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Резолюція Експертної ради

Мета Експертної ради
1    Обговорення чинного Національного ка-

лендаря щеплень в Україні (надалі – Ка-
лендар).

2   Створення пропозицій щодо внесення 
змін до чинного Календаря з розробкою 
рекомендованого календаря щеп лень, 
який включає всі зареєстровані антигени 
в Україні.

3   Визначення чіткого профілю осіб для вакци-
нації антигенами, зареєстрованими в Україні.

4   Подання рекомендованого календаря ще-
плень, що ухвалений Експертною радою, 
до Національної технічної групи експер-
тів із питань імунопрофілактики (НТГЕІ) 
з метою його розгляду й урахування при 
оновленні Календаря.

Рада експертів постановила
1    Ухвалити пропозиції щодо внесення змін 

до чинного Календаря, графіку вакцинації, 
який включає всі зареєстровані антигени 
в Україні.

2     Подати пропозиції щодо оновлення Кален-
даря до НТГЕІ для їх розгляду й ухвалення.

3     Створити рекомендації щодо вакцинації 
осіб, які не проживають постійно в Україні.

4    Внести пропозиції щодо коректив у розділи 
«Щеплення, що проводяться на ендеміч-
них й ензоотичних територіях і за епідеміч-
ними показаннями», «Щеплення за станом 
здоров’я», «Рекомендації щодо вакцинації 
пацієнтів після ало-/автотрансплантації 
стовбурових гемопоетичних клітин» На-
казу № 551 МОЗ України від 11.08.2014.

5    Внести пропозиції до Наказу № 551 МОЗ 
України від 11.08.2014 у Розділі II «Порядок 
проведення щеплень» пункті 2  «Щеплення 

дітей із  порушенням Календаря» щодо 
вакцинації проти поліомієліту, а саме при-
брати наявний віковий ліміт вакцинації від 
поліомієліту (до 18 років).

6    Внести пропозиції щодо створення окре-
мого пункту «Вакцинація вагітних», «Вак-
цинація недоношених дітей» і «Вакцина-
ція подорожніх» у розділі «Рекомендовані 
щеплення» Наказу № 551 МОЗ України від 
11.08.2014.

7    Внести пропозиції до розділу «Вакцина-
ція у разі трансплантації органів» Наказу 
№ 2070 МОЗ України.

8    Внести пропозиції зі створення рекомен-
дацій стосовно вакцинації хворих з орфан-
ними захворюваннями.

9    Внести пропозиції зі створення рекомен-
дацій стосовно щеплення осіб із невідомим 
або невизначеним статусом вакцинації.
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Порівняльне рандомізоване клінічне дослідження з оцінки 
ефективності та безпеки біластину, фексофенадину 
й левоцетиризину в стандартних і підвищених дозах  
у пацієнтів із хронічною спонтанною кропив’янкою
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Відповідно до чинних рекомендацій 
Європейської академії з алергії та клі-
нічної імунології (EAACI), Глобальної 
європейської мережі з алергії й астми 
(GA2LEN), Європейського дерматоло-
гічного форуму (EDF), АГП ІІ  поко-
ління є першою лінією симптоматич-
ного лікування ХСК, оскільки діють 
на Н1-рецептори гістаміну, через які 
опосередковуються симптоми цього 
захворювання. Такі АГП ІІ покоління, 
як біластин, фексофенадин, левоцети-
ризин і дезлоратадин, мають тривалий 
період напіввиведення та сприятливий 
профіль безпеки завдяки відсутності 
кардіотоксичності, холінергічних по-
бічних ефектів і  незначному ризику 
виникнення седації.

Тривалий і успішний досвід викори-
стання перелічених препаратів у конт-
рольованих клінічних дослідженнях 
і реальній клінічній практиці довів їхню 
безпеку й ефективність. Утім, контролю 
ХСК вдається досягти далеко не в усіх 
пацієнтів, які отримують стандартні 
дози АГП ІІ покоління.

