования под-
твердили, что фактор некроза опухоли 
(ФНО), интерлейкин-6 (ИЛ-6) и другие 
провоспалительные цитокины могут ин-
дуцировать дефицит лимфоцитов  [13]. 
Ингибирование лимфоцитов возможно 
под влиянием метаболических молекул 
при гиперлактической ацидемии, связан-
ной с повышенным уровнем лактата, что 
приводит к подавлению пролиферации 
лимфоцитов [14]. Именно поэтому показа-
тель лимфоцитопении является надежным 
и эффективным маркером тяжести тече-
ния COVID-19 (рис. 1).

У детей лимфопения встречается значи-
тельно реже. В одном из метаанализов [15] 
сообщается о выявлении лимфоцитопе-
нии только у 3% детей в отличие от дру-
гих подобных вирусных инфекций (таких 
как SARS), при которых лимфоцитопения 

была значительно более распространен-
ным явлением у детей.

Лейкоцитоз
Лейкоцитоз (независимо от того, пред-

ставляет ли он нейтрофилию, лимфоци-
тоз или оба вместе) отмечается у немногих 
пациентов, инфицированных SARS-CoV-2. 
Так, лейкоцитоз был выявлен у 11,4% па-
циентов с тяжелой формой заболевания 
по сравнению с 4,8% пациентов с легкой 
или средней формой [16].

Нейтрофилия
Данные по  нейтрофилии являются 

неполными. Тем не  менее полученные 
результаты свидетельствуют о том, что 
нейтрофилия является выражением 
«цитокинового шторма» и гипервоспа-
лительного состояния, которые играют 
важную роль в патогенезе COVID-19 [17]. 
Описаны циркулирующие гранулоциты 
с цитоплазматическими и ядерными мор-
фологическими аномалиями. Они обычно 
предшествуют увеличению реактивных 
лимфоцитов  [18]. Нейтрофилия может 
также указывать на наложение бактери-
альной инфекции.

Тромбоцитопения
Тромбоцитопения является показате-

лем тяжелого течения COVID-19, о  чем 
свидетельствует недавний обзор доступ-
ных рецензируемых данных. Это неуди-
вительно, поскольку подсчет тромбоци-
тов используется такими системами, как 
Multiple Organ Dysfunction Score, Simpli¦ed 
Acute Physiology Score II, Acute Physiology 
и Chronic Health Evaluation II (как инди-
катор тяжести заболевания). Мета анализ 
9 исследований показал, что тромбоцитопе-
ния отмечалась у большинства пациентов. 
У пациентов с тяжелой формой тромбоци-
топения выявляется в 57,7% случаев про-
тив 31,6% с менее значительными симпто-
мами [19]. Кроме того, развернутый общий 
анализ крови, при котором определяются 
средний объем тромбоцитов и количество 
ретикулярных тромбоцитов, может быть 
полезен при стратификации риска и при-
нятии клинического решения.

NLR – коэффициент соотношения 
нейтрофилов к лимфоцитам как 
индикатор прогноза COVID-19

Исследования в Китае в период борьбы 
с коронавирусом показали, что пороговое 
значение NLR=3,13 (чувствительность – 
0,87, специфичность – 0,71).

Рекомендации:
 если NLR >3,13 (возраст >50  лет), 

то  пациенты должны быть переведены 
в палату интенсивной терапии;

Более 100 лет назад, в 1918 году, пандемия гриппа (т. н. испанка) унесла по меньшей мере  
50 млн жизней по всему миру (по некоторым данным, 100 млн). Теперь человечество сталкивается 
с другой пандемией – вспышкой нового коронавируса SARS-CoV-2, с которым, возможно, придется 
сосуществовать в течение длительного времени.

Рис. 2. Динамический профиль лактатдегидрогеназы при различных формах COVID-19

Рис. 1. Снижение количества лимфоцитов при тяжелой и критической форме COVID-19

Таблица 2. изменения гематологических показателей при COVID-19
Показатель Единицы выборка Контроль Тяжелые прояв-

ления COVID-19 изменение

Лейкоциты ×109/л n=187 4,64 7,39 Повышение

Лейкоциты ×109/л n=452 4,90 5,60 Повышение

Моноциты % n=452 8,40 6,60 Снижение

Эозинофилы % n=452 0,20 0,00 Снижение

Базофилы % n=452 0,20 0,10 Снижение

Лимфоциты ×109/л n=5700 1,14 0,74 Снижение

Лимфоциты ×109/л n=452 1,00 0,80 Снижение

Нейтрофилы ×109/л n=187 3,07 6,01 Повышение

Нейтрофилы ×109/л n=452 3,20 4,30 Повышение
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 если NLR <3,13 (возраст <50  лет), 
то пациенты могут самоизолироваться 
дома или в стационаре больницы.

NLR считается важным параметром для 
прогнозирования и управления рисками 
при COVID-19.

Биохимические параметры
Биохимический мониторинг пациентов 

с COVID-19 с помощью диагностических 
исследований in  vitro имеет решающее 
значение для оценки тяжести и прогрес-
сирования заболевания, а также помогает 
вести наблюдение при терапевтическом 
вмешательстве. К таким тестам относятся 
лактатдегидрогеназа (ЛДГ), аланинамино-
трансфераза (АЛТ), аспартатаминотранс-
фераза, азот мочевины, креатинин, креа-
тинкиназа, общий билирубин, миоглобин, 
тропонины, С-реактивный белок (СРБ), 
ферритин, альбумин, калий, лактат.

Лактатдегидрогеназа
ЛДГ представляет собой фермент, экс-

прессируемый почти во всех клетках ор-
ганизма человека (включая клетки сердца, 
печени, мышц, легких, почек), который ка-
тализирует превращение пирувата в лак-
тат. Повышенный уровень ЛДГ в сыворотке 
может быть выявлен после повреждения 
любого из множества типов клеток, кото-
рые обычно экспрессируют ЛДГ. Как и сле-
довало ожидать, повышение ЛДГ часто 
встречается у пациентов с COVID-19 в от-
делениях интенсивной терапии и указывает 
на неблагоприятный прогноз [20] (рис. 2).

Аланинаминотрансфераза
АЛТ является ферментом, который 

продуцируется гепатоцитами и повыша-
ется при заболевании печени. АЛТ (как 
и многие другие биохимические маркеры) 
увеличена у пациентов с тяжелой формой 
COVID-19. Измерение активности фер-
мента может быть полезно при наблюде-
нии за пациентами, поступившими в от-
деление интенсивной терапии.

Билирубин
Повышение уровня билирубина сыво-

ротки отмечается при ряде заболеваний, 
связанных с печенью и желчевыводящей 
системой. Отмечены увеличенные уровни 
билирубина у  пациентов, поступив-
ших в отделение интенсивной терапии, 
по сравне нию с пациентами, имеющими 
менее тяжелые формы.

Креатинин
Креатинин сыворотки является важным 

показателем функции почек. Это продукт 
постоянного метаболизма белка в печени, 
который выводится почками. Повышение 
уровня креатинина в сыворотке указы-
вает на снижение скорости клубочковой 
фильтрации. Повышенный креатинин чаще 
выявляется у пациентов с хронической 
почечной недостаточностью в сочетании 
с увеличением азота мочевины в сыворотке.

Альбумин
Альбумин относится к водораствори-

мым белкам. Снижение альбумина в сы-
воротке крови связано с различными забо-
леваниями, такими как недоедание, ожоги, 
сепсис, повреждение почек. У пациентов 
с COVID-19 уровень сывороточного аль-
бумина свидетельствует о плохом прогнозе.

Тропонины
Повышенные уровни в сыворотке спе-

цифичных для сердца тропонинов (тро-
понин I и тропонин Т) являются основ-
ными индикаторами для диагностики 
инфаркта миокарда и острого коронар-
ного синдрома. Сейчас известно, что тро-
понины являются значимым показателем 
при тяжелой форме у больных COVID-19. 
У пациентов с гипертензией и другими 

 сопутствующими сердечно-сосудистыми 
заболеваниями необходимо проводить ис-
следование уровней тропонина для оценки 
повреждения миокарда [21].

Параметры гемостаза
COVID-19 предрасполагает как к веноз-

ному, так и артериальному тромбоэмбо-
лизму из-за активации коагуляции, вызван-
ной сочетанием чрезмерного воспаления, 
активации тромбоцитов, эндотелиальной 
дисфункции, поэтому измерение марке-
ров коагуляции очень важно для лучшего 
понимания патогенеза тромбоэмболиче-
ских заболеваний у пациентов с COVID-19. 
Кроме того, нарушение параметров гемо-
стаза служит важным показателем заболе-
вания, начиная от незначительного увели-
чения D-димера и пролонгирования вре-
мени коагуляционных тестов и заканчивая 
диссеминированным внутрисосудистым 
свертыванием (ДВС-синдром).

Наиболее общие нарушения пара-
метров изменения гемостаза у пациентов 
с COVID-19 включают повышение уровней 
D-димера, фибриногена, продуктов де-
градации фибрина, протромбинового вре-
мени (ПТВ), активированного частичного 
тромбопластинового времени (АЧТВ), 
фактора Виллебранда, фактора VIII, сни-
жение количества тромбоцитов и нор-
мальные уровни природных антикоагу-
лянтов (протеины С и S, антитромбин III) 
(табл. 3). Для мониторинга тяжести забо-
левания рекомендовано прежде всего из-
мерить уровни D-димера, фибриногена, 
ПТВ и количество тромбоцитов.

Таблица 3. изменения параметров 
гемостаза при COVID-19

Параметры COVID-19
D-димер Повышение

Фибриноген Повышение

Продукты деградации 
 фибрина

Повышение

ПТВ Удлинение

АЧТВ Удлинение

Тромбиновое время Удлинение

Фактор VIII Повышение

Тромбоциты Снижение

В совокупности все эти гемостатиче-
ские изменения указывают на некоторые 
формы коагулопатии, которые могут сви-
детельствовать о предрасположенности 
к тромбоэмболическим проявлениям.

Маркеры воспаления
Воспаление, подавление иммунной 

 системы и активация цитокинов играют 
ключевую роль в протекании COVID-19. 
На ранних стадиях коронавирусной ин-
фекции происходит активация эпите-
лиальных и дендритных клеток, которые 
экспрес сируют провоспалительные цито-
кины и хемокины, включая ИЛ-1β, -2, -6, -8, 
интерферон-α/β (ИФН-α/β), ФНО, хемокины 
(CCL2, CCL3, CCL5), IP-10 и т. д., что нахо-
дятся под контролем иммунной системы. 
В большинстве случаев этот процесс пред-
отвращает дальнейшее развитие инфекции. 
Однако иногда возникает дисфункциональ-
ный иммунный ответ, который может вы-
звать тяжелую системную патологию [25-27]. 
Это происходит при усилении воспалитель-
ного ответа, что приводит к апоптозу клеток 
или некрозу с последующим увеличением 
проницае мости кровеносных сосудов и на-
коплением макрофагов, моноцитов и нейт-
рофилов в альвеолах легких [28].

«Цитокиновый шторм»
Синдром высвобождения цитокинов 

(CRS), также известный под названием 
«цитокиновый шторм», – это одно из яв-
лений, которое играет существенную 
роль при COVID-19. CRS был описан как 
острый системный воспалительный синд-
ром или чрезмерный иммунный ответ, 

 характеризующийся лихорадкой и поли-
органной дисфункцией. CRS-подобный 
синдром, который развивается после тяже-
лой вирусной инфекции, часто называют 
«цитокиновым штормом», а не CRS. Патоло-
гия «цитокинового шторма» до конца не из-
учена, однако известно, что вирусы обычно 
атакуют клетки респираторного эпителия, 
которые запускают цитокиновый ответ. При 
этом рецепторы иммунных клеток распоз-
нают вирус и высвобождают провоспали-
тельные цитокины, такие как ИФН-γ, ФНО, 
интерлейкины и хемокины. ИФН-γ акти-
вирует макрофаги, которые продуцируют 
ИЛ-6, ФНО и ИЛ-10. Макрофаги являются 
основными клетками, рекрутируемыми пер-
воначально в альвеолярное пространство 
в ответ на вирусную инфекцию; они уве-
личивают выработку цитокинов, а также 
привлекают дополнительные иммунные 
клетки в пораженную область (CD4 и CD8). 
На рисунке 3 представлена модель «цитоки-
нового шторма» и Т-клеточной лимфопении, 
связанной с COVID-19. По сравнению с не-
инфицированными пациентами умеренные 
формы COVID-19 демонстрируют увеличе-
ние ИЛ-6 и снижение общего количества 
Т-лимфоцитов (особенно CD4+ и CD8+ T-кле-
ток). Тяжелые формы COVID-19 дополни-
тельно увеличивают продуцирование ИЛ-6, 
-2R, -10 и ФНО, в то время как количество Т-
лимфоцитов (особенно CD4+ и CD8+, а также 
ИФН-γ) существенно снижается. Уровень 
«цитокинового шторма» и Т-клеточная лим-
фопения связаны с повреждением легких, 
дыхательной недостаточностью и неблаго-
приятным исходом.

Как только происходит очищение орга-
низма от вируса, иммунная система пре-
кращает свою деятельность. Однако при 
«цитокиновом шторме» этот процесс не за-
вершается как обычно. Воспалительные 
цитокины проникают в кровообращение, 
вызывая системные цитокиновые бури 
и в конечном итоге полиорганную дисфунк-
цию. В этом случае ИЛ-6 влияет на процесс 

свертывания крови, вызывая ДВС-синдром 
и кардиомиопатию, ИФН-γ может вызвать 
лихорадку, озноб, головную боль, головокру-
жение и усталость, тогда как ФНО приводит 
к лихорадке, недомоганию, кардиомиопатии 
и повреждению клеток. Генетические особен-
ности организма могут быть одним из факто-
ров, которые объясняют, почему у некоторых 
людей развиваются только легкие формы, 
в то время как у других – тяжелые.

Маркеры «цитокинового шторма» при тя-
желой COVID-19 представлены в таблице 4.

Нерегулируемый и  избыточный им-
мунный ответ потенциально может при-
вести к повреждению легких и снижению 
 выживаемости.

При инфицировании SARS-CoV-2 харак-
терны следующие изменения показателей 
иммунной системы:

 уровни ИЛ-6, ИЛ-10 и ФНО возрас-
тают во время болезни и снижаются при 
выздоровлении;

 пациенты, нуждающиеся в госпита-
лизации, имеют значительно более высо-
кие уровни ИЛ-6, ИЛ-10 и ФНО и снижен-
ное количество CD4 и CD8 T-клеток;

 уровни ИЛ-6, ИЛ-10 и ФНО обратно 
коррелирует с количеством CD4 и CD8, 
ассоциированных с лимфопенией.

Выводы
Спустя более чем полгода от выявления 

первых случаев COVID-19, которые об-
условлены наличием в организме вируса 
SARS-CoV-2, применение методов лабо-
раторной диа гностики может служить 
надежной систе мой для оценки тяжести 
и последствий этого нового заболевания. 
В клинической практике врачам необхо-
димо обращать внимание на изменение 
гематологических, биохимических, гемо-
стазиологических параметров и маркеров 
воспаления у носителей SARS-CoV-2.

Список литературы находится в редакции.

Рис. 3. «Цитокиновый шторм» и Т-клеточная лимфопения, связанные с тяжестью COVID-19

Таблица 4. Маркеры «цитокинового шторма» при тяжелой COVID-19

Показатель Единицы выборка Контроль Тяжелые прояв-
ления COVID-19 изменение

B-клетки % n=44 18,5 21,80 Повышение
Т-клетки % n=44 63,40 60,00 Снижение
NK-клетки % n=44 17,20 16,90 Снижение
Treg-клетки кл/мкл n=44 4,50 3,70 Снижение
ИЛ-2R ед./мл n=452 663,5 757,0 Повышение
ИЛ-6 пг/мл n=452 13,30 25,20 Повышение
ИЛ-8 пг/мл n=452 13,70 18,40 Повышение
ИЛ-10 пг/мл n=452 5,00 6,60 Повышение
ФНО пг/мл n=452 8,40 8,70 Повышение
ЛДГ МЕ/л n=10 135-225 433-537 Повышение
D-димер мкг/мл n=10 ≤0,5 0,6-18,7 Повышение
Ферритин мкг/мл n=10 250 1424-2036 Повышение
СРБ мг/л n=10 <0,5 8,7-16,5 Повышение
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Загальна інформація. Метою дослідження було вивчити дію препарату 
рослинного походження Канефрон® Н насамперед щодо його властивості 
запобігати виникненню рецидивного циститу, спричиненого бактерією 
E. coli, в жінок репродуктивного віку.

Методи. 90 пацієнтів рандомно розподілили на дві терапевтичні 
групи. Як основна (n=45), так і контрольна група (n=45) отримували 
антибактеріальну терапію протягом 7 днів. Окрім того, групам було 
надано загальні рекомендації щодо профілактики циститу (достатнє 
споживання рідини, уникання переохолодження тощо).
Основна група отримувала додаткову терапію із застосуванням 
Канефрону Н протягом 3 міс (2 таблетки 3 р/добу) з першої доби 
лікування.
Контрольні обстеження було проведено на 7-й день і через 3, 6 і 12 міс 
(або негайно в разі рецидиву).
Фіксували такі симптоми циститу: біль у сечовому міхурі, 
печіння й поколювання при сечовипусканні, імперативні позиви 
до сечовипускання та часте сечовипускання невеликими порціями. 
Критеріями рецидиву циститу вважали відновлення симптоматики 
інфекції нижніх сечовивідних шляхів із піурією та позитивним 
бактеріологічним посівом сечі.