У разі відсутності ефекту від призна-
чення перелічених препаратів у зви-
чайних дозах можливі дві стратегії по-
дальшого лікування: збільшити дозу 
того самого лікарського засобу вище 
стандартної або застосувати ком-
бінацію АГП. За даними A. P. Kaplan 
(2012), АГП у високих дозах ефективні 
в 45-60% пацієнтів із ХСК. Водночас 
близько 30% пацієнтів стійкі до АГП 
незалежно від дози.

Іншим важливим питанням є  до-
цільність поєднання АГП різних по-
колінь. Із цією дилемою стикаються 
багато клініцистів, але наразі немає 
переконливих доказів ефективності 
комбінованої терапії. Багато лікарів 
практикують призначення АГП ІІ по-
коління вранці й АГП І покоління вве-
чері, що забезпечує седативний ефект 
перед сном.

Метою дослідження було визначити 
ефективність і переносимість подвій-
ної дози біластину та фексофенадину; 
комбінації різних АГП ІІ покоління; 
комбінації левоцетиризину й  АГП 
І покоління (гідроксизину) в пацієнтів 
із ХСК.

Це було рандомізоване порівняльне 
відкрите одноцентрове дослідження 
в трьох групах. До нього залучили паці-
єнтів у віковій групі 18-60 років із клі-
нічною історією ХСК протягом щонай-
менше 6 тиж упродовж останніх 3 міс 
без ідентифікованої причини захворю-
вання, а також із показником активності 
кропив’янки за шкалою UAS7 (Urticaria 
Activity Scоre) ≥7 балів.

Із дослідження були виключені хворі 
на ХСК, пов’язану з фізичними чинни-
ками, застосуванням медикаментів, 
уртикарним васкулітом; особи з будь-
яким іншим дерматологічним станом, 
який супроводжується проявами свер-
бежу; вагітні або жінки, що годують 
груддю; хворі з відомою гіперчутли-
вістю до досліджуваних препаратів; 
пацієнти з  імуносупресивними за-
хворюваннями або такі, що приймали 
імуносупресивні препарати; з клінічно 
значущими захворюваннями серця, 

 органів дихання, шлунково-кишко-
вого тракту, нирок.

Дані збирали за  допомогою стан-
дартизованих форм звітів: під час 
скринінгу; на вихідному рівні; на 2-му 
та  4-му тижнях. Основні результати 
включали покращення симптомів кро-
пив’янки, сонливості та якості життя.

Під час огляду лікар клінічно оці-
нював пацієнтів, зважаючи на анкетні 
дані. Дискомфорт, пов’язаний із кро-
пив’янкою, визначали за  допомогою 
візуальної аналогової шкали (ВАШ) 

за   такими критеріями, як  пов’язана 
з прийомом препарату сонливість і за-
доволеність препаратом за  шкалою 
Лайкерта. Активність кропив’янки 
та якість життя визначали за опиту-
вальниками UAS (добова оцінка ак-
тивності кропив’янки з огляду на свер-
біння та  висип) і  CU-Q2oL (якість 
життя за 6 доменами: свербіж, набряк, 
вплив на повсякденну активність, сон, 
обмеження та зовнішній вигляд –  зага-
лом 23 запитання; мінімальний бал –  
23, максимальний –  115). Вважалося, 
що зростання показника CU-Q2oL 
хоча  би на  25% свідчить про покра-
щення якості життя.

Період вимивання становив 3  дні 
(як препарат порятунку дозволялося 
використовувати преднізолон у  дозі 
30 мг). У цей час пацієнти вели щоден-
ник, де реєстрували показники за шка-
лою UAS (від 0 –  відсутність свербіння 
та припухлості; до 3 –  нестерпний свер-
біж із множинними висипами), випадки 
набряку обличчя, прийом будь-яких 
інших ліків і побічні явища.

Під час другого візиту, тобто через 
3 дні, в пацієнтів була проведена така 
сама суб’єктивна й об’єктивна оцінка. 
Хворих рандомізували на прийом бі-
ластину, фексофенадину або левоцети-
ризину в стандартних дозах протягом 
наступних 2  тиж. Пацієнти з  балом 
UAS7 ≤6 вважалися чутливими до пре-
парату. Їх виключили з дослідження, 
надавши рекомендації продовжити роз-
почате лікування. Пацієнтам, у яких 
не спостерігалося покращення, призна-
чили подвійну дозу препаратів (білас-
тин 20 мг двічі на день і фексофенадин 
180 мг двічі на день) уранці й увечері 
протягом 3 і 4 тиж, а в групі левоце-
тиризину гідроксизин 25 мг додавали 
на ніч протягом 2 тиж. Під час четвер-
того візиту оцінювали всі попередні по-
казники активності ХСК і реєстрували 
всі небажані явища.

 
Як первинну кінцеву точку ефектив-

ності лікування обрали частку пацієн-
тів, які досягли доброго контролю кро-
пив’янки згідно з опитувальником UAS7 
у кожній групі на 2-му та 4-му тижнях. 
Вторинні кінцеві точки включали кіль-
кість пацієнтів із відсутністю симпто-
мів ХСК, середнє зниження показника 
UAS7, покращення якості життя пацієн-
тів за опитувальником CU-Q2oL, змен-
шення дискомфорту від кропив’янки 
та сонливості за ВАШ на 2-му й 4-му 
тижнях. Безпека кожного режиму лі-
кування була проаналізована шляхом 
оцінки частки пацієнтів, у яких вияв-
лено ≥1 побічний ефект протягом пе-
ріоду дослідження.

Загалом 120 пацієнтів були рандомі-
зовані на прийом біластину, фексофе-
надину або левоцетиризину. Зі 120 пер-
винно залучених пацієнтів із ХСК 10 
вибули з дослідження та не були вклю-
чені до аналізу. Відповідно,  остаточна
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 кількість пацієнтів становила 110 
(39 у групі біластину, 35 –  фексофена-
дину та 36 –  левоцетиризину). Зі 110 па-
цієнтів 34 мали легку кропив’янку 
(30,9%), решта 76 –  помірну кропив’янку 
(69,1%). Пацієнти в усіх трьох групах 
мали подібний вихідний показник UAS7.

На  2-му тижні в  групі біластину 
23 пацієнти досягли доброго контролю 
кропив’янки, тоді як у групах фексофе-
надину та левоцетиризину –  18 і 17 па-
цієнтів відповідно. Не було жодної ста-
тистичної різниці між групами на 2-му 
тижні лікування. Наприкінці лікування 
в групі біластину добрий контроль кро-
пив’янки мали 9 із 16 хворих, у групі фек-
софенадину –  7 із 17, у групі левоцети-
ризину та гідроксизину –  5 із 19 (рис. 1).

Серед трьох груп лікування в  усіх 
пацієнтів зберігалися симптоми захво-
рювання на 2-му тижні. По 1 пацієнту 
з  груп біластину та  фексофенадину 
не мали симптомів на 4-му тижні ліку-
вання. Жоден із пацієнтів у групі, яка 
отримувала левоцетиризин, не позбувся 
симптомів. Достовірно статистична 
різниця у вираженості симптомів між 
групами біластину та левоцетиризину 
(p<0,05) на  4-му тижні свідчить про 
те, що збільшення дози АГП II покоління 
є кращою стратегією лікування, ніж за-
стосування комбінації АГП І та ІІ поко-
лінь. Статистичної різниці між біласти-
ном і фексофенадином (р=0,4) а також 
фексофенадином і  левоцетиризином 
(р=0,3) не відзначалося.

Середні й ба л за  опит у ва льни-
ком UAS7 у групі біластину знизився 
із  17,63±3,99 до  7,85±4,56 (на  55,4%), 
у  групі фексофенадину –  з 18,43±3,78 
до 7,80±3,76 (на 57,6%), у групі левоце-
тиризину –  із 17,98±5,09 до 9,47±1,398 
(на 47,3%) на 2-му тижні лікування.