Результати. Застосування Канефрону Н на додаток 
до антибактеріальної терапії дає змогу краще контролювати:

  симптоми циститу через 7 днів від початку лікування;
  піурію через 3, 6 і 12 міс;
  рівні E. coli в сечі через 3 та 12 міс (рис. 1).

Частота рецидивів циститу в основній групі завжди була нижчою, 
ніж у контрольній, зі статистично значущою різницею через 6 міс 
(8,9% порівняно із 17,8%) і через 12 міс (16,7% порівняно з 36,7%) 
у контрольній (рис. 2). Через 12 міс середня оцінка тяжкості симптомів 
інфекції нижніх сечовивідних шляхів становила 6 балів (р≤0,05) 
у контрольній групі та 3 бали (р≤0,05) – в основній. Це може свідчити 
про те, що рецидиви в основній групі мали легший перебіг.

Рис. 1. Динаміка частоти виявлення бактеріурії (>104 КУО/мл) у групі 
лікування з додаванням препарату Канефрон® Н менша в 3,5 раза

Рис. 2. Частота загострень циститу в групі лікування з додаванням 
препарату Канефрон® Н протягом 12 міс менша в 2,2 раза

 зниженню частоти розвитку рецидивного циститу;
 зменшенню частоти виявлення бактеріурії;
 полегшенню перебігу симптомів циститу.

Включення препарату Канефрон® Н до схеми лікування 
з антибіотиком сприяє:

Оцінка профілактичного потенціалу  
препарату Канефрон® Н у лікуванні рецидивного циститу  

в жінок репродуктивного віку
За даними публікації: Canephron® N in the treatment of recurrent cystitis in women of child-bearing аge:  
a randomised controlled study. Maksim Sabadash and Alexander Shulyak. Clinical Phytoscience. 2017; 3: 9.
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Д.Д. Іванов, д.м.н., професор, завідувач кафедри нефрології та нирковозамісної терапії Національної медичної академії 
післядипломної освіти ім. П.Л. Шупика, м. Київ; О.М. Корж, д.м.н., завідувач кафедри загальної практики – сімейної медицини 

Харківської медичної академії післядипломної освіти

Результати дослідження «ЛАКМУС» 
(ЛАКтіалє Уро в профілактиці 
постМенопаУзальної інфекції  

Сечових шляхів)
Обґрунтування

Лікування повторної інфекції сечо-
вих шляхів (ІСШ) є актуальною проб-
лемою. Серед жіночої статі згадуються 
три найвагоміші причини рецидивів: 
анатомо-функціональні розлади, на-
явна інфекція, що передається ста-
тевим шляхом, і  період постмено-
паузи, що супроводжується цілою низ-
кою змін, які зумовлюють зниження 
опору до кишкових патогенів [1].

Сучасні настанови пропонують 
різно манітні підходи до зменшення 
частоти рецидивів ІСШ, зокрема ви-
користання природних компонентів 
рослин. Однак їх застосування має 
незначну доказову базу. Наприклад, 
журавлина визнана ефективною при 
мінімальному складі проантоціані-
дину А 36 мг (клас рекомендації 1b, 
рівень доказів  C)  [2], менша доза 
не  є  ефективною. Це  стало однією 
з причин для вилучення продуктів 
журавлини з рекомендацій Європей-
ської асоціації урологів у 2014 р. [3].

Проте комбіновані препарати 
журавлини не втрачають популярності 
завдяки своїй безпечності та досить 
переконливій ефективності. Нашу 
увагу привернуло дослідження, про-
ведене P. Koradia та спів авт. за участю 
пременопаузальних жінок із рецидив-
ними ІСШ, результати котрого пред-
ставлені у 2019 р. [4]. Це дослідження 
продемонструвало ефективність 
продукту Bio-Kult Pro-Cyan у профі-
лактиці рецидивних ІСШ у премено-
паузальних жінок.

На  ринку України наявний ана-
логічний продукт, який виробляє 
АТ « Фармак», –  Лактіалє® Уро. Кожна 
його капсула складається з концент-
рату молочнокислих бактерій, який 
містить Lactobacillus acidophilus , 
Lactobacillus plantarum 5,0×108  ко-
лон іє у т в орюв а л ьн и х  од и н и ц ь , 
екстракту журавлини,  що містить 
18  мг проантоціанідинів (РАС  – 
254 мг), і вітаміну А 160 мкг. Ми спла-
нували дослідження « ЛАКМУС» 
( Лактіалє® Уро в профілактиці пост-
менопаузальної інфекції сечових 
шляхів) із метою самостійної апро-
бації ефективності та  безпечності 
аналога Bio-Kult Pro-Cyan згідно з до-
слідженням, проведеним P. Koradia 
та спів авт. (2019).

Мета дослідження: встановити 
ефективність  Лактіалє® Уро в профі-
лактиці рецидивів ІСШ у жінок у пост-
менопаузі.

Матеріали та методи
Відкрите проспективне рандомі-

зоване багатоцентрове порівняльне 
дослідження «ЛАКМУС» прове-
дено за участю 61 пацієнтки (серед-
ній вік  – 56,1±1,5  року): 31  жінка 
увійшла до  групи,  що приймала 
 Лактіалє® Уро, 30 – до контрольної 
групи, котра не  отримувала ліку-
вання зазначеним засобом.

Дизайн дослідження майже повні-
стю відтворено за оригіналом з єдиною 
зміною (рис.): усі пацієнтки були в до-
кументованій постменопаузі. Середній 

час після останньої самостійної менст-
руації становив 3,2±1,5 року.

Критерії включення: невагітні віком 
49-65 років у менопаузі, котрі перенесли 
>2 епізоди неускладненого гост рого 
циститу протягом останніх 6 міс або 
>3 епізоди неускладненого гострого 
циститу протягом останніх 12 міс. Усі 

учасниці, котрі взяли участь у дослі-
дженні, мали бути доступними протя-
гом періоду спостереження, дотриму-
ватися остаточного протоколу й уни-
кати використання будь-яких добавок/
продуктів, які містять журавлину, 
чи пробіо тичних добавок протягом ви-
значеного часу. Крім того, під час скри-
нінгу жінки робили тест на вагітність, 
який мав бути негативним.

Критерії виключення: активна ІСШ; 
прийом будь-якого антибіотика про-
тягом 2 тиж після скринінгу; відома 
алергія на будь-який інгредієнт за-
собу, що застосовується; використання 
будь-якого натурального продукту 
за місяць до початку дослідження; по-
зитивний тест на вагітність; наявність 
менструального циклу; одночасне за-
стосування кортико стероїдів, анти-
коагулянтів, анти депресантів, інших 
ліків, які стабілізують наст рій, або 
будь-яких медикаментів, які могли 
взаємодіяти з  добавкою; значні су-
путні захворювання та стани, в тому 
числі психіатричні, серцеві (включа-
ючи погано контрольовану гіпертен-
зію), ниркові (включаючи анатомічні 
порушення, катетеризацію, ниркові 

Д.Д. Іванов

О.М. Корж

Таблиця 1. Аналіз результатів пацієнток

Кількість пацієнток Лактіалє® уро Без лікування усього

Відібрані, n 77

Не увійшли в дослідження, n 12

Рандомізовані, n 32 33 65

Закінчили дослідження, n (%) 31 (96,8) 30 (90,9) 61 (93,8)

Виконання протоколу, n (%)

Загальна кількість 31 (97,8) 30 (100,0) 61 (100,0)

Виконали протокол 28 (90,3) 28 (93,3) 56 (91,8)

Таблиця 2. Кількість пацієнток із рецидивами ІСш до 26-го тижня спостереження

Групи/візити Лактіалє® уро Без ліку-
вання

Лактіалє® уро vs без лікування 
(значення p)

Уся група, кількість осіб 31 30

Візит 6 (26-й тиждень): n (%) 
[кількість рецидивів ІСШ] 3 (9,7) [4] 7 (23,3) [11]

Chi-Square Test (xi-квадрат) (5,08) [0,85] (4,92) [0,88]

За кількістю пацієнток 
X2 (2, n=61) = 2,074, p=0,149793
За кількістю рецидивів 
X2 (2, n=61) = 4,642, p=0,31184

Група за протоколом, кількість осіб 28 28

Візит 6 (26-й тиждень): n (%) 
[кількість рецидивів ІСШ] 3 (10,7) [4] 7 (25,0) [11]

Chi-Square Test (хі-квадрат), 
95% довірчий інтервал (5,00) [0,80] (5,00) [0,80]

За кількістю пацієнток 
X2 (2, n=56) = 1,948, p=0,162821
За кількістю рецидивів 
X2 (2, n=61) = 4,4612, p =0,34661

Рис. Дизайн дослідження за P. Koradia та співавт. (2019) [4] зі змінами



59

www.health-ua.com
УРОЛОГІЯ

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ

камені чи трансплантацію нирки), пе-
чінкові (включаючи гепатит В або С), 
неврологічні, ендокринні, метаболічні 
(включаючи цукровий діабет) або лім-
фатичні, що, на думку дослідників, мо-
жуть негативно вплинути на участь 
у дослідженні; імуносупресивні захво-
рювання (включаючи ВІЛ); активна 
участь у будь-якому клінічному ви-
пробуванні протягом 1 міс після по-
чатку дослідження.

Призначення добавки: відразу після 
закінчення епізоду ІСШ у наступний 
після останнього дня прийому уроанти-
септика (антибіотика) у вигляді профі-
лактичного лікування згідно з інструк-
цією до  Лактіалє® Уро – 1 капсула двічі 
на добу під час їди. Підставою для при-
значення засобу стала інструкція вироб-
ника, в якій зазначено, що термін ужи-
вання має дорівнювати від 14 до 21 доби 
чи за рекомендацією лікаря.

Тривалість дослідження становила 
6 міс, з яких 26 тиж – активне спосте-
реження за пацієнтками. У перший мі-
сяць лікування АТ « Фармак» видало 
безкоштовно  Лактіалє® Уро як заохочу-
вальний крок. Пацієнтки не отриму-
вали гонорарів за включення й участь 
у дослідженні «ЛАКМУС».

Оцінка ефективності  Лактіалє® Уро 
здійснювалася за кількістю пацієн-
ток, у котрих не розвинувся рецидив 
ІСШ, який визначався згідно з крите-
ріями Європейської асоціації уроло-
гів (2019) [5]. У разі загострення ІСШ 
 Лактіалє® Уро не відміняли.

Усі пацієнтки  – учасниці дослі-
дження надавали інформовану згоду 
на  лікування. Локальний етичний 
комітет не розглядав випробування 
з причини його проведення не з фар-
макологічним препаратом, адже 
 Лактіалє® Уро є дієтичною добавкою. 
Проте кожен лікар, який призначав 
засіб, підтверджував можливість його 
тривалого прийому за умови конт-
ролю стану жінок відповідно до про-
токолу дослідження.

Кожна пацієнтка наприкінці випро-
бування відповідала на три запитання 
щодо якості життя:

• комфортність стану з боку урогені-
тальної системи;

• задоволеність безрецидивним пе-
ребігом ІСШ;

• загальне враження від ефектив-
ності лікування ІСШ.

Оцінка здійснювалася за 10-баль-
ною системою. Статистична обробка 
проводилася за допомогою Chi-Square 
Test Calculator [6].

Результати й обговорення
Наприкінці випробування аналізу-

вали результати 31 пацієнтки основ-
ної та 30 – контрольної групи (табл. 1). 
Як видно з наведених даних, увійшли 
в дослідження 84,4% відібраних паці-
єнток, виконали всі пункти протоколу 
дослідження  – 91,8%. Чотири паці-
єнтки вибули з випробування з при-
чин організаційного характеру.

Статистичний аналіз порівняння 
ефективності лікування  представлено 

в таб лиці 2. Наведені дані свідчать, 
що застосування  Лактіалє® Уро спри-
яло достовірному зниженню частоти 
рецидивів ІСШ за кількістю як самих 
епізодів інфекції, так і жінок, у яких 
вони спостерігалися. Число реци-
дивів зменшилося майже в  4  рази 

(3,66). Такий ефект є цілком очікува-
ним, адже вміст активної речовини – 
журавлини – відповідав доказовим 
рекомендаціям Європейської асоціа-
ції урологів (2013). Подальша їх від-
міна, на  наш погляд, визначається 
некоректним призначенням журав-
лини й ігноруванням факторів ризику 
загост рення процесу.

Разом із тим отримані нами резуль-
тати виявилися менш вражаючими 
порівняно з обраним прототипом [4]. 
Розпочинаючи дослідження, ми очі-
кували на більший відсоток жінок, які 
зможуть утримувати безрецидивний 
перебіг. Можливими поясненнями 

 можуть бути більша кількість факто-
рів ризику в жінок у постмено паузі 
порівняно з пременопаузальними па-
цієнтками й імовірне порушення ре-
жиму прийому  Лактіалє® Уро протя-
гом 5 міс самостійного застосування 
продукту власним коштом.

Водночас застосування  Лактіалє® Уро 
як біологічної добавки показало дуже 

перспективні результати: зменшення 
в понад 2 рази кількості жінок із ре-
цидивами ІСШ при застосуванні неме-
дикаментозного засобу є вражаючим. 
Важливими також стали відсутність 
відмови від лікування з причин по-
бічних дій і результати оцінки  якості 
життя за  урогенітальними скар-
гами. Серед ній бал задоволення ста-
ном із боку урогенітальної системи 
становив 7  із 10 у тих, хто приймав 
 Лактіалє® Уро, та 4 із 10 у тих, кому 
така терапія не  призначалася. Імо-
вірно, тривалий прийом лактобацил, 
які входять до складу продукту, та ві-
таміну А сприяє підтриманню здоро-
вої мікро флори піхви.

Дослідження «ЛАКМУС», на нашу 
думку, стало лакмусовим папірцем, 
що демонструє можливості засто-
сування дієтичної добавки в  до-
сягненні медичних цілей. Відмінна 
переносимість  Лактіалє® Уро, зни-
ження кількості рецидивів ІСШ 
майже в 4 рази, покращення  якості 
життя в жінок у пост менопаузі свід-
чать про правильний вибір у пошуку 
гармонізації стану жінок віком понад 
49 років. Разом із тим подальші до-
слід ження мож у ть предста вити 
додаткові дані щодо ефективності 
та  доцільності тривалого застосу-
вання продукту.
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ЗУ

Висновки

1    Дієтична добавка Лактіалє® Уро в дослідженні «ЛАКМУС» продемонструвала достовірне зниження кіль-
кості рецидивів ІСШ у жінок у постменопаузальному періоді порівняно з контролем.

2    Лактіалє® Уро дуже добре переноситься в режимі 6-місячного прийому, відмов від лікування зафіксовано 
не було.

3    Продукт Лактіалє® Уро продемонстрував достовірне зменшення скарг із боку урогенітального тракту 
в жінок із рецидивним перебігом ІСШ, що, ймовірно, зумовлено його комплексною дією.

4    Вищенаведене дає змогу розглядати Лактіалє® Уро як ефективний засіб для профілактики рецидивів ІСШ 
у жінок у постменопаузі в режимі призначення 1 капсула двічі на добу протягом принаймні 6 міс.

* Згідно з листком‑вкладишем до  Лактіалє Уро.

Реклама дієтичної добавки. Не є лікарським засобом. Декларація про відповідність продукції 
 Лактіалє® Уро вимогам українського законодавства в галузі харчових продуктів від 31 липня 
2019 року.
Виробник: АТ «Фармак», 04080, м. Київ, вул. Кирилівська, 63.
Тел.: +38 (044) 239-19-40; факс: +38 (044) 485-26-86; 
e-mail: info@farmak.ua; веб-сайт: www.farmak.ua

Лактіалє Уро – допоможе захистити 
сечовидільну систему!*



60 № 18 (487) • Вересень 2020 р.

ОФТАЛЬМОЛОГІЯ НАУКА – ПРАКТИЦІ

ЗУ

О.П. Вітовська, д.м.н., професор кафедри офтальмології, Т.М. Комарова, асистент кафедри офтальмології, 
Національний медичний університет ім. О.О. Богомольця, м. Київ

Нові шляхи в профілактиці  
вікової дегенерації макули

Незворотна втрата зору є однією з глобальних проблем людства. Це не лише 
медичне питання, а й соціально-економічне, оскільки на утримання недієздатних 
осіб виділяються значні кошти; водночас таким людям необхідно надавати більше 
матеріальне забезпечення, ніж особам, які можуть самі себе обслуговувати. 
Вікова дегенерація макули (ВДМ) посідає третє місце у світі (після катаракти 
та глаукоми) й спричиняє близько 6,6% випадків сліпоти в розвинених країнах. 
Щороку це число продовжує невпинно зростати.

Річ у тім, що в розвинених країнах збільшується 
середня тривалість життя, спостерігається старіння 
нації; водночас населення має більше можливостей 
для проведення якісної діагностики захворювань 
ока. Wong і співавт., аналізуючи основні тенден-
ції захворюваності на ВДМ, порахували, що ста-
ном на 2020 рік у світі близько 196 млн осіб страж-
дають на цю патологію, а до 2040 року показник 
неабияк  зросте та становитиме вже 288 млн осіб. 
Дані європейського дослідження демонструють, що 
до 2050 року в Європі 77 млн осіб матимуть діагноз 
ВДМ. Частота виникнення нових випадків захво-
рювання зросте на 75%. У проспективному мульти-
центровому рандомізованому клінічному дослі-
дженні щодо вивчення проблем вікової дегенерації 
макули (Age-Related Eye Disease Study – AREDS, 2001) 
було виявлено, що серед людей віком 65-74 роки 
в >10% наявні симптоми й ознаки ВДМ, тоді як у на-
селення віком понад 75 років цей показник значно 
збільшувався та становив 25%, а в осіб віком понад 
85 років – >30%. Було повідомлено, що за наявності 
симптомів і ознак ВДМ на одному оці друге око вра-
жається протягом 5 років. ВДМ не спричиняє повної 
сліпоти в осіб віком понад 50 років, але це захворю-
вання значно впливає на сприйняття зовнішнього 
світу: з кожним днем стає складніше вирішувати 
побутові проблеми, впізнавати обличчя, посту-
пово втрачається здатність до самообслуговування. 
Швидка втрата зору трапляється, коли ВДМ стає 
ексудативною, тому актуальними є заходи, що ко-
регують патогенетичні зміни, уповільнюючи таким 
чином перехід сухої форми до ексудативної.

ВДМ є мультифакторіальним захворюванням, 
адже в  її патогенезі відіграють роль метаболічні 
та генетичні чинники. Сьогодні одними з головних 
причин виникнення ВДМ вважають оксидативний 
стрес і запалення, що призводить до незворотної 
прогресивної втрати фоторецепторів сітківки. Сіт-
ківка надзвичайно чутлива до гіпоксії й  ішемії, 
адже є однією з найвисокодиференційованіших 
нервових тканин в організмі людини. У резуль-
таті низки біохімічних реакцій утворюється значна 
кількість вільних радикалів, які згубно впливають 
на клітини сітківки.

Виокремлюють такі процеси в патогенезі ВДМ:
1  первинне старіння пігментного епітелію сіт-

ківки (ПЕС) і мембрани Бруха (макулярний пігмент) – 
це єдиний антиоксидант сітківки, що активно нейт-
ралізує дію вільних радикалів і пасивно затримує 
чи поглинає блакитне світло, котре спричиняє фото-
оксидантне ушкодження;

2  ушкодження сітківки продуктами перекисного 
окиснення ліпідів – активація вільнорадикального 
окиснення зумовлює ушкодження білків, нуклеїнових 
кислот (насамперед ліпідів клітинних мембран), які 
дуже легко залучаються до ланцюгової вільноради-
кальної реакції. Порушення рівноваги між  окисними 

й антиоксидантними системами впливає на цілісність 
комплексу фоторецепторів і ПЕС, спричиняє нако-
пичення продуктів розпаду клітин, ліпофусцинових 
гранул і формування друз;

3  первинні генетичні дефекти – сімейний, успад-
кований характер ВДМ з автономно-домінантним 
типом успадкування;

4  патологічні зміни кровопостачання очного 
яблука – порушення мікроциркуляції в хоріокапі-
лярах (єдиному джерелі кровопостачання макуляр-
ної ділянки) на тлі вікових змін у ПЕС і мембрані 
Бруха можуть стати початком розвитку дистрофіч-
ного процесу.

Відповідно до класифікації, ВДМ може мати суху 
(неексудативну) та  вологу (ексудативну) форму 
з переважанням сухої (близько 90%). Найчастіше 
у світі користуються класифікацією AREDS, за-
пропонованою Американською академією офталь-
мології, згідно з якою в сухій ВДМ виокремлюють 
такі стадії:

1  категорія  (відсутність ВДМ) – 
 відсутність або наявність незначної кількості 
малих друз (діаметром до 63 мікрон за даними 
оптичної когерентної томографії);

2  категорія  (рання стадія ВДМ) – 
 наявність значної кількості малих друз і їх незнач-
ної кількості середнього розміру (діаметр – 64-
124 мікрони) чи змін ПЕС;

3  категорія  (проміжна стадія ВДМ) – 
 наявність значної кількості друз середнього роз-
міру (щонайменше однієї великої друзи діаметром 
понад 125 мікрон) або географічної атрофії сіт-
ківки, що не зачіпає центральної ямки;

4  категорія  (пізня стадія ВДМ) – 
 наявність географічної атрофії сітківки, що зачі-
пає центральну ямку.

Волога форма ВДМ передбачає ексудативне відша-
рування ПЕС та її нейроепітелію, хоріоїдальну нео-
васкуляризацію й формування фіброваскулярного 
рубця в центральній ямці сітківки.

На сьогодні (згідно зі схемою лікування сухої 
форми ВДМ) учені всього світу рекомендують ви-
користовувати антиоксидантні препарати, котрі 
найзручніше скомбіновані в спеціальній формулі 
AREDS2 і містять 500 мг вітаміну С, 400 ME ві-
таміну Е, 10 мг лютеїну, 2 мг зеаксантину, 80 мг 
цинку у вигляді оксиду цинку, 2 мг міді у вигляді 
оксиду міді. Для лікування вологої форми ВДМ 
використовують інтравітреальні ін’єкції інгібіторів 
анти-VEGF фактора (афліберсепт, бевацизумаб, 
ранібізумаб), але такі ін’єкції мають обмежений 
термін дії на пацієнтів і потребують частого ви-
конання (раз у кілька місяців), що певною мірою 
обмежує хворих та їхніх родичів.

Останніми роками проведено чимало досліджень, 
присвячених ролі вітаміну D у перебігу хронічних 
захворювань ока, в т. ч. ВДМ. Виконуючи в орга-
нізмі людини функції як вітаміну, так і гормону 
(вітамін D не є біологічно активним в організмі, по-
чинає виконувати свої функції після процесів акти-
вації в печінці та нирках), його активні метаболіти 
беруть участь у регуляції кальцієво-фосфорного 
обміну, проліферації клітин і чинять імуномодулю-
вальну дію. Його рецептори є в багатьох органах, 
включаючи сітківку та клітини імунної системи. 
Однією з функцій вітаміну D є протизапальний 
ефект. У низці досліджень учені спостерігали, що 
в клітинах із вогнищ запалення (порівняно зі здо-
ровими клітинами цього самого організму) було 
виявлено підвищення концентрації активних ме-
таболітів вітаміну D, що може свідчити про його 
протизапальну дію. Процес є субстрато залежним 
і потребує достатнього рівня насичення організму 
вітаміном D. Активні метаболіти вітаміну D за до-
помогою цитокінів гальмують виникнення силь-
ного запалення в різних органах і тканинах орга-
нізму, де перебувають рецептори до вітаміну D, 
включаючи тканини ока.

Добова потреба у вітаміні D – 400 МО для дітей 
і 200 МО для дорослих; достатнє забезпечення орга-
нізму вітаміном D – у межах 40-100 нг/мл. Зниження 
показників рівня вітаміну D у крові зумовлює стан 
його недостатності та дефіциту, порушуючи таким 
чином процеси обміну речовин в організмі.

Дією вітаміну D зацікавлені науковці всього 
світу. Проводяться чимало досліджень, під час 
яких експериментально вивчають вплив метабо-
літів вітаміну D на ВДМ. Однак дані різних ви-
пробувань мають суперечливі висновки, не даючи 
змоги однозначно відповісти на запитання щодо 
користі додавання препаратів вітаміну D з метою 
стабілізації процесу.

О.П. Вітовська

Дегенерація макули

Норма Волога 
дегенерація 
жовтої плями

Суха 
дегенерація 
жовтої плями
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Лікування глаукоми: підводні камені
Є проблема – підвищення внутрішньоочного тиску (ВОТ). Маємо шлях її вирішення – 
препарати, що його знижують. На перший погляд, завдання здається зрозумілим, а рішення – 
простим. На жаль, у реальній клінічній практиці ситуація дещо складніша, адже глаукома 
й досі залишається інвалідизувальним захворюванням.

Проблеми та помилки 
в лікуванні глаукоми

Перешкодою в  процесі ефективного лі-
кування глаукоми та збереження зору паці-
єнтів із цією патологією на сьогодні є низка 
проблем, насамперед несвоєчасна діагнос-
тика. Глаукома може тривалий час проті-
кати безcимптомно й часто ї ї  виявляють 
на пізніх стадіях. Упродовж цього періоду 
ВОТ залишається неконтрольованим,  що 
може спричинити незворотні зміни зорового 
нерва. Саме тому скринінг підвищеного ВОТ 
(принаймні в групах ризику – похилий вік, 
сімейний анам нез, міопія, цукровий діабет, 
прийом кортикостероїдів, офтальмологічні 
втручання тощо) є вкрай необхідним.

Друга проблема – це інертність лікарів, 
а отже, й пізня інтенсифікація терапії глау-
коми. На жаль, часто клініцисти не врахо-
вують той факт, що це захворювання про-
гресує, тому зрештою монотерапії стає не-
достатньо для більшості пацієнтів. Також 
важливо пам’ятати про тахіфілаксію як одну 
з можливих причин зниження ефективності 
антиглаукоматозної терапії. У дослідженні 
OHTS через 5 років спостереження майже 
50% хворих потребували ≥2 препаратів для 
досягнення цільового рівня ВОТ (Kass M. A. 
et al., 2002); у випробуванні CIGTS цей показ-
ник через 2 роки збільшився та перевищував 
75% (Lichter P. R. et al., 2001).

Третьою важливою проблемою є прихиль-
ність пацієнтів до лікування, котра, що добре 
відомо, значною мірою визначає ефективність 
тривалої (пожиттєвої) терапії хронічних за-
хворювань. На комплаєнс впливають чимало 
факторів. Зокрема, численні дослідження до-
вели, що основним фактором, який знижує 
прихильність до лікування глаукоми, є кіль-
кість призначених ліків та/або кратність їх за-
стосування (Djafari F. et al., 2009; Patel S. et al., 
1995; Robin A. et al., 2005). Істотно знижують 
прихильність і небажані явища, що не загро-
жують здоров’ю хворого, але спричиняють 
дискомфорт. За даними C. Wolfram і співавт. 
(2019), серед пацієнтів із  глаукомою, котрі 
мали побічні ефекти від очних крапель, час-
тота відмови від лікування була вдвічі вищою 
(37,6% порівняно з 18,4% у хворих без небажа-
них явищ; р=0,004).

Нерідко трапляються справжні помилки 
в лікуванні глаукоми, в т. ч. призначення не-
відповідних ліків, комбінацій, доз, часу засто-
сування тощо. Наприклад, не всі лікарі зна-
ють, що β-блокатори не слід використовувати 
пізно ввечері. Ці препарати неефективно зни-
жують тиск вночі та навіть можуть спричинити 
нічну гіпотензію й ще більше посилити ушко-
дження зорового нерва. Аналоги простаглан-
дину, навпаки, в монотерапії слід призначати 
у вечірній час, але в комбінації з β-блокато-
ром – уранці для оптимального ефекту остан-
нього (Nayak B., Shahanand D., 2013).

Сучасний алгоритм  
лікування глаукоми

Протягом багатьох років для лікування 
глаукоми найчастіше використовували β-бло-
катори. Однак останнім часом першою лінією 
терапії визнані аналоги простагландинів зав-
дяки оптимальному співвідношенню ефектив-
ності та переносимості, а також мінімальним 
коливанням ВОТ протягом доби. Саме тому 
з аналогів простагландинів слід розпочинати 
лікування глаукоми.

Коли монотерапія виявляється недостатньо 
ефективною, постає питання про вибір другого 
препарату на додачу до аналога простагландинів. 
Метааналіз A. P. Tanna та співавт. (2015) довів, що 
в комбінації з аналогом простагландинів усі інші 
групи антиглаукоматозних препаратів забезпе-
чують зіставну ефективність щодо зниження 
ВОТ. Водночас найменша частота небажаних 
явищ (біль в очах, відчуття печіння) спостері-
гається при додаванні β-блокаторів порівняно 
з α-адреноміметиками й інгібіторами карбо-
ангідрази. Отже, оптимальною вважається саме 
комбінація аналога простагландину та β-блока-
тора. Ці препарати впливають на різні механізми 
підвищення ВОТ: аналоги простагландину по-
кращують відтік водянистої вологи, а β-блока-
тори зменшують її продукцію.

Незважаючи на загалом хороший профіль 
безпеки, аналоги простагландину підходять 
не всім пацієнтам. Зокрема, протипоказан-
нями до застосування таких препаратів може 
бути індивідуальна гіперчутливість. Також 
їх широке використання дещо обмежують 
естетичні зміни, що не загрожують здоров’ю 
хворих, але можуть бути неприйнятними для 
деяких із них. Ідеться не тільки про гіперемію, 
а й про такі явища, як зміна кольору райдужної 
оболонки, періокулярна пігментація шкіри, 
посилення росту пушкового волосся та вій. 
Таким пацієнтам як монотерапію зазвичай 
призначають β-блокатори, а надалі при їх недо-
статній ефективності додають інші антиглауко-
матозні препарати. Зокрема, в систематичних 
оглядах і метааналізах було встановлено, що 
поєднання β-блокаторів з інгібіторами карбо-
ангідрази чи α-адреноміметиками характери-
зується нижчим ризиком гіперемії, ніж комбі-
нації на основі аналогів простагландину (Li F. 
et al., 2018; Tanna A. et al., 2015). Також нерідко 
лікування глаукоми розпочинають із моно-
терапії β-блокатором із фінансових міркувань. 
У таких пацієнтів подальша інтенсифікація 
терапії можлива за рахунок призначення ком-
бінації β-блокатора з аналогом простагландину 
чи з інгібітором карбоангідрази.

Консерванти в очних краплях: 
недооцінена проблема

Дивним чином підготовка цієї статті від-
булася одночасно з операцією факоемульси-
фікації з імплантацією інтраокулярної лінзи 
в моєї дружини. Перші 7 днів післяоперацій-
ного періоду були ідеальними, але на 8-й день 
проопероване око почервоніло. Гіперемія поси-
лювалася й супроводжувалася відчуттям под-
разнення, втоми. Насамперед було визначено 
показники очного тиску та виключено напад 
глаукоми, що може супроводжуватися почерво-
нінням очного яблука. Відсутність сльозотечі, 
свербіння, риніту та неускладнений алерголо-
гічний анамнез указували на те, що, певно, ми 
маємо справу не з алергічним кон’юнктивітом. 
Про інфекційні ускладнення, що можуть бути 
дуже непростими в після операційний період, 
не  хотілося поки  що думати, адже проти-
мікробні краплі широкого спектра дії були 
серед призначень. Завдяки статті, що саме була 

в процесі написання, план диференційної діа-
гностики поповнився реакцією на консерванти. 
Проаналізувавши всі очні краплі, призначені 
в післяопераційному періоді, ми визначили, що 
в трьох із них присутній бензалконію хлорид. 
Ці краплі в перші дні після операції слід було 
застосовувати не менш ніж 4 р/добу! Заміна 
крапель на безконсервантні за півтори доби 
повністю ліквідувала гіперемію й неприємні 
відчуття. Здавалося би, така несерйозна проб-
лема, але яких переживань вона завдала моїй 
родині, поки ми не з’ясували причину.

Якщо така ситуація з’явиться не в після-
операційному періоді, чимало пацієнтів 
 просто припиняють лікування, що завдає їм 
дискомфорт. Глаукома – мовчазна хвороба, 
досить довго ніяк не проявляється, тому від-
мова від лікування хворому дається дуже 
легко. У згаданому дослідженні C. Wolfram 
і співавт. (2019) 84,1% учасників застосовували 
очні  краплі з консервантами, 11,9% – з і без 
них, 4,0% – лише препарати без консервантів. 
Частота незадовільної прихильності до ліку-
вання становила в цих групах 32, 25 і 12,5% від-
повідно. Отже, препарати, що не містять кон-
сервантів, можуть покращувати комплаєнс.

Як було зазначено вище, терапія аналогами 
простагландинів іноді може супроводжуватися 
гіперемією кон’юнктиви чи іншими небажаними 
явищами. Проте лікарям важливо диференцію-
вати непереносимість діючої та допоміжних 
речовин, щоб не викреслювати завчасно із при-
значень ефективну групу антиглаукоматозних 
препаратів. Є досить висока ймовірність того, 
що пацієнту потрібна не заміна аналога простаг-
ландину на препарат іншої групи, а призначення 
безконсервантного аналога простагландину.