Показник UAS7 при застосуванні 
біластину в підвищеній дозі знизився 
з 12,56±3,08 до 5,25±3,09 (на 58,6%), фек-
софенадину –  з 11,06±2,49 до 5,65±2,64 
(на 48,9%), у разі додавання гідрокси-
зину до левоцетиризину –  з 13,68±3,9 
до  8,0±3,14 (на  41,5%) на  4-му тижні 
 лікування.

Головною проблемою при підвищенні 
доз H1-АГП є сонливість. Сонливість під 
час застосування препарату оцінюва-
лася за допомогою ВАШ. Левоцетиризин 
мав вищий середній бал за ВАШ, який 
збільшувався при додаванні гідрокси-
зину. На 14-й день фексофенадин мав 
нижчу оцінку, ніж левоцетиризин, але 
вищу, ніж біластин. Показник сонливо-
сті в групах біластину та фексофенадину 
не підвищувався при збільшенні дози 
цих препаратів. Біластин виявився до-
стовірно кращим (p<0,05) як неседатив-
ний АГП порівняно з фексофенадином 
і левоцетиризином (рис. 2).

Показник якості життя оціню-
вали за  допомогою опитувальника 
CU-Q2oL. Отримані результати про-
демонстрували, що з трьох груп мак-
симальне покращення якості життя 

 спостерігалося при застосуванні білас-
тину на 2-му та 4-му тижнях. На 2-му 
тижні 17 із 39 пацієнтів у групі білас-
тину, 6 із 35 пацієнтів у групі фексофе-
надину та 7 із 36 пацієнтів у групі ле-
воцетиризину показали покращення 
якості життя більш ніж на 25%. На 4-му 
тижні покращення цього показника 
відзначали в 13 із 16 пацієнтів у групі 
біластину, 7 із 17 пацієнтів у групі фек-
софенадину та 4 із 19 пацієнтів у групі 
левоцетиризину (рис. 3). Отже, біластин 
статистично значущо покращував якість 
життя за  опитувальником CU-2QoL 
порівняно з  обома іншими групами 
(p<0,05).

Загалом було отримано 33 повідом-
лення про побічні явища (седація, голов-
ний біль, нудота, втомлюваність), що на-
дійшли від 25 пацієнтів протягом участі 
в дослідженні (табл.). Із них 5 осіб прий-
мали біластин, 7 –  фексофенадин і 13 –  
левоцетиризин. Із погляду частоти по-
бічних ефектів достовірна різниця була 
між групами біластину та левоцетири-
зину (p<0,05), що могло бути зумовлено 
додаванням гідроксизину до левоцети-
ризину. Різниця між частотою побічних 
ефектів у групах біластину та фексофе-
надину була незначною й не досягла ста-
тистичної значущості (p=0,53). Інших 
серйозних побічних ефектів зареєстро-
вано не було.

 

У  цьому дослідженні порівнювали 
ефективність і переносимість біластину, 
фексофенадину та  левоцетиризину 
в стандартній дозі протягом 2 тиж із по-
дальшим підвищенням дози біластину 
й  фексофенадину та  додаванням гід-
роксизину до левоцетиризину в пацієнтів 
із ХСК протягом іще 2 тиж. Наскільки 
нам відомо, раніше не проводилося дослі-
джень, які порівнювали б ефективність 
підвищення дози АГП ІІ покоління з ком-
бінацією АГП І та ІI поколінь.

Міжнародні настанови з лікування 
ХСК рекомендують застосовувати АГП 
ІІ покоління. Проте деякі пацієнти не-
достатньо реагують на  ці  препарати. 
За даними F. Humphreys, близько 40% 
пацієнтів із  ХСК можуть не  досягти 
полегшення симптомів за допомогою 
анти гістамінної терапії. Японське дослі-
дження показало, що лише 36,6% пацієн-
тів, які отримували стандартні дози АГП, 
досягли покращення (Hiragun M. et al., 
2013). У представленому дослідженні 59% 
пацієнтів добре реагували на біластин, 
51% –  на фексофенадин і 47% –  на лево-
цетиризин у стандартній дозі.

Чинні рекомендації вказують на необ-
хідність збільшувати дозу АГП ІІ поко-
ління в пацієнтів із ХСК, які не реагують 
на стандартні дози, що дає змогу покра-
щити контроль захворювання. У низці 
публікацій, які оцінювали різні АГП ІІ по-
коління в підвищених дозах, було чітко 
показано, що більшість пацієнтів із ра-
ніше неконтрольованою ХСК демонстру-
ють значне полегшення симптомів.

У  предста вленом у дослі д женні 
збільшення дози біластину (20 мг двічі 
на добу) дало змогу досягти  позитивної 

відповіді на  лікування. При цьому 
56,25% пацієнтів добре реагували на бі-
ластин у дозі 20 мг двічі на добу, а 47% –  
на  фексофенадин у  дозі 180  мг двічі 
на  добу. Це  узгоджується з  іншими 
дослідженнями біластину та  фексо-
фенадину. Зокрема, Weller і  співавт. 
вказують, що збільшення дозування 
(подвоєння стандартної дози) білас-
тину виявилося ефективним підходом 
для більшості пацієнтів із ХСК. Збіль-
шення дози фексофенадину було менш 
ефективним. Наприклад, K. V. Godse 
та співавт. продемонстрували, що за-
стосування фексофенадину в  дозі 
360 мг на добу дає змогу покращити 
контроль захворювання в  32% паці-
єнтів. Загалом підвищення дози АГП 
ІІ покоління вважається ефективною 
стратегією контролю ХСК.

Добре відомо, що сонливість є одним 
із найпоширеніших небажаних ефектів 
АГП. У  цьому дослідженні пацієнти, 
які приймали біластин, не   відчували 

 підвищеної сонливості при збільшенні 
добової дози препарату. Пацієнти групи 
біластину мали нижчу сонливість, ніж 
пацієнти груп фексофенадину та лево-
цетиризину під час обох відвідувань 
(на 2-му та 4-му тижнях). Сонливість 
була найвищою в групі левоцетиризину 
та значно посилювалася при додаванні 
гідроксизину. Це збігається з результа-
тами іншого дослідження, в якому ком-
бінація левоцетиризину та гідроксизину 
супроводжувалася більшою сонливі-
стю, ніж монотерапія левоцетиризином 
(Staevska M. et al., 2014). Побічні явища, 
пов’язані із седацією, були максималь-
ними в  групі левоцетиризину та  гід-
роксизину, що свідчить про седативний 
ефект АГП І покоління. Це можна по-
яснити зв’язуванням препарату з H1-ре-
цепторами в мозку, що й призводить 
до розвитку седації. Оскільки період на-
піввиведення гідроксизину становить 
20-25 год, не дивно, що седативний ефект 
зберігається й на наступну добу.

Дослідження переконливо демонструє, що підвищення дози біластину 
є ефективним, краще переноситься та спричиняє менш виражену седацію, 
ніж збільшення дози фексофенадину або комбінування АГП ІІ та І поколінь 
(левоцетиризин + гідроксизин) у пацієнтів із ХСК. Збільшення добової дози 
біластину забезпечило полегшення симптомів кропив’янки та покращило 
якість життя в більшості пацієнтів, не спричиняючи сонливості й інших 
побічних ефектів. Отже, збільшення дози біластину є кращою альтернати-
вою, ніж комбінація АГП ІІ та І поколінь. Отримані клінічні дані зможуть 
допомогти лікарям у виборі відповідного лікування пацієнтів із ХСК.