Крім того, добре відомо, що консерванти 
(насамперед бензалконію хлорид) негативно 
впливають на стан кон’юнктиви, зумовлюють 
і серйозно погіршують перебіг синдрому сухого 
ока й інших захворювань поверхні ока (кон’юнк-
тивіт, блефарит тощо). Із цією проблемою стика-
ються 45-60% хворих на глаукому, котрі отриму-
ють тривале топічне лікування (Leung E. et al., 
2008; Oddone F. et al., 2020), тоді як у загальній 
популяції синдром сухого ока мають не більш 
як 10-15% людей (Schein O. D. et al., 1997).

Існують дані про те, що бензалконію хло-
рид може накопичуватися в трабекулярній 
сітці, ушкоджувати її клітини та, ймовірно, 
погіршувати перебіг глаукоми (Rasmussen C. 
et al., 2014; Chang C. et al., 2015). Дослідження 
PESO довело, що використання очних крапель 
із консервантами (насамперед із бензалконію 
хлоридом) збільшує ризик незадовільного 
результату хірургічного лікування глаукоми 
(Boimer C. et al., 2013).

На українському ринку представлена лі-
нійка безконсервантних препаратів для ліку-
вання глаукоми:

Тафлотан® – препарат на  основі аналога 
простагландинів тафлупросту, що може бути 
оптимальним вибором для стартової моно-
терапії глаукоми для більшості хворих;

Таптіком® – комбінація тафлупросту 
та β-блокатора тимололу, котру варто призна-
чати пацієнтам, у яких монотерапія не забез-
печує контролю ВОТ;

Косопт® – комбінація інгібітора карбо-
ангідрази дорзоламіду та β-блокатора тимо-
лолу; препарат може бути обраний для осіб, 
у яких монотерапія β-блокаторами вже не дає 
змоги контролювати ВОТ, але є протипока-
зання до агоністів простагландинів або їх не-
задовільна переносимість; Косопт® може ви-
користовуватись у складі потрійної антиглау-
коматозної терапії в поєднанні з Тафлотаном.

Численні дослідження продемонстрували 
покращення стану слізної плівки, зниження 
частоти гіперемії кон’юнктиви та відчуття 
сухості, а також покращення якості життя, 
пов’язаного із  синдромом сухого ока, при 
застосуванні цих безконсервантних препа-
ратів (Pfei�er N. et al., 2014; Uusitalo H. et al., 
2016; Lee W. et al., 2017; Konstas A. et al., 2018; 
Hommer A. et al., 2018).

Підготував В’ячеслав Килимчук
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Майже 50% випадків припадає на кон’юнктивіт, хво-
робу сухого ока й абразію рогівки [3]. До тяжких станів 
належать відшарування сітківки, гостра закритокутова 
глаукома, механічні та хімічні ушкодження ока [4]. Діа-
гностика проводиться за допомогою таблиці Снеллена, 
тонометра, діагностичного ліхтарика у вигляді авто-
ручки, офтальмоскопа, крапель для розширення зіниць 
та флуоресцентного барвника.

Анамнез і фізикальне обстеження

Початкова оцінка має складатися з ретельно зібраного 
анамнезу та скарг пацієнта. Ненормоване носіння кон-
тактних лінз і скарга на світлобоязнь можуть бути оз-
наками ушкодження рогівки. Головний біль із супутнім 
болем очей указує на діагнози гострої закритокутової 
глаукоми, кластерних головних болів, іриту та мігрені [1]. 
При повторенні будь-яких очних симптомів слід виклю-
чити системне запальне захворювання.

Фізикальне обстеження повік і склер проводиться для 
виявлення запалення, абразій, крововиливів, еритеми 
чи вогнищевих уражень. У разі підозри на поранення 
чи наявність стороннього тіла необхідно вивернути верхню 
повіку назовні. Повіки та періорбітальну ділянку слід ог-
лянути на наявність висипань або везикул. Кон’юнктиву 
необхідно оцінити на наявність ін’єкції, що може свідчити 
про присутність запалення або інфекції. Пацієнти, котрі 
скаржаться на біль в очах, повинні обстежитися для ви-
явлення можливого порушення зору (табл. 1). Для оцінки 
гостроти зору слід використовувати таблицю Снеллена – 
пацієнт має читати з відстані 20 футів. Обмеження рух-
ливості очного яблука потрібно виключити, здійснюючи 
обстеження функції окорухових м’язів.

Таблиця 1. Причини болю в очах [3, 6]
Анамнез Причини

Фотофобія Кератит, абразія рогівки, гостра закритокутова 
глаукома, мігрень

Головний біль Гостра закритокутова глаукома, мігрень

Зниження гостроти зору Неврит зорового нерва, увеїт, орбітальний 
целюліт

Користування  
контактними лінзами

Абразія рогівки, кератит, бактеріальний 
кон’юнктивіт, виразка рогівки

Відчуття  
стороннього тіла

Абразія рогівки, хвороба сухого ока, кератит, 
стороннє тіло

Поширені захворювання очей

Кон’юнктивіт є найпоширенішим діагнозом [3]; його 
причини поділяють на неінфекційні й інфекційні [5]. 
До неінфекційних причин належать алергія, опромінення, 
блефарит, стороннє тіло, субкон’юнктивальний крово-
вилив, ірити, хімічні опіки й абразії рогівки [5]. Інші стани, 
що часто спостерігаються в умовах первинної медичної 
допомоги, включають косоокість, увеїт, карциноми, ентро-
піон, ектропіон, птеригіум, ячмінь і халязіон.

Діагностика та лікування  
поширених захворювань очей

Вірусний кон’юнктивіт найчастіше зумовлений 
адено вірусом і вірусом герпесу (перший із них високо-
контагіозний). Часто асоціюється з  інфекцією верх-
ніх дихальних шляхів та  іншими генералізованими 
системними симптомами, як-от біль у горлі, лихоманка 
та  головний біль [3-6]. Симптомами аденовірусного 
кон’юнктивіту є почервоніння очей, сльозотеча, водя-
нисті виділення та нечіткість зору; такі ознаки зазви-
чай легкі та часто самостійно минають через 1-2 тиж. 
Лікування здебільшого супроводжується доглядом 
за очима у вигляді холодних компресів і штучних сліз. 
Лікар первинної медичної допомоги повинен скерувати 
пацієнта до офтальмолога, якщо симптоми не зника-
ють протягом 10 днів або якщо є підозра на ураження 
рогівки [3, 6].

Бактеріальний кон’юнктивіт також є висококонтагі-
озним і зазвичай поширюється при прямому контакті 
із  забрудненими пальцями; здебільшого є однобіч-
ним, супроводжується більшою кількістю виділень 
і вираженішим набряком повік, аніж у разі вірусного 
кон’юнктивіту.

Гонокок – головна причина гіпергострого кон’юнкти-
віту. До групи ризику належать новонароджені, котрі ін-
фікуються під час пологів, і молоді люди, котрі отримують 
інфекцію під час сексуальної активності [6]. Зазвичай ін-
фекція починається раптово та характеризується рясними 
слизово-гнійними виділеннями з липкими повіками при 
пробудженні [3, 6], а також сильним болем, зниженням 
гост роти зору. Симптоми зазвичай тривають <7 днів. 
Пацієнтів із підозрою на гонококовий кон’юнктивіт не-
обхідно скерувати до офтальмолога для проведення агре-
сивного лікування, оскільки захворювання може швидко 
призвести до втрати зору (з ускладненнями у вигляді 
виразки рогівки та її перфорації).

Золотистий та епідермальний стафілококи є пошире-
ним етіологічним чинником кон’юнктивіту в дорослих, 
тоді як стрептокок пневмонії та гемофільна паличка 
зазвичай уражають дітей [6]. Для лікування використо-
вують різні очні краплі з антибіотиками; зазвичай вони 
добре переносяться (табл. 2). Хронічний перебіг бакте-
ріального кон’юнктивіту спостерігається в разі трива-
лості симптомів >4 тиж із частими рецидивами. Паці-
єнт скаржиться на болі в повіках й очний дискомфорт 
із невеликою кількістю виділень. Під час огляду повіки 
здаються потовщеними, злегка запаленими та твер-
дими [3, 6]. Кон’юнктива може здаватися нормальною 
чи злегка еритематозною. У цьому випадку визначають 
чутливість або резистентність бактеріальної культури 
до певного антибіотика [5]. Пацієнти з таким діагнозом 
зазвичай потребують направлення до офтальмолога для 
подальшого лікування.

Таблиця 2. Поширені очні антибіотики, 
що застосовуються при гострому бактеріальному 

кон’юнктивіті [3, 5, 6, 16]
Триметоприм/поліміксин B

Офлоксацин 0,3%

Азитроміцин 1%

Безифлоксацин 0,6%

Ципрофлоксацин 0,3%

Еритроміцин 0,5%

Левофлоксацин 1,5%

Гентаміцин 0,3%

Сульфацетамід 10%

Хламідійний кон’юнктивіт часто спостерігається 
в молодих сексуально активних дорослих; він клінічно 
схожий на гострий бактеріальний кон’юнктивіт, хоча 
деякі випадки характеризуються хронічним перебі-
гом. До загальних симптомів належать подразнення 
очей, невелика кількість слизово-гнійних виділень, 
склеєні повіки при пробудженні та нечіткість зору. 
Відповідь на лікування типовими антибіотиками, що 
призначаються при гострому бактеріальному кон’юнк-
тивіті, недостатня чи повністю відсутня. Бактеріальний 
посів культури мікроорганізмів (фарбування мето-
дом Гімзи) й  імуноферментний аналіз ELISA дають 
змогу встановити діагноз хламідійного кон’юнктивіту. 
Ліку вання інфекції включає еритроміцинову офталь-
мологічну мазь і пероральну терапію азитроміцином 
(одно разово 1 г) або доксицикліном (100 мг 2 р/день 
протягом 14 днів). Також необхідно лікувати статевого 
партнера пацієнта для запобігання поширенню інфек-
ції та повторному інфікуванню [3, 6].

Алергічний кон’юнктивіт спостерігається в пацієн-
тів з атопічними захворюваннями, як-от алергічний 
риніт, екзема та бронхіальна астма. Сезонний алер-
гічний кон’юнктивіт трапляється найчастіше та пов’я-
заний зі  специфічними алергенами навколишнього 

 середовища. Симптоми включають двобічну сльозо-
течу, свербіж і дифузне почервоніння очей; гострота 
зору збережена, ураження рогівки відсутнє. У тяжких 
випадках можуть бути присутні великі кон’юнкти-
вальні сосочки під повікою та хемоз [7]. Лікар первинної 
медичної ланки має порадити пацієнту уникати алер-
генів і не терти очі, оскільки це може погіршити стан. 
Для полегшення симптомів призначають пероральні 
антигістамінні препарати та місцеві антагоністи Н1-
рецеп торів гістаміну. Гострий алергічний кон’юнктивіт 
здебільшого минає самостійно [3, 6].

Хронічний алергічний кон’юнктивіт, який часто нази-
вають вернальним кератокон’юнктивітом, зазвичай спо-
стерігається в пацієнтів віком від 3 до 25 років із бронхі-
альною астмою чи екземою в анамнезі – характеризується 
хронічним свербежем, світлобоязню, нечіткістю зору, 
зміною забарвлення періорбітальної ділянки й густими 
та прозорими ниткоподібними виділеннями. Якщо помі-
чено помутніння рогівки, її виразку чи відсутність покра-
щення симптомів, пацієнта варто скерувати до офтальмо-
лога для подальшого лікування [3, 6, 7].

Сухим кератокон’юнктивітом, або хворобою сухого 
ока, називають стан, за якого зменшується кількість сліз 
або спостерігається їх низька якість. Факторами ризику 
є похилий вік, жіноча стать, автоімунні захворювання, 
як-от ревматоїдний артрит і синдром Шегрена, а також 
прийом деяких антихолінергічних лікарських засобів [7]. 
Встановлення діагнозу відбувається з огляду на клінічну 
симптоматику та використання спеціальних діагностич-
них тестів (у т. ч. визначення осмолярності слізної рідини, 
часу розриву слізної плівки та фарбування рогівки роз-
чином флуоресцеїну) [3]. Початкове лікування включає 
часте застосування штучних сліз протягом дня та нічні 
аплікації лубрикантної мазі; використання зволожувача 
повітря також може допомогти зменшити втрату сліз. 
У разі неефективності вищезазначеного лікування при-
значаються очні краплі циклоспорину або очний розчин 
ліфітеграсту з метою збільшення продукції сліз. Місцеві 
кортикостероїди призначають у тяжких випадках сухості 
очей. Якщо лікування сухого ока виявляється неефек-
тивним без участі лубрикантів, пацієнта слід скерувати 
до офтальмолога [3, 7].

Блефарит – це хронічне захворювання, що супро-
воджується запаленням країв повік. У разі підозри 
на наявність цієї хвороби пацієнта слід обстежити щодо 
себорейного дерматиту, котрий характеризується лу-
щенням шкіри голови чи обличчя, а також розацеа з оз-
наками почервоніння та набряку на носі або щоках [3]. 
Діагноз блефариту встановлюється на підставі клініч-
ного огляду. Лікування – підтримувальний догляд, 
як-от гігієна повік, їх масаж і теплі компреси. За відсут-
ності ефекту підтримувального лікування можна засто-
совувати очну мазь еритроміцину чи бацитрацину для 
місцевої терапії. У тяжких випадках можуть розгляда-
тися пероральні антибіотики, наприклад доксициклін 
або тетрациклін [7].

Абразія рогівки – клінічний діагноз; можуть бути ви-
користані підтверджувальні тести, як-от фарбування 
флуоресцеїном або лампа Вуда [8]. Деревоподібний ма-
люнок рогівки при фарбуванні свідчить про інфікування 
вірусом простого герпесу чи Herpes zoster; у такому разі 
пацієнта необхідно скерувати до офтальмолога для відпо-
відного лікування [3]. При абразії рогівки лікар первинної 
медичної ланки також повинен перевірити око на наяв-
ність стороннього предмета під повіками та на кон’юнк-
тиві. Лікування включає призначення крапель для очей 
з антибіотиком та/або мазі для запобігання інфікуванню, 
підтримувальної терапії, циклоплегіків і  контролю 
болю [7]. Стероїди протипоказані при абразії рогівки. 
Якщо симптоми не покращуються впродовж 48 год, па-
цієнта слід скерувати до офтальмолога [8].

Субкон’юнктивальний крововилив виникає при роз-
риві кровоносної судини всередині кон’юнктиви; про-
являється у вигляді яскраво-червоної плями в просторі 
між кон’юнктивою та склерою [2]. Субкон’юнктиваль-
ний крово вилив – клінічний діагноз, що не є небезпеч-
ним і часто не потребує лікування. Достатнім вважа-
ється догляд за допомогою теплих компресів і лубрикан-
тів [2]. Присутність болю може свідчити про наявність 
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Принципи первинної допомоги при очних захворюваннях
Скарги, пов’язані з очима, становлять 2-3% усіх звернень до лікаря первинної медичної 
допомоги [1]. Сімейні лікарі повинні вміти розпізнавати захворювання очей, які можуть 
призвести до втрати зору, та своєчасно скерувати пацієнта до офтальмолога [2].
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 стороннього тіла та/або ушкодження рогівки. Направ-
лення до офтальмолога є виправданим, якщо присутні 
ураження рогівки, в анамнезі – тупа травма голови, виді-
лення чи постійний біль [3].

Е п іс к ле ри т –  з а па лен н я пов е рх неви х шарі в 
епісклери; зазвичай минає самостійно через 2-3 тиж. 
Якщо таке захворювання періодично повторюється, 
необхідне поглиблене обстеження. Лікування полягає 
у відповідному догляді та застосуванні штучних сліз, 
але в деяких випадках може знадобитися нетривалий 
курс місцевих стероїдів [3].

Птоз визначають як опущення верхньої повіки; його 
етіологія різноманітна. Вроджений птоз є результатом 
недостатньо сформованого м’яза, що піднімає верхню 
повіку, тоді як набутий може бути пов’язаний із посту-
повим розшаруванням або відривом апоневрозу м’яза- 
леватора. Показане хірургічне лікування, що полягає 
в підтягуванні апоневрозу леватора чи резекції м’яза- 
леватора. До інших важливих причин птозу належать 
синдром Горнера, параліч третього черепномозкового 
нерва та тяжка міастенія. У пацієнтів із синдромом Гор-
нера спостерігається класична тріада: поєднання птозу, 
звуження зіниці й ангідроз [9]; у разі підозри на цей 
синдром необхідно терміново звернутися до невропа-
толога й офтальмолога для обстеження. При гострому 
виникненні синдрому Горнера з болем пацієнта потрібно 
скерувати на невідкладне неврологічне та рентгеноло-
гічне дослідження, оскільки така симптоматика може 
свідчити про розшарування стінки сонної артерії. Третій 
(окоруховий) черепномозковий нерв іннервує більшість 
окорухових м’язів (окрім верхнього косого та бічного 
прямого). Етіологічними чинниками паралічу око-
рухового нерва можуть бути ішемічна мононейропатія, 
васкуліти, здавлення третього нерва аневризмою, пухли-
ною чи грижовим випинанням, а також травма. Симп-
томи, котрі часто при цьому спостерігаються, – птоз, 
диплопія, періорбітальний і головний біль. Необхідно 
провести магнітно-резонансну томографію мозку із за-
стосуванням контрастного посилення. Якщо симптоми 
спостерігаються в пацієнтів молодого віку чи є підозра 
на аневризму, необхідно виконати церебральну ангіо-
графію. Варіабельний птоз або птоз, який погіршується 
наприкінці дня, може бути ознакою очної міастенії. Міа-
стенія гравіс і  її очний варіант – це автоімунні пору-
шення нервово-м’язового з’єднання. Пацієнти можуть 
відзначити, що птоз і симптоми слабкості покращуються 
після відпочинку. Необхідно провести діагностичні ана-
лізи та методи обстеження, включаючи титр антитіл 
до рецепторів ацетилхоліну, тестування з едрофонією 
хлоридом, нервову стимуляцію та комп’ютерну томогра-
фію грудної клітки, для виключення тимоми. Пацієнта 
з міастенією необхідно скерувати до відділення невро-
логії для відповідного лікування [9].

Косоокість поділяють на езотропію або екзотропію. 
Вроджена езотропія трапляється рідко та  виникає 
до 6-місячного віку, акомодативна може спостерігатися 
у віці від 2 до 4 років [9]. На початку захворювання від-
буваються подвійне бачення та втрата глибини сприй-
няття. Якщо косоокість не лікувати, може з’явитися 
амбліопія, що призводить до сліпоти. При езотропії 
одне чи обидва ока відхиляються всередину, а при ек-
зотропії – назовні [9]. Усіх пацієнтів із косоокістю слід 
скерувати до офтальмолога.

Увеїт – запальний стан, який охоплює увеальний тракт; 
його поділяють на передній і задній увеїт. Більшість ви-
падків переднього увеїту мають гострий характер та ідіо-
патичне походження. Зазвичай пацієнт скаржиться 
на почервоніння, світлобоязнь і біль. Присутність таких 
симптомів, як біль у спині, скутість суглобів, дизурія, 
може свідчити про наявність системних порушень, що 
є причиною увеїту [9]. При фізикальному обстеженні 
присутні кон’юнктивальна ін’єкція та  відкладення 
на зад ній поверхні рогівки. Плаваючі клітини запалення 
та білок у передній камері виявляються за допомогою 
біо мікроскопа (щілинної лампи). Запальні клітини також 
знаходяться на поверхні райдужної оболонки [9]. Хворим, 
у яких стався перший епізод однобічного та негрануле-
матозного переднього увеїту, системного обстеження 
проводити не потрібно. Пацієнти з рецидивними епізо-
дами чи хронічною гранулематозною хворобою повинні 
пройти системне обстеження, включаючи ЗАК, ШОЕ, титр 
антинуклеарних антитіл, ІФА, реакції преципітації на си-
філіс, і рентген грудної клітки, щоб виключити системне 
захворювання [9]. Задній увеїт характеризується гострим 
початком і найчастіше зумовлений токсоплазмозом [9]. 

Хворі скаржаться на зниження зору, мушки перед очима, 
почервоніння, біль і світлобоязнь. При фізикальному 
обстеженні спостерігаються набряк диска зорового нерва 
та застій. Наявність запальних клітин у склистому тілі 
спричиняє туманний вигляд очного дна [9]. Під час об-
стеження біомікроскопом зі щілинною лампою можна 
виявити крововиливи в сітківку, хоріоїд, ексудат та ін-
фільтрати [9]. Усіх пацієнтів із наявним увеїтом слід ске-
рувати до офтальмолога протягом 24 год.

Лікар первинної медичної допомоги може виявити 
злоякісні пухлини повік, як-от базальноклітинний, 
плоскоклітинний рак і меланома. Базальноклітинний 
рак є  найпоширенішим злоякісним захворюванням 
повік, що з’являється в нижній і медіальній ділянках 
і проявляється у вигляді перламутрового вузлика [9]. 
Якщо ураження розташоване вздовж ділянки повіки, 
може спостерігатися відсутність вій.

Базальноклітинний рак має низьку здатність до ме-
тастазування, але може стати локально інвазивним [9]. 
Хірургічна резекція є золотим стандартом лікування [9]. 
Такі варіанти, як кріотерапія та променева терапія, мо-
жуть розглядатися в разі, якщо хірургічне лікування є не-
доцільним. Плоскоклітинний рак є менш поширеним, але 
більш агресивним порівняно з базальноклітинним; має 
вигляд еритематозного підвищеного ущільнення з вираз-
ками в центрі, нерівним дном і лусками [9], найчастіше 
виникає на верхній повіці.

Актиновий кератоз може бути провісником цього виду 
раку [9]. Рекомендовано пропальпувати преаурикулярні 
та підщелепні лімфатичні вузли, щоб виявити наявність 
можливого метастазування. Золотим стандартом ліку-
вання є хірургічна резекція. Рак сальних залоз інвазується 
локально та поширюється на лімфатичні вузли [9]; трап-
ляється в пацієнтів середнього та похилого віку, може 
імітувати халязіон або блефарит. Відомо, що це агресивна 
пухлина, що метастазує в легені, печінку та кістки [9]. 
Меланома є рідкісною пухлиною повік. При огляді очей 
лікар має завжди вивертати повіку назовні задля пошуку 
будь-якого характеру ураження кон’юнктиви [9]. Якщо 
в місці спостереження виявляється будь-яка зміна загаль-
ного вигляду ураження, необхідно виконати ексцизійну 
біопсію цієї ділянки.

Катаракта – це помутніння кришталика ока, що здебіль-
шого пов’язане з віком. Пацієнти скаржаться на втрату 
зору, що повільно прогресує протягом місяців-років. 
Зниження сприйняття кольору, монокулярна диплопія 
та відблиски в нічний час також є поширеними симпто-
мами [9]. Катаракта найкраще діагностується після роз-
ширення зіниці. Вибір лікування – хірургічне видалення 
кришталика з імплантацією інтраокулярної лінзи. У США 
після хірургічного лікування приблизно в 99% пацієнтів 
покращуються зір і якість життя [9].

Невідкладні стани в офтальмології

До найпоширеніших невідкладних станів належать 
відшарування сітківки, гостра закритокутова глаукома, 
механічні та хімічні ушкодження ока [4, 10]. Ретельний 
огляд включає вимірювання гостроти зору, тестування 
полів зору, фундоскопічне обстеження та діагностичний 
огляд ліхтариком авторучки переднього відділу ока.

Відшарування сітківки виникає, коли шар фото-
рецепторних клітин сітківки відокремлюється від 
її пігментного епітелію [4]. До факторів ризику належать 
старший вік, короткозорість, травматичне ушкодження, 
сімейний анамнез, операцію з приводу катаракти та по-
переднє відшарування сітківки протилежного ока, скарги 
на короткочасні спалахи яскравого світла та плаваючі 
помутніння в ураженому оці. Значне зниження гостроти 
зору чи його втрата відбувається при відшаруванні ма-
кули. Сімейний лікар має провести розширене фундо-
скопічне обстеження для візуалізації відшарування. 
За підозри на відшарування сітківки пацієнта слід не-
гайно скерувати до офтальмолога. Лікування зазвичай 
полягає в хірургічному втручанні з використанням лазер-
ної фотокоагуляції для герметизації, що унеможливлює 
просочування рідини під сітківку, потім здійснюється 
повторне прикладання нейросітківки до пігментного епі-
телію. Неліковані хворі можуть назавжди втратити зір або 
відчути значне його зниження [4, 10].

Пацієнт зі скаргами на однобічний очний біль і супут-
німи симптомами головного болю, нудотою та блюван-
ням має розглядатись як хворий із підозрою на гостру 
закрито кутову глаукому доти, доки не буде доведено про-
тилежне. Гостра закритокутова глаукома –  невідкладний 

стан, який розвивається через швидке підвищення 
внутрішньоочного тиску, а це потенційно призводить 
до незворотної втрати зору протягом декількох годин [11]. 
До факторів ризику належать старший вік, жіноча стать 
і монголоїдна раса. Крім того, відомо, що деякі часто за-
стосовувані лікарські засоби спричиняють підвищення 
внутрішньоочного тиску (адреноміметики, антихолінер-
гічні засоби, холінергіки, сульфуючі агенти, антигіста-
мінні препарати, антикоагулянти), тому лікар первинної 
ланки повинен завжди ретельно перевіряти ліки пацієнта. 
При фізикальному обстеженні зазвичай виявляються 
розширення зіниці середнього ступеня, помутніння ро-
гівки та кон’юнктивальна ін’єкція [12]. Лікування полягає 
в зниженні внутрішньоочного тиску за допомогою міс-
цевих анти гіпертензивних крапель для очей і лазерної 
периферичної іридотомії. До загально вживаних місцевих 
лікарських засобів для цього стану належать 0,5% тимо-
лолу малеат, 1% апраклонідин і 1% пілокарпін [13].

Механічні травми очного яблука та  його розриви 
потребують негайного втручання. Механічні травми 
виникають при повному розриві всієї товщі зовніш-
ньої оболонки ока через рогівку та склеру [4]. Частою 
причиною розриву очного яблука є тупа травма ока. 
Пацієнти скаржаться на біль в очах, сльозотечу, почер-
воніння та зниження зору після травми ураженого ока. 
Якщо в анамнезі згадується тупа травма ока, слід про-
йти обстеження з ліхтариком авторучки чи щілинною 
лампою, щоб оцінити наявність субкон’юнктивального 
крововиливу, гіфеми та неправильної форми зіниці. 
Якщо візуалізується стороннє тіло, його не слід вида-
ляти [4]. Необхідно призначити введення правцевого 
анатоксину. Над ураженим оком потрібно розмістити 
пластиковий або металевий захисний щиток, а пацієнта 
слід негайно скерувати до офтальмолога, при цьому хво-
рому рекомендується не підвищувати очний тиск за ра-
хунок кашлю чи натужування. Комп’ютерна томографія 
орбіт необхідна для діагностики внутрішньо очних сто-
ронніх тіл і переломів. Початкове лікування склада-
ється з призначення антибіотиків широкого  спектра дії 
(ципрофлоксацин, левофлоксацин, моксифлоксацин, 
цефтазидим). Видалення стороннього тіла та хірургічне 
відновлення анатомічної цілісності ока офтальмологом 
протягом перших 24 год після отримання травми значно 
знижують ризик виникнення ендофтальміту [4, 10].

Хімічна травма очей за рахунок впливу кислих або 
лужних сполук є ще однією ургентною офтальмологіч-
ною ситуацією. Зазвичай у пацієнтів спостерігаються 
сильний біль в очах, почервоніння, сльозотеча, світло-
боязнь і зниження зору [10]. Лікар, який діагностує, по-
винен спробувати визначити тип і кількість хімічної ре-
човини, що потрапила до ока, провести ретельний огляд 
зовнішнього ока; необхідно виявити періокулярні опіки 
та провести рН-тестування. Класифікація Ропер-Холла 
може бути використана для опису ступеня травми [10]. 
Пацієнта потрібно негайно скерувати до офтальмолога 
для лікування, що включає місцеве знеболення з подаль-
шим рясним зрошенням очної поверхні за допомогою 
фізіологічного розчину; рН ока слід оцінити після його 
промивання. Продовжувати промивання потрібно доти, 
доки рН ураженого ока не стане нейтральним. Після 
звільнення від хімічної речовини використовують очні 
краплі з антибіотиками; в певних випадках також мо-
жуть застосовуватися стероїди та циклоплегіки у формі 
крапель. Хворий з опіками очей потребує ретельного 
спостереження офтальмологом для завчасного вияв-
лення можливого формування ранніх і пізніх рубців, які 
призводять до порушення анатомії ока та можуть стати 
причиною втрати зору.

Висновки

Більшість лікарів первинної ланки мають належне 
оснащення для надання медичної допомоги при най-
поширеніших офтальмологічних станах. Докладний збір 
анамнезу та ретельний фізикальний огляд дають змогу 
провести диференційну діагностику офтальмологічних 
захворювань. Лікар первинної ланки повинен уміти роз-
пізнавати невідкладні стани в офтальмології, що потребу-
ють негайного направлення до офтальмолога.

Список літератури знаходиться в редакції.
Kaur S. et al. Primary care approach to eye conditions. 

Osteopathic Family Physician. 2019: 28-34.

Переклала з англ. Марія Ільницька



64 № 18 (487) • Вересень 2020 р.

ОФТАЛЬМОЛОГІЯ ЗАРУБІЖНИЙ ДОСВІД

Роль нутрієнтів у патогенезі вікової макулярної 
дегенерації та їх місце в профілактиці  

захворювань сітківки
Вікова макулярна дегенерація (ВМД) є сьогодні основною причиною серйозної втрати зору в розвинених 
країнах, яка вкрай поширена серед людей похилого та старечого віку. ВМД відповідає за втрату 
центрального зору, тому суттєво погіршує якість життя. Оскільки фармакологічні та хірургічні 
можливості лікування ВМД дуже обмежені, проведено та триває чимало досліджень із вивчення 
здатності низки поживних речовин запобігати й пом’якшувати перебіг ВМД.

Старіння та зір
За даними Всесвітньої організації охо-

рони здоров’я (ВООЗ), станом на 2019 рік 
серед осіб із помірним і тяжким порушен-
ням зору приблизно 81% становлять люди 
віком понад 50 років. На жаль, в органі 
зору (як  і в  усьому організмі людини) 
з віком спостерігаються численні фізіо-
логічні зміни, що зумовлюють практично 
неминуче погіршення зору на пізніх ета-
пах життя. Так, старіння ока пов’язане 
з  пресбіопією (зменшенням здатності 
фокусувати увагу на предметах, які роз-
ташовані близько), а також зі зниженням 
контрастної чутливості, погіршенням 
адаптації від темряви до світла, збільшен-
ням чутливості до відблисків.

Окрім того, з віком значно зростає 
ризик розвитку численних офтальмо-
логічних захворювань, включаючи гла-
укому, катаракту, діабетичну ретино-
патію та ВМД, які нерідко стають при-
чиною не тільки погіршення зору, а й 
навіть сліпоти.

Погіршення зору впливає на  якість 
життя, адже спричиняє порушення рівно-
ваги, збільшення частоти падінь, зни-
ження фізичної активності й мобільності, 
втрату незалежності, розвиток депресій, 
соціальну ізоляцію.

Зважаючи на те  що популяція осіб 
віком понад 60 років, імовірно, збіль-
шиться вдвічі з  12 до  22% із  2015 
по 2050 рік, ВООЗ вважає за необхідне 
визначити профілактичні заходи для за-
побігання розвитку та прогресуванню 
вікового погіршення зору; серед них 
на особ ливу увагу заслуговує нутриціо-
логічний напрям.

Вікова макулярна дегенерація
Класифікація та клінічна картина ВМД

Відповідно до  класифікації AREDS 
виокремлюють 4 стадії ВМД: відсутність 
ВМД, рання, проміжна та пізня.

Зазвичай ВМД характеризується на-
явністю та розміром друз – жовтих або 
білих відкладень, які накопичуються між 
пігментним епітелієм сітківки і мембра-
ною Бруха. Невеликі друзи (діаметром 
від 63 до 124 мкм) є характерними для 
ранньої ВМД, тоді як наявність великих 
м’яких друз (діаметром понад 125 мкм) 
свідчить про пізніші стадії ВМД.

Симптоми при ранній стадії ВМД мо-
жуть бути відсутніми чи помірно вираже-
ними та включати затуманення зору й по-
рушення адаптації до темряви. Із прогре-
суванням ВМД порушується центральний 
зір аж до повної його втрати.

Пізню ВМД розподіляють на  не-
ексудативну (суху, атрофічну) й ексуда-
тивну (вологу, неоваскулярну) форми. 
Суха ВМД виявляється набагато частіше 
та являє собою гіпо- чи гіперпігмента-
цію пігментного епітелію в зоні цент-
ральної ямки. На неоваскулярну форму 
припадає близько 10% випадків ВМД, 
але водночас вона відповідальна за 90% 
випадків тяжкої втрати зору чи сліпоти 
в  пацієнтів із  ВМД. Неоваскулярна 
ВМД характеризується неконтрольова-
ним розростанням аномальних судин, 
яке починається в судинній оболонці, 
але згодом охоплює мембрану Бруха 
та пігментний епітелій. Стінка цих па-
тологічних судин має значно підвищену 
проникність, через  що відбувається 
ексудація рідини в макулу. Крім того, 
вони надзвичайно крихкі, тому суттєво 
підвищується ризик субретинальних 
крововиливів, відшарування сітківки 
чи пігментного епітелію з подальшим 
руб цюванням. Нео васкулярна ВМД 
може бути причиною раптової втрати 
цент рального зору,  що відбувається 
протягом декількох днів або тижнів.

Фактори ризику ВМД
ВМД сильно корелює з віком, але існу-

ють також інші фактори ризику розвитку 
та прогресування цієї патології: гендерні, 
расові, генетичні, екологічні й пов’язані 
зі способом життя.

Хоча ВМД спостерігається в обох ген-
дерних групах, 65% випадків припадає 
на жінок. Майже 90% усіх випадків ВМД 
трапляється серед представників євро-
пеоїдної раси, тоді як в інших расових 
та етнічних групах вона спостерігається 
значно рідше. Приблизно 70% випадків 
ВМД учені сьогодні пов’язують із генетич-
ною схильністю; вже виявлені численні 
мутації,  що відповідають за  розвиток 
цього захворювання.

Найвідомішим екологічним фактором 
ризику є вплив ультрафіолетового випро-
мінювання, а серед факторів, пов’язаних 
зі способом життя, на значну увагу за-
слуговує куріння, що може подвоювати 
ризик розвитку ВМД. Доведено, що недо-
статнє вживання низки нутрієнтів (віта-
мінів А, С, Е, цинку, лютеїну, зеаксантину 
й омега-3 жирних кислот) також істотно 
підвищує ризик виникнення ВМД у по-
дальшому житті.

Сучасні можливості лікування ВМД
На сьогодні не існує жодного методу 

лікування ВМД, що здатний зменшити 

вже наявне ушкодження сітківки. Вод-
ночас є кілька варіантів, які можуть упо-
вільнити подальше прогресування ВМД 
або дещо зменшити симптоми захворю-
вання. На жаль, усі ці методи ефективні 
для уповільнення прогресування лише 
вологої/неоваскулярної ВМД, але не сухої 
форми. До таких методів належать фото-
коагуляція, фотодинамічна терапія 
й анти- VEGF-препарати.

Як фотокоагуляція, так і фотодина-
мічна терапія мають на меті «запечатати» 
негерметичні аномальні кровоносні су-
дини, зменшуючи таким чином втрату 
зору на 20%. На жаль, обидва методи мо-
жуть зумовити серйозні побічні ефекти 
та не завжди спрацьовують.

Найчастіше сьогодні при вологій 
ВМД застосовують анти-VEGF-терапію. 
Інтра вітреальні ін’єкції інгібіторів VEGF 
(пегаптаніб, бевацизумаб, ранібізумаб) 
сповільнюють розростання аномальних 
судин у сітківці та характеризуються до-
сить невисоким ризиком серйозних по-
бічних ефектів.

Нутрієнти, що відіграють 
важливу роль у функціонуванні 
сітківки: лютеїн і зеаксантин

Повноцінне харч у ва нн я має ко-
лосальну роль у  збереженні здоров’я 
та профілактиці захворювань усіх ор-
ганів людського тіла; сітківка не є ви-
нятком. Зважаючи на дуже обмежені 
можливості лікування ВМД і на ризики, 
пов’язані з такою терапією, надважли-
вого значення набувають профілактичні 
стратегії. Найперспективнішими з них 
є модифікація способу життя й харчу-
вання, а безпосередньо серед нутрієн-
тів – лютеїн і зеаксантин.

Харчові джерела лютеїну 
та зеаксантину

Ксантофіли лютеїн і зеаксантин нале-
жать до родини оксигенованих кароти-
ноїдів, які можна отримати лише з про-
дуктів харчування. Основними дієтич-
ними джерелами лютеїну та зеаксантину 
є жовтки курячих яєць і листові зелені 
овочі (капуста, петрушка, шпинат, салат, 
броколі). Незначну кількість лютеїну 
та зеаксантину також можна отримати 
за рахунок споживання пшениці й інших 
зернових продуктів.

Оскільки лютеїн і зеаксантин є ліпо-
фільними поживними речовинами, їх 
поглинання та біодоступність значно за-
лежать від кількості жирів у межах одного 
прийому їжі.

Роль лютеїну та зеаксантину 
у функціонуванні сітківки

На відміну від α-каротину, β-каро-
тину та β-криптоксантину лютеїн і зеак-
сантин не є попередниками вітаміну А, 
проте вони не  менше необхідні для 
оптимального функціонування сітківки. 
У  дуже високій концентрації лютеїн, 
зеаксантин і мезо-зеаксантин є в ма-
кулі, через що дістали назву макуляр-
ного пігменту. Він відповідає за захист 
цент ральної зони сітківки як за рахунок 
зменшення проникнення шкідливого 
синього світла, так і за рахунок потуж-
них антиоксидантних властивостей. 
Відомо, що видиме світло з довжиною 
хвилі 400-500 нм індукує фотоокис-
лювальне ушкодження сітківки, котра 
через високу концентрацію ліпідів над-
звичайно чутлива до окислювального 
стресу. Макулярний пігмент поглинає 
синє світло в  діапазоні 445-472 нм, 
а також як антиоксидант знешкоджує 
активні форми кисню.

Доказова база ролі лютеїну 
та зеаксантину в сповільненні 
прогресування ВМД

Насамперед був установлений вплив 
де фі ц и т у л ютеї н у та   зеа кс а н т и н у 
на ризик розвитку ВМД. Так, Delcourt 
і співавт. (2006) провели проспективне 
дослідження за  участю 640 пацієнтів 
віком понад 60 років і встановили силь-
ний зворотний зв’язок між концентра-
цією лютеїну та зеаксантину в плазмі 
крові й наявністю ВМД.

Схожі дані було отримано Huang 
і співавт. (2008): в осіб із високими рів-
нями лютеїну та зеаксантину в сиро-
ватці крові ризик розвитку ВМД був 
на 79% нижчим порівняно з особами 
з низькими концентраціями цих ксан-
тофілів у сироватці крові.

Ці дані отримали підтвердження 
в  масштабнішому когортному дослі-
дженні The Blue Mountains Eye Study 
(Tan et al., 2009), до якого було залучено 
2454 особи віком понад 49 років. Учас-
ники, котрі споживали найбільше люте-
їну та зеаксантину, мали значно нижчий 
ризик розвитку ВМД.

Надалі було проведено низку випро-
бувань, щоб визначити можливість упо-
вільнення прогресування ВМД за до-
помогою прийому дієтичних добавок 
лютеїну та зеаксантину. У дослідженні 
Dawczynski та  співавт. (2013) узяли 
участь 145 пацієнтів із сухою формою 
ВМД віком від 60 до 80 років. Вони були 
випадково розподілені до однієї з трьох 
груп, які спостерігали протягом 12 міс. 
Перша група споживала 10 мг лютеїну, 
1 мг зеаксантину, 255 мг риб’ячого жиру 
(100 мг докозагексаєнової кислоти, DHA 
та  30  мг ейкозапентаєнової кислоти, 
EPA) й антиоксиданти (вітаміни С, Е, 
цинк і мідь). Друга група отримувала 
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вдвічі більше тих самих нутрієнтів, 
а  третя – плацебо. В  обох групах ак-
тивного лікування дослідники відзна-
чили збільшення оптичної щільності 
макулярного пігменту (MPOD). Однак 
вища доза не була достовірно ефектив-
нішою, що вказує на можливість існу-
вання ефекту плато та  максимальної 
ефективної дози.

У роботі Garcia-Layana та  співавт. 
(2013) 44 пацієнти з ранньою стадією 
ВМД були випадково віднесені до групи 
плацебо чи групи втручання, котра спо-
живала 12 мг лютеїну, 0,6 мг зеаксан-
тину та 280 мг DHA на день протягом 
12 міс. Через 1 рік спостереження учас-
ники групи активного втручання проде-
монстрували значне збільшення MPOD 
порівняно з групою плацебо.

Akuffo та співавт. (2015) повідомили 
про схожі результати в осіб із ВМД, які 
приймали лютеїн, зеаксантин і мезо- 
зеаксантин протягом 3 років. Окрім 
збільшення MPOD, у пацієнтів основної 
групи також покращилися показники 
контрастної чутливості.

Отже, прийом лютеїну та  зеаксан-
тину в багатьох дослідженнях підви-
щував MPOD і  лише в  одній роботі 
покращував контрастну чутливість. 
Huang і  спів авт. (2015) вважають, що 
така оцінка гост роти зору та контраст-
ної чутливості є  недостатньо чутли-
вими методами для вивчення впливу 
на  сітківку. Саме тому вони провели 
дослідження за участю 108 пацієнтів 
із ранньою ВМД віком понад 50 років, 
у  котрому для оцінки функціональ-
ного стану та чутливості сітківки, крім 
визначення MPOD, використовували 
мультифокальну електро ретинографію 
та мікропериметрію. Учасники випад-
ково були віднесені до однієї з чотирьох 
груп і отримували 10 мкг лютеїну, 20 мг 
лютеїну, 10 мг лютеїну та 10 мг зеак-
сантину чи плацебо щодня протягом 
2 років. Як і слід було очікувати, MPOD 
значно покращився в усіх групах актив-
ного втручання, але, крім цього, поліп-
шилися показники електроретинографії 
та мікропери метрії.

Нутрієнти, що мають важливу 
роль у функціонуванні 
сітківки: довголанцюгові 
поліненасичені жирні кислоти

Омега-3 поліненасичені жирні кис-
лоти (омега-3 ПНЖК), особливо довго-
ланцюгові DHA й EPА, мають надзви-
чайно важливу роль у функціонуванні 
багатьох органів і систем людського тіла. 
Вони відповідають за серцево-судинне 
здоров’я, розвиток мозку, профілактику 
раку та  зменшення запалення. DHA 
перебуває в усіх тканинах, але в дуже 
високій концентрації є в мозку, яєчках 
та особливо сітківці. У зовнішніх сегмен-
тах фото рецепторних клітин (паличок 
і колбочок) DHA є ключовою ПНЖК.

Джерела довголанцюгових  
омега-3 ПНЖК

Існують два механізми, за допомогою 
котрих організм людини може отриму-
вати DHA. По-перше, DHA може бути 
синтезована in vivo шляхом фермен-
тативного подовження та знежирення 
α-ліноленової кислоти (ALA), що є не-
замінною жирною кислотою. Адекватне 

споживання ALA становить 1,6 г/добу. 
Її можна отримувати з рослинних олій, 
горіхів, насіння та соєвих продуктів.

Окрім того, ми можемо отримувати 
з їжею безпосередньо DHA, включаючи 
до раціону морепродукти та жирну рибу 
(анчоуси, скумбрія, лосось). Рекомендо-
вана норма споживання ЕРА та DHA – 
500 мг/добу. Проте, оскільки риби може 
бракувати в  раціоні багатьох людей, 
оптимальним виходом може бути до-
датковий прийом риб’ячого жиру.

Роль довголанцюгових омега-3 ПНЖК 
у функціонуванні сітківки

Як у же було за значено, с ітк івка 
містить найбільшу концентрацію довго-
ланцюгових омега-3 ПНЖК порівняно 
з іншими органами та тканинами нашого 
тіла. Якщо загалом в організмі DHA ста-
новить лише 1-5% від загальної кілько-
сті жирних кислот, то в сітківці – 8-20%, 
а фоторецепторах – понад 30%. Тільки 
цей факт уже свідчить про те, що DHA 
має велике значення для розвитку 
та функціонування сітківки.

На жаль, функціональна роль DHA 
й  інши х довгола нцюгови х омега-3 
ПНЖК у  сітківці ще  недостатньо ви-
вчена, хоча існують різні теорії. Напри-
клад, є дані про потенційну роль DHA 
в диференціації фоторецепторів, акти-
вації родопсину, створенні сприятли-
вого середовища для фототрансдукції, 
профілактиці апоптозу клітин та окис-
ного ушкодження, продукції нейро-
медіаторів тощо.

Вивчення ролі довголанцюгових 
омега-3 ПНЖК у розвитку 
та прогресуванні ВМД

Дослідження Liu та  співавт. (2010) 
було присвячено оцінці концентрацій 
довголанцюгових омега-3 ПНЖК в очах 
посмертних донорів. Рівні DHA в осіб 
із ВМД були значно нижчими, ніж в осіб 
без ВМД.

В одномоментному популяційному до-
слідженні Augood і співавт. (2008) особи 
віком понад 65 років заповнювали опиту-
вальник щодо раціону харчування та про-
ходили обстеження очного дна. Автори 
встановили, що споживання жирної риби 
хоча б 1 раз на тиждень пов’язане зі зни-
женням на 50% ризику ВМД порівняно 
з тими, хто вживає її рідше. Ще нижчим 
був ризик в осіб, у раціоні котрих риба 
присутня частіше ніж 1 раз на тиждень. 
Споживання нежирної риби не впливало 
на ризик розвитку ВМД.

Дослідження Blue Mounta ins Eye 
Study (Tan et al., 2009) продемонстру-
вало схожий взаємозв’язок між уживан-
ням ПНЖК і захворюваністю на ВМД: 
одна порція жирної риби чи одна-дві 
порції горіхів на тиждень забезпечували 
 значне зменшення ризику ВМД.

У випробуванні Women’s Health Study 
(Christen et al., 2011) споживання однієї 
чи кількох порцій жирної риби на тиж-
день знизило ризик розвитку ВМД 
на 42%.

На сьогодні даних, які свідчать про 
ефективність DHA щодо уповільнення 
прогресування вже наявної ВМД, поки 
що немає. Утім, вищезазначені дослі-
дження підтверджують, що вживання 
омега-3 ПНЖК є ефективною профілак-
тичною стратегією щодо ВМД.

ДОВІДКА «ЗУ»

Збільшення вживання будь-яких необхідних нутрієнтів шляхом зміни раціону харчування – 
дуже складне завдання в сучасних умовах життя. По-перше, це потребує ідеального комп-
лаєнсу з боку пацієнта. По-друге, через особливості сільського господарства в індустріальну 
епоху вміст багатьох корисних поживних речовин у продуктах харчування постійно знижується. 
Отже, оптимальним рішенням є прийом відповідних препаратів і дієтичних добавок. Лінійка 
Оптикс спеціально розроблена для підтримання функції органа зору.

Комплекси для антиоксидантного захисту сітківки та збереження здорового зору
Препарат Оптикс являє собою комбінацію β-каротину, лютеїну, зеаксантину, вітамінів Е та С, 

цинку й міді. Одна таблетка містить 2,5 мг лютеїну та 0,5 мг зеаксантину, а отже, препарат може 
розглядатись як профілактика розвитку та прогресування порушень зору в найширшого кола 
людей, зокрема для підвищення гостроти зору при зорових навантаженнях. Препарат призна-
чають дорослим і дітям із 12 років по 1 таблетці на добу. Тривалість курсу – 2-3 міс.

Оптикс Форте містить більші дози лютеїну та зеаксантину (5 і 1,5 мг відповідно), вітамін Е, 
β-каротин, а також додатково етилові ефіри омега-3 кислот, роль яких у функціонуванні сіт-
ківки була висвітлена в цьому огляді. Він рекомендований для попередження та комплексного 
лікування вікових порушень зору. Призначають Оптикс форте дорослим і дітям із 12 років 
по 1-2 капсули на добу. Тривалість курсу прийому становить 2-3 міс.

Новинка на ринку – Оптикс Преміум. Це посилена формула порівняно з Оптикс та Оптикс 
Форте для антиоксидантного захисту сітківки й запобігання прогресуванню вікових захво-
рювань очей. Оптикс Преміум містить найбільшу дозу лютеїну та зеаксантину (10 і 2 мг відпо-
відно), а також омега-3 ПНЖК, коензим Q10, вітамін D, астаксантин, куркумін, вітаміни D, С та Е, 
цинк, мідь. Показаний дорослим (із 18 років) по 1 капсулі на добу з тривалістю курсу 2-3 міс.

Ефективність продуктів лінійки Оптикс була підтверджена низкою вітчизняних дослі-
джень, зокрема при сухій формі ВМД (Скрипник Р. Л., Скрипниченко І. Д., 2014), глаукомі 
на тлі кардіологічної патологі ї (Клюєв Г. О., 2013), міопічній макулопаті ї та глаукомній 
нейропатії (Завгородня Н. Г., Міхальчик С. В., 2013), токсичній оптичній нейроретинопатії 
(Недзвецька О. В., 2017) тощо.

 Отже, профілактичне вживання нутрієнтів, які містять у достатній кількості 
лютеїн, зеаксантин і довголанцюгові ПНЖК, має доведену ефективність щодо 
запобігання розвитку ВМД і збереження зору в осіб старшого віку. Головне 
завдання – не допустити розвитку цього захворювання, оскільки ефективних 
методів його лікування просто не існує.

Список літератури знаходиться в редакції.

За матеріалами: Chelsey Walchuk, Miyoung Suh. Nutrition and the aging retina:  
a comprehensive review of the relationship between nutrients and their role in age-related macular 

degeneration and retina disease prevention. Adv. Food Nutr. Res. 2020; 93: 293-332.

Підготувала Наталя Александрук



66 № 18 (487) • Вересень 2020 р.

ОФТАЛЬМОЛОГІЯ ЕКСПЕРТНА ДУМКА

ЗУ

Сучасні методи медикаментозного лікування міопії

Про сучасні підходи 
до  медикаментозної 
терапії міопії розпо-
віла професор лабо-
раторії розладу біно-
кулярного зору ДУ 
«Інститут очних хво-
роб і тканинної тера-
пії ім. В.П. Філатова 
Н А М Н  Ук р а ї н и » 
(м. Одеса), доктор ме-

дичних наук  Ірина  Михайлівна  Бойчук.
Міопія посідає одне з  провідних місць 

у структурі причин сліпоти й розладів зору 
та є обмежувальним чинником вибору про-
фесії в  осіб працездатного віку. Прогре-
сивна короткозорість найчастіше виникає 
в дітей шкільного віку. При цьому на усклад-
нену форму короткозорості припадає від 
27 до 36,5% випадків останньої (Риков С.А. 
та співавт., 2009).

Є кілька загальноприйнятих теорій розвитку 
міопії. Так, Е.С. Аветисов у механізмі розвитку 
міопії виділяє такі ланки: порушення акомо-
дації (слабкість, відставання акомодаційної 
відповіді, надлишковий патологічний тонус); 
спадкова зумовленість; ослаблена склера; зміни 
внутрішньоочного тиску та, як наслідок, збіль-
шення передньо-задньої осі ока.

Відповідно до теорії дифокуса ретиналь-
ного зображення, при фокусуванні зобра-
ження за площиною сітківки (тобто за гіпер-
метропічним типом) око прагне прискорити 
свій ріст, щоб поєднати фокусну точку з пло-
щиною сітківки. Цей процес регулюється 

 нейромодуляторами, котрі виділяють амакри-
нові клітини самої сітківки. Пігментний епі-
телій сітківки, що розташовується між сітків-
кою та склерою ока, передає склері й судинній 
оболонці модулювальні сигнали, котрі сти-
мулюють ріст ока. Це й визначає розміри ока 
(Вільдсет К., 2007).

Здатність ясного бачення з різних відста-
ней здійснюється шляхом зміни форми, кри-
визни, зміщення кришталика вперед-назад 
за  рахунок напруження циліарного м’яза, 
розслаблення чи зміщення циннових зв’я-
зок та/або судинної оболонки ока (хоріоідеї). 
Порушення обмінних процесів у сполучній 
тканині склери та хорео ретинальній оболонці 
призводить до прогресування міопії з розвит-
ком деструктивних незворотних змін і по-
дальшого зниження зору.

Наявність зв’язку між патологією сполуч-
ної тканини всього організму та прогресуван-
ням міопії відзначав іще В.П. Філатов. Надалі 
це було підтверджено даними електронно- 
мікроскопічних, біохімічних, імунологічних, 
клінічних досліджень інших авторів.

Відповідно до патогенетичних механізмів 
розвитку міопії, було запропоновано різні ме-
дикаментозні засоби впливу на оболонки ока: 
рогівку, зіничну систему акомодації (циліар-
ний м’яз), склеру, сітківку.

Мідріатичні та циклоплегічні лікарські за-
соби використовують для розширення зіниці, 
зняття спазму акомодації чи звичного надлиш-
кового тонусу акомодації та стабілізації міопії. 
Ця група препаратів включає адреноміметики 
та М-холіноблокатори.

Мідріатики прямої дії включають фенілеф-
рин, мезатон, фенефрин; непрямої дії – атро-
піну сульфат, циклопентолат, тропікамід. 
Зазначені препарати використовуються пере-
важно з діагностичною метою для досягнення 
циклоплегії. Наприклад, для експрес-діагнос-
тики застосовують таку схему інстиляції: 1% 
циклопентолат → через 5 хв → 2,5% фенілеф-
рин → через 10 хв → 1% циклопентолат. Дослі-
дження рефракції, гостроти зору, очного дна 
виконують через 30-40 хв.

Сьогодні відомо,  що регулярне викори-
стання 0,01% розчину атропіну дає можливість 
сповільнити прогресування коротко зорості. 
Наразі проводиться багато зарубіжних до-
сліджень щодо впливу атропіну на перебіг 
коротко зорості.

Для лікування міопії використовують пре-
парати очних крапель, які містять хондроїтин-
сульфат. Ця речовина стимулює синтез власної 
гіалуронової кислоти та пригнічує синтез фер-
ментів, які руйнують власну сполучну тка-
нину, уповільнює процеси її дегенерації.

У медикаментозному лікуванні пацієнтів 
із міопією широко застосовують різні комбі-
новані препарати (вітаміни та мікроелементи), 
котрі чинять антиоксидантну, регенерувальну, 
судинорозширювальну й ноотропну дії.

З-поміж комплексних засобів офтальмоло-
гам добре відома дієтична добавка  СлезаВіт, 
властивості котрої пояснюються поєднаною 
дією вітамінів, мінералів, рослинних кароти-
ноїдів й антоціанів.

До складу  СлезаВіт входять каротиноїди 
лютеїн і зеаксантин, які мають високу анти-
оксидантну активність і запобігають розвитку 
вікових порушень зору.

Вітамін С у комплексі з вітаміном Е також 
виявляють антиоксидантні властивості та за-
хищають жирові структури мембран клітин від 
перекисного окиснення, а такі  мікроелементи, 

як мідь, цинк, хром і селен, запобігають утво-
ренню вільних радикалів.

Екстракт чорниці зміцнює стінки капіля-
рів і запобігає крововиливу в сітківку. Анто-
ціани екстракту чорниці підвищують синтез 
і регенерацію зорового пігменту родопсину, 
сприяють адаптації зору до темряви в умовах 
недостатньої освітленості. Одночасно приско-
рюється поліпшення процесу регенерації сіт-
ківки та зменшується втома очей після трива-
лого напруження.

СлезаВіт можна призначати дорослим 
і дітям віком від 3 років по 1 капсулі під час 
прийому їжі. Застосування  СлезаВіт дає змогу 
стабілізувати процес розвитку дегенеративних 
змін при міопії.

Отже, ефективне лікування та  про-
філактика розвитку прогресивної міопії 
як  багато факторної патології потребує 
комплексного медикаментозного підходу. 
Не слід забувати й про важливість своєчас-
ної оптичної корекції міопії, а також про 
фізичні методи впливу на моторний і сен-
сорний механізми акомодації.

Підготував В’ячеслав Килимчук

23-24 вересня у форматі онлайн відбулася Всеукраїнська науково-
практична конференція «Актуальні питання офтальмології». Серед 
багатьох доповідей, які стосувалися різних аспектів профілактики 
та лікування захворювань ока, велика увага була приділена саме міопії.
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А. В. Зборовская, д.м.н., А. Э. Дорохова, к.м.н, отделение воспалительных заболеваний глаз и микрохирургического лечения 
их последствий ГУ «Институт глазных болезней и тканевой терапии им. В. П. Филатова НАМН Украины», г. Одесса

Поражения глаз  
при инфекционных заболеваниях

«Три кита» направленности борьбы Всемирной организации здравоохранения – это  
ВИЧ/СПИД, малярия и туберкулез. При указанных заболеваниях, помимо основного локуса 
поражения, может происходить и поражение глаз. В данной статье описаны возможные 
поражения глаз при ВИЧ/СПИД и туберкулезе. Поскольку проблема малярии не характерна 
для Украины, представлены описания более актуальных для нашей местности заболеваний, 
таких как вирусные гепатиты и сифилис, которые также могут вызывать заболевания глаз.

Поражения глаз  
при ВИЧ-инфекции

ВИЧ является РНК-геномным ретровиру-
сом, передающимся половым, парентераль-
ным и вертикальным путем и поражающим 
клетки иммунной системы, эндотелий, 
астро циты и  олигодендроциты. Заболе-
вания глаза при ВИЧ/СПИД развиваются 
чаще всего при снижении количества CD4+-
лимфоцитов до 50-100 кл/мл. Поражения 
органа зрения при ВИЧ/СПИД подразде-
ляются на четыре группы в зависимости 
от этиологии: вызванные непосредствен-
ным влиянием ВИЧ, оппортунистическими 
инфекциями, а также препаратами и нео-
плазией. В патологический процесс может 
вовлекаться любой отдел глаза, начиная 
с придаточного аппарата и орбиты, закан-
чивая сосудами сетчатки и сетчаткой.

Наибольшую угрозу для зрения пред-
ставляет собой поражение заднего отдела 
глаза, включающее в  себя ВИЧ-ретино-
патию, ВИЧ-ассоциированные ретинохорио-
идиты – вирусные (вызванные HSV, CMV, 
VZV), бактериальные (туберкулез, сифилис), 
паразитарные (токсоплазмоз, пневмоцистоз), 
грибковые (кандида, гистолпазмоз, крипто-
коккоз, аспергиллез). Наиболее частая ин-
фекционная причина заболевания заднего 
отдела – CMV. Развивается при снижении 
CD4 <50 мкл, имеет достаточно характер-
ную клиническую картину в виде ретинита 
с «языками пламени», распространяющегося 
центробежно от первичного локуса.

Обследование всех ВИЧ-инфицирован-
ных больных должно включать тщательный 
сбор анамнеза, общеклинический и обще-
офтальмологический осмотр, проведение 
иммунографии с определением фракций 
Т-лимфоцитов, биопсии пораженных тка-
ней. Дальнейший офтальмологический 
мониторинг следует проводить в  зави-
симости от стадии процесса: при І-ІІ ста-
дии – 1 раз в  год, при III стадии с  CD4+ 
>200 кл/мл – 1 раз в 6 мес, при III-IV ста-
дии с CD4+  100-200 кл/мл – 1 раз в 3 мес, 
при  III-IV стадии с CD4+ <100 кл/мл – 1 раз 
в месяц. Минимальный список исследова-
ний включает исследование остроты и полей 
зрения, биомикроскопию переднего отрезка 
глаза, офтальмоскопию глазного дна в со-
стоянии максимального мидриаза.

Лечение больных с поражением органа 
зрения, ассоциированным с ВИЧ/СПИД, 
в первую очередь должно включать тера-
пию основного заболевания (антиретро-
вирусную), а также этиотропное лечение, 
направленное на конкретного возбудителя, 
вызвавшего поражение глаза.

Поражения глаз при сифилисе

Возбудителем сифилиса выступает спи-
рохета Treponema pallidum, передающаяся 
половым путем или вертикально – от за-
раженной матери к ребенку после 10 нед 

 беременности. Течение сифилиса подразде-
ляется на  инкубационный (3-4 нед), первич-
ный, вторичный и третичный периоды.

Что касается поражения глаз при сифи-
лисе, то при первичном периоде на веках, 
конъюнктиве или склере может образовы-
ваться твердый шанкр, чаще локализую-
щийся на краю века и нередко переходящий 
на конъюнктиву. Шанкры могут быть еди-
ничными либо множественными, на одном 
или обоих веках. Наиболее типичная их ло-
кализация – внутренний угол глазной щели 
и полулунная складка; редкая – конъюнктива 
верхнего века и склера. Предушные и под-
челюстные лимфатические узлы обычно уве-
личены, уплотнены, безболезненны.

Типичный сифилитический иридоцик-
лит представляет собой острый серозно-
фибринозный (диффузный) или папулез-
ный (гранулематозный) воспалительный 
процесс. Достаточно редко может разви-
ваться гумма радужной оболочки и  ци-
лиарного тела, которая обычно локализу-
ется в верхненаружном участке радужки. 
Сифи литическая гумма вследствие блокады 
фильтрующей зоны приводит к развитию 
вторичной глаукомы. Иридоциклит при си-
филисе глаз сопровождается расширением 
капилляров радужной оболочки (розеолы), 
которые в дальнейшем превращаются в па-
пулы, а впоследствии – в большие узелки 
желтоватого цвета.

Для сифилитического хориоретинита ха-
рактерны диффузный отек сетчатки и диска 
зрительного нерва, кровоизлияния в сет-
чатку, помутнения стекловидного тела, из-
менение сосудов в виде белых полос или 
лент. По мере стихания острого воспаления 
появляются пигментация очагов и атро-
фические участки. Диссеминированному 
сифилитическому хориоретиниту присуще 
сочетание изменений заднего отрезка глаза 
с иридоциклитом и значительным помут-
нением стекловидного тела. В дальнейшем 
развивается диффузная атрофия хориоидеи.

Диагностика приобретенного сифилиса 
включает бактериоскопическое и серологи-
ческое исследования.

Терапия назначается индивидуально, од-
нако основой выступают системные анти-
биотики (препараты пенициллинового ряда 
каждые 3 ч в течение 24 дней или более; тет-
рациклин; эритромицин, кларитромицин). 
Лечение обязательно в условиях кожно- 
венерологического диспансера.

Поражения глаз при гепатитах

Согласно данным Всемирной организа-
ции здравоохранения, около 71 млн людей 
на планете заражены вирусом гепатита С. 
У 60-80% пациентов заболевание приобре-
тает хронический характер, что в 15-20% 
случаев через 20 лет приводит к циррозу 
печени. Поражение глаз при гепатитах В и С 
связано с тем, что иммунная система чело-
века в ответ на наличие вирусов гепатита 
чрезмерно активируется; это провоцирует 
аутоиммунные реакции, разрушающие здо-
ровые клетки организма.

Печень является крайне важным орга-
ном, обеспечивающим динамическое равно-
весие белков, жиров, углеводов, ферментов 
и других биологически активных веществ. 
Нарушения этого равновесия приводят 
к  выраженным изменениям микроцир-
куляторного русла в различных органах 
и тканях, которые обусловливают вторич-
ные клинические проявления. У больных 
гепатитом С возможно развитие ишемиче-
ской ретинопатии – проявления системного 
васкулита, вызванного инфекцией. В ос-
нове патогенеза подобных изменений лежит 

 окклюзия сосудов сетчатки микроэмболами, 
состоящими из  иммунных комплексов 
и комплемента. Исследования свидетельст-
вуют, что распространенность идиопатиче-
ской ретинопатии хотя бы одного глаза со-
ставляет 31,8%. Бинокулярная ретино патия 
выявляется у половины этих пациентов.

С гепатитом С нередко ассоциируется 
синдром Шегрена – системное аутоиммун-
ное заболевание, характеризующееся су-
хостью слизистых оболочек ротовой поло-
сти (ксеростомия) и глаз (ксерофтальмия). 
Меха низмы экзокринной дисфункции слез-
ных желез включают прямое воздействие 
вируса на клетки железы и молекулярную 
мимикрию между железой и вирусом. По-
следняя приводит к аутоиммунной реакции 
на ткани собственных слезных желез.

Поражения глаз 
при туберкулезе

Туберкулез – глобальная проблема со-
временности. Уже более 20 лет в Украине 
имеет место эпидемия данного заболева-
ния. Туберкулез является повсеместной 
инфекцией, однако среди стран Европей-
ского региона Украина занимает второе 
место по  заболеваемости. Ухудшение 
эпидемиологической ситуации в Украине 
на протяжении последнего десятилетия 
находит свое отображение в увеличении 
частоты туберкулеза глаз. Туберкулез 
глаз – форма вне легочного туберкулеза, 
характеризующаяся длительным, нередко 
рецидивирующим течением, разнообра-
зием клинических проявлений, сниже-
нием зрительных функций и длительной 
потерей трудоспособности. В структуре 
заболеваемости внелегочным туберкулезом 
удельный вес туберкулезных поражений 
глаз составляет 6,2-8%.

Существуют два типа туберкулезного 
воспаления глаз – гематогенный (мета-
статический, или гематогенно-диссеми-
нированный) и токсико-аллергический. 
При гематогенном типе воспаления в со-
судистой оболочке глаза формируются 
туберкулезные гранулемы или экссуда-
тивная тканевая реакция (в обоих слу-
чаях с микобактерией туберкулеза) – гра-
нулематозный увеит. В случае токсико-
аллергического воспаления в оболочках 
глаз возникает лимфоплазматическая ин-
фильтрация (без формирования бугорков 
и микобактерий) в ответ на туберкулез-
ный очаг внеглазной локализации.

Диагностика туберкулеза глаз довольно 
сложна и основана на оценке комплекса 
клинической картины, данных анамнеза, 
лабораторных результатов и  пробной 
противо туберкулезной терапии.

Лечение проводится строго по назначе-
ниям фтизиатра или офтальмофтизиатра 
и принципиально не отличается от схем ле-
чения туберкулеза другой локализации.

А.В. Зборовская

А.Э. Дорохова

Рис. Цитомегаловирусный ретинит (а),  
сифилитический передний увеит (б),  
туберкулезный хориоретинит (в)
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в



68 № 18 (487) • Вересень 2020 р. 

ОФТАЛЬМОЛОГІЯ МАЙСТЕР-КЛАС

«Відкрити очі» на офтальмопатологію:
якої тактики дотримуватися  

сімейному лікарю щодо кон’юнктивіту?
З огляду на останні зміни у вітчизняній системі охорони здоров’я впевнено можна 
стверджувати: наразі на плечі сімейних лікарів ліг чи не весь тягар відповідальності. 
Оскільки вони є першою лінією контакту з пацієнтами, котрі мають різні порушення 
здоров’я, то повинні розумітися на питаннях діагностики й лікування отоларингологічних, 
гастроентерологічних, дерматологічних захворювань і бути обізнаними навіть щодо такої 
проблематики, як офтальмопатологія.

Цьогоріч уперше за  25 років проведення науково- 
практичної конференції «Терапія 2020: досягнення в ді-
агностиці та лікуванні» (24-25 липня), орієнтованої на лі-
карів загальної практики – сімейної медицини, участь 
у заході взяли офтальмологи, що є логічним і певною 
мірою символічним.

Завідувачка кафедри очних хвороб Вінницького 
національного медичного університету ім. М. І. Пиро-
гова, кандидат медичних наук  Наталя  Валентинівна 
 Малачкова розповіла про поширеність і клінічні особ-
ливості запальних захворювань органа зору (ЗЗОЗ); по-
яснила, на підставі яких клінічних ознак можна відріз-
нити захворювання очей бактеріальної та вірусної етіо-
логії; ознайомила слухачів із власним баченням лікування 
офтальмопатології й чітко окреслила, які ситуації є сфе-
рою відповідальності сімейного лікаря, а коли краще від-
разу скерувати хворого, котрий має порушення з боку 
органа зору, до профільного фахівця. «Зазвичай пацієнти 
з офтальмологічними симптомами звертаються до лікаря 
лише у двох випадках: коли спостерігається гіперемія оч-
ного яблука, що змінює зовнішній вигляд, і за наявності 
болю», – зауважила доповідачка.

За  даними світової статистики, найпоширенішими 
у структурі інфекційних захворювань очей є кон’юнкти-
віти різної етіології – майже 67% (частіше трапляються 
вірусні). Вірусні кон’юнктивіти можуть бути проявом ко-
ронавірусної інфекції, проте мають типові перебіг і клі-
нічну картину. Неможливо виокремити саме «ковідний» 
кон’юнктивіт. Його симптоматика схожа, а підходи до лі-
кування такі самі, як і в разі вірусного кон’юнктивіту, 
спровокованого іншим патогеном.

Друге місце у структурі захворюваності посідають бле-
фарити (23%), поширеність яких досить висока серед дітей 
і дорослих. Типові симптоми – наявність кірочок, запа-
лення країв повік (мейбомієвих залоз, які виробляють лі-
підну складову сльози), сухість очей.

Ускладнення нелікованих блефаритів, кон’юнктивітів – 
кератити (4%), що супроводжуються інтенсивним больовим 
синдромом і затрудненням/неможливістю відкрити око. 
Пацієнти із зазначеними симптомами потребують невід-
кладного (!) огляду офтальмолога.

Запальним захворюванням заднього відділу ока (поши-
реність – близько 6%) притаманне різке зниження гостроти 
зору. Їх відносять до станів, за котрих втручання офталь-
молога є обов’язковим.

ЗЗОЗ: основні причини  
та провокувальні фактори

За перебігом ЗЗОЗ розподіляють на гострі та хронічні.
За етіологією вони бувають:
– інфекційні:

  зумовлені грампозитивною та  грамнегативною 
мікро флорою, збудниками специфічних інфекцій 
(наприклад, туберкульозу), вірусами (герпесу, грипу, 
кору тощо), найпростішими, внутрішньоклітинними 
пато генами;

– неінфекційні, що пов’язані з дією:
  фізичних чинників (ультрафіолетове випромінювання, 
високі та низькі температури), хімічних агентів (кис-
лоти, луги тощо), екзо- й ендогенних алергенів, меха-
нічних факторів (операції, травми).

У разі хронічних ЗЗОЗ етіологічними чинниками частіше 
є збудники специфічних інфекцій, віруси, гриби, фізичні 
й хімічні фактори, хронічні алергічні стани, системні захво-
рювання, як-от ревматоїдний артрит, системний червоний 
вовчак, хвороба Шегрена тощо.

ЗЗОЗ характеризуються однаковими патофізіологіч-
ними фазами запального процесу та схожою симптома-
тикою: пацієнти скаржаться на «червоне око», біль, свер-
біння, наявність виділень з ока, відчуття дискомфорту. 
Проте терапевтичні підходи на кожній зі стадій різні, що 

залежить від етіологічного чинника, ступеня порушення 
самопочуття, прогнозованих тривалості перебігу й тер-
мінів одужання.

Алгоритм ведення пацієнтів із ЗЗОЗ

Алгоритм включає три основні етапи:
1     Призначення емпіричної терапії.

Аналізуючи дані фізикального огляду, анамнезу, фахі-
вець має порекомендувати лікарські засоби, здатні усунути 
патологічні симптоми.

Призначаючи симптоматичну терапію, доповідачка по-
радила віддавати перевагу нестероїдним протизапальним 
засобам (НПЗЗ): «Кортикостероїди, зокрема дексаметазон, 
здатні «стерти» клінічну картину й ускладнити визначення 
етіологічного фактора».

2     Уточнення діагнозу за допомогою проведення лабо-
раторних досліджень.

Наприклад, у разі затяжного перебігу ЗЗОЗ варто робити 
посів із поверхні ока.

3     Корекція терапії чи докорінна зміна лікування.

Антибактеріальні препарати  
при ЗЗОЗ: орієнтири та «запобіжники»  

від помилкових призначень

Алгоритм диференційної діагностики кон’юнктивітів 
представлено на рисунку. До типових збудників бакте-
ріального кон’юнктивіту в дітей належать Streptococcus 
pneumoniae, Staphylococcus aureus, Haemophilus in�uenzae, 
в дорослих – Staphylococcus epidermidis та інші коагулазо-
негативні стафілококи, S. aureus, H. in�uenzae, S. pneumoniae 
(Tarabishy A. B., Jeng B. H., 2008).

Наявні дані щодо поширеності збудників бактеріального 
кон’юнктивіту в українській популяції обмежені та не нада-
ють повного уявлення про ситуацію. «Під час досліджень 
ми побачили, що розповсюдженими збудниками є S. aureus, 

S. epidermidis. Також на поверхні ока траплялася Escherichia 
coli», – зауважила Н. В. Малачкова.

Лікування бактеріального кон’юнктивіту розпочи-
нають з  антибіотиків (АБ) широкого спектра дії для 
місцевого застосування. В офтальмології найчастіше 
використовують фторхінолони – ФХ (ципрофлоксацин, 
норфлоксацин, офлоксацин, ломефлоксацин, левофлокса-
цин), аміноглікозиди (гентаміцин, тобраміцин тощо), 
хлорамфенікол, сульфацил натрію, тетрациклін у вигляді 
мазі, фузидову кислоту.

Обираючи АБ, потрібно неухильно дотримуватися 
таких вимог:

  АБ має діяти на потенційного збудника;
  АБ має бути максимально ефективним і мінімально 
токсичним (особливо якщо йдеться про керато-
токсичність);

  тривалість лікування не може бути скорочена, а дозу-
вання – знижене пацієнтом на власний розсуд.

ФХ в офтальмології: «чарівна паличка»  
чи ресурс, який вичерпав себе?

Наразі проблема зниження чутливості основних па-
тогенів ЗЗОЗ до АБ залишається вкрай гострою. За да-
ними M. H. Goldstein і  співавт. (1999), лише за  4 роки 
(з 1993 до 1997) у пацієнтів із бактеріальним кератитом 
резистентність S. aureus до  ципрофлоксацину зросла 
з 5,8 до 35%; до офлоксацину – з 4,7 до 35%. Доповідачка 
припустила, що на сучасному етапі ситуація з резистент-
ністю збудників істотно ускладнилася.

Групою АБ, що найширше застосовується в офтальмо-
логії, є ФХ; вони незамінні в лікуванні запальних про-
цесів, перед- і постопераційній підготовці. Ранні поко-
ління ФХ (норфлоксацин, ципрофлоксацин, ломефлокса-
цин, офлоксацин) характеризуються вужчим спектром 
активності порівняно із сучаснішими препаратами класу, 
помірною активністю стосовно грампозитивної флори, 

Н.В. Малачкова
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нижчою розчинністю; потребують частішого та трива-
лішого застосування. Сучасні ФХ (левофлоксацин, га-
тифлоксацин, моксифлоксацин, безифлоксацин) активніші 
щодо грампозитивної флори й атипових збудників, мають 
вищу розчинність (Abbott R. L. et al., 2008).

«Як препарат вибору для профілактики та лікування очних 
інфекцій я рекомендую левофлоксацин, зокрема  краплі 
 Офтаквікс® (0,5% левофлоксацин) від компанії Santen, що 
на ринку вже понад 20 років. Він демонструє високу ефектив-
ність і хорошу проникну здатність. Європейське товариство 
катарактальних і рефракційних хірургів внесло левофлокса-
цин до настанов із підготовки пацієнтів до хірургічних втру-
чань, як-от вітреоретинальна хірургія, хірургія катаракти, 
глаукома», – поділилася міркуваннями доповідачка.

Цікавий факт
Поява левофлоксацину стала можливою 
завдяки методу каталітичного 
асиметричного синтезу. За розробку цього 
методу директора Дослідницького центру 
Університету м. Нагої (Японія) Ріоджі Нойорі 
2001 року було нагороджено Нобелівською 
премією в галузі хімії.

5 причин призначити левофлоксацин

Чому серед широкого асортименту АБ місцевої дії для 
офтальмології варто віддати перевагу саме левофлокса-
цину? Н. В. Малачкова виокремила кілька аргументів.

  Широкий спектр активності
Дія левофлоксацину охоплює майже весь спектр потен-

ційних збудників. Це і грампозитивні, і грамнегативні 
патогени, й атипові мікроорганізми.

 Висока чутливість збудників
Чутливість збудників ЗЗОЗ до левофлоксацину залиша-

ється на високому рівні. У дослідженнях M. Kresken і спів-
авт. (2007) з аналізом 1368 ізолятів збудників зберігали 
чутливість до препарату понад 98% штамів пневмококів 
і 100% штамів H. in�uenzae.

I. R. Schwab і  співавт. (2003) порівняли ефективність 
5-денного курсу терапії 0,3% офлоксацином і 0,5% ле-
вофлоксацином при бактеріальному кон’юнктивіті та на ос-
нові отриманих даних зробили висновок про достовірно 
вищу ефективність левофлоксацину в частоті ерадикації 
збудників при зіставних показниках клінічного одужання.

  Зручний режим застосування
Більшість представників класу ФХ потребують 7-10-ден-

них курсів застосування. Досить часто це стає причиною 
дострокового припинення лікування пацієнтами на влас-
ний розсуд, що визнано фактором ризику розвитку резис-
тентності збудників до АБ.

Для досягнення терапевтичних цілей достатньо 
5- денного курсу застосування Офтаквікс®, що досить 
зручно для хворих і зменшує ймовірність завчасного 
завершення лікування.

Важливо враховувати, що застосування 0,5% левофлокса-
цину 3 р/добу протягом 5 днів виявилося таким самим 
ефективним у лікуванні бактеріального кон’юнктивіту, 
як і проведення частіших інстиляцій (Sza�ik J. et al., 2009).

 Можливість призначення дітям
Краплі Офтаквікс® дозволяється використовувати 

в дітей віком від 1 року. Препарат безпечний і добре пе-
реноситься маленькими пацієнтами. Крім того, краплі 
 Офтаквікс® не містять консервантів, не накопичуються 
на поверхні кон’юнктиви та не змінюють її еластичності.

Левофлоксацин (0,5% у формі очних крапель) продемон-
стрував кращі результати після 5 днів лікування бактері-
ального кон’юнктивіту в дітей порівняно з 0,3% офлокса-
цином: показник ерадикації H. in�uenzae та S. pneumoniae 
на тлі лікування левофлоксацином був достовірно вищим 
(Lichtenstein S., Rinehart M., 2003).

  Мінімальна кератотоксичність
За даними P. Bezwada та співавт. (2008), левофлокса-

цин має найменшу кератотоксичність серед ФХ, які 
використовуються в офтальмології (ципрофлоксацин 
> моксифлоксацин > гатифлоксацин > офлоксацин > 
 левофлоксацин).

Доповідачка порадила колегам дотримуватися такої 
схеми лікування бактеріального кон’юнктивіту препара-
том Офтаквікс®:

  1-2-га доба: кожні 2 год по 1 краплі до 8 разів протягом 
активного дня;

  3-5-та доба: кожні 4 год по 1 краплі до 4 разів протягом 
активного дня.

   Схема лікування передбачає обов’язкові нічні пе-
рерви, під час яких Офтаквікс® не застосовується.

Доведено,  що терапевтична концентрація 0,5% ле-
вофлоксацину в сльозі зберігається понад 6 год після ін-
стиляції (Raizman M. B. et al., 2002).

Як розпізнати та лікувати  
алергічний кон’юнктивіт?

У другій частині доповіді Н. В. Малачкова акцентувала 
увагу слухачів на симптомах, які можуть вказувати на алер-
гічний кон’юнктивіт, як-от гіперемія, свербіння, хемоз, 
набряк повік, сльозотеча. Зазвичай вони двобічні, хоча 
не поодинокі випадки, коли клінічна симптоматика спо-
чатку з’являється з одного боку.

Спровокувати появу алергічних симптомів здатні 
пил, шерсть домашніх тварин, їжа для риб, цвітіння 
рослин, використання контактних лінз / очних проте-
зів, хімічні засоби, наявність швів після оперативних 
втручань тощо.

«Складовими лікування алергічного кон’юнктивіту 
є комплекс заходів, спрямованих на усунення алергену, 
імунотерапію, фармакотерапію. «Зона впливу» сімейного 
лікаря – призначення симптоматичних протиалергічних 
засобів, зокрема стабілізаторів мембран опасистих клітин 
(кромоглікату натрію); блокаторів H1-рецепторів (азелас-
тин); блокаторів H1-рецепторів і стабілізаторів мембран 
опасистих клітин (олопатадин); комбінації блокаторів ре-
цепторів гістаміну й судинозвужувальних засобів (проте 
я застерігаю застосовувати такий варіант лікування, 
особливо у хворих на глаукому); стероїдів (дексамета-
зон); НПЗЗ (диклофенак тощо). Раджу фахівцям звертати 
увагу на наявність і концентрацію консервантів у складі 
лікарських засобів. Наприклад, уміст консерванту бен-
залконію хлориду в препараті Лекролін (кромоглікат 
натрію, Santen) менший порівняно з багатьма іншими 

 протиалергічними очними краплями», – поінформувала 
Н. В. Малачкова.

   Варто доповнювати лікування алергічного кон’юнк-
тивіту замінниками сльози. Вони покращують 
бар’єрну функцію ока та допомагають зменшити 
вплив алергенів на поверхню ока.

«Я широко застосовую в практиці такі засоби від компа-
нії Santen. Зокрема, Катіонорм зволожує, змащує й захищає 
поверхню ока. Окутіарз® (0,15% натрієва сіль гіалуронової 
кислоти) імітує дію природної сльози, змащує та зволожує 
поверхню рогівки. Офтагель® (2,5 мг карбомер 974Р) збіль-
шує в’язкість слізної рідини, утворює захисну та зволожу-
вальну плівку на рогівці. Їх можна комбінувати з АБ, але 
тільки в такій послідовності: спочатку АБ, потім – замін-
ники сльози. Замінники сльози створюють на поверхні ока 
плівку, що перешкоджає проникненню алергенів і лікар-
ських засобів», – наголосила доповідачка.

Основне завдання лікаря загальної практики – сімей-
ної медицини в разі контакту з пацієнтом, який страж-
дає на ЗЗОЗ, – надати хворому кваліфіковану медичну 
допомогу в межах професійних повноважень. Якщо 
стан пацієнта викликає занепокоєння та/або спостері-
гається больовий синдром, потрібно невідкладно скеру-
вати такого хворого на консультацію до офтальмолога.

Підготувала Олександра Марченко
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Скорочена ІНСТРУКЦІЯ
для медичного застосування
лікарського засобу БЕРЛІПРИЛ®
Склад.
1 таблетка містить еналаприлу малеату 5 мг, 10 мг, 20 мг; 
Фармакотерапевтична група.
Інгібітори ангіотензинперетворюючого ферменту, монокомпонентні. Код АТХ С09А А02.
Показання.
•  Лікування артеріальної гіпертензії.
•  Лікування серцевої недостатності з наявними симптомами.
•  Профілактика симптоматичної серцевої недостатності у хворих із безсимптомною дисфункцією лівого
 шлуночка (фракція викиду ≤35 %).
Протипоказання.
•  Підвищена чутливість до еналаприлу малеату, до одного з інших компонентів препарату або інших інгібіторів
 ангіотензинперетворювального ферменту (ІАПФ). 
•  Наявність в анамнезі ангіоневротичного набряку, який розвинувся внаслідок призначення терапії інгібіторами АПФ. 
•  Спадковий або ідіопатичний ангіонабряк.
•  Протипоказано вагітним та жінкам, що планують завагітніти (див. розділ «Застосування у період вагітності або годування груддю»).
Протипоказано призначати Берліприла одночасно з препаратами, що містять алскірен, пацієнтам з цукровим діабетом та порушенням функції нирок (ШКФ < 60 мл/хв/1,73 м2).
Спосіб застосування та дози.
Прийом їжі не впливає на процес всмоктування Берліприлу®. При артеріальній гіпертензії легкого ступеня рекомендована початкова доза препарату становить 5-10 мг.
Побічні реакції.
Кашель, анемія, ортостатична гіпотензія, нудота, діарея, біль у животі, та інші.

1 Інструкція для медичного застосування лікарського засобу Берліприл 5, Наказ № 2283 від 14.11.2019;   2 Інструкція для медичного застосування лікарського засобу Берліприл 10, Берліприл 20 Наказ №1186 від 28.05.2019;   
3 WHO Model List of Essential Medicines 21th List (2019) http://www.who.int/medicines/publications/essentialmedicines/en/; * як монопрепарат

Еналаприл – єдиний ІАПФ в списку життєво необхідних препаратів 
для лікування артеріальної гіпертензії та серцевої недостатності 3,*
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