Shah B., Dhoot D., Choudhary A., et al. A comparative, three-arm, randomized clinical trial  
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1    Чотиридозовий графік вакцинації від гепатиту В
У разі використання комбінованих вакцин рекомендована 

схема щеплення від гепатиту В – 2-4-6-18 місяців.
-

кументально підтверджено, вакцинацію дитини можливо розпо-
чати протягом перших місяців життя або одночасно зі щепленням 
проти кашлюка, дифтерії, правця, поліомієліту. У разі поєднання 
імунізації зі щепленням проти  кашлюка,  дифтерії, правця, поліо-
мієліту рекомендуються схеми: 2-4-6-18 місяців життя (Наказ 
МОЗ України № 947 від 18.05.2018).

з рекомендаціями Всесвітньої організації охорони здоров’я 
(ВООЗ) – чотиридозовий графік: одновалентна доза після на-
родження та 3 (одновалентна чи  комбінована)  вакцини, зазвичай 
уводяться разом з іншими вакцинами для немовлят; додаткова 
доза не завдає будь-якої шкоди.

true

-
тики захворювань США (CDC) дозволено введення 4 доз, якщо 
після першої (родової) дози використовується комбінована вак-
цина, що містить гепатит В.

2    Бустерна вакцинація від кашлюка в 6 років
Рекомендовано бустерну вакцинацію від кашлюка в 6 років.

-
зовий графік вакцинації від кашлюка – у 2, 4, 6, 15-18 місяців 
і 4-6 років.

первинної вакцинації від кашлюка та 2 бустерні дози – першу 
бажано застосовувати на другому році життя, а другу, наприклад, 
перед школою в 6 років.

true

зменшенню ін’єкційного навантаження на організм дитини.

3    Імунізація від поліомієліту за допомогою інакти-
вованої поліомієлітної вакцини (ІПВ)

Враховуючи переваги ІПВ, рекомендовано виконувати щеп-
лення від поліомієліту за допомогою ІПВ у разі викорис тання 
комбінованих вакцин.

і в складі комбінованих вакцин. Дітям, які перебувають у сімей-
ному оточенні, дитячих закладах закритого типу з ВІЛ-інфікова-
ними або з особами, котрим протипоказано введення оральної 
поліомієлітної вакцини, щеплення проводиться виключно ІПВ.

 

до 4 років можна вводити 4 або більше доз ІПВ. Утім, рекоменду-
ється введення додаткових доз у віці від 4 років або після та при-
наймні через 6 місяців після введення попередньої дози.

щеплення в 14 років може бути зміщене на 16 років.
 – адекватний захист від трьох типів поліо-

вірусів, безпечність, низька реактогенність, відсутність ризику 
вакциноасоційованого паралітичного поліомієліту, виникнення 
циркулювальних вакциноспоріднених вірусів поліомієліту 
(цВСПВ), безпечність у контексті контейнменту поліо вірусів, 
можливість застосування у складі комбінованих вакцин, можли-
вість застосування в дітей і дорослих.

4   Вакцинація від Hib-інфекції
У разі використання комбінованих вакцин рекомендована 

схема вакцинації від Hib-інфекції – 2-4-6-18 місяців.

імунізації проти Hib: 3 первинні дози без бустерної; 2 первинні 
дози плюс бустер; 3 первинні дози плюс бустер.

до позиції CDC: 4 дози при застосуванні комбінованих вакцин.

-
вання комбінованих вакцин.

є групою ризику та потребують вакцинації від Hib-інфекції.

5   Вакцинація вагітних
Рекомендовано вакцинацію вагітних від правця, дифтерії 

та  кашлюка. Вагітні є групою найвищого пріоритету 
для вакцинації від грипу. Комбіновані вакцини (АаКДП-M 
зі  зменшеним умістом антигенів),  що містять ІПВ, 
є безпечними та можуть бути використані під час вагітності.

правцевий анатоксин, більш ніж 10 років тому, мають бути щеп-
лені проти правця та дифтерії під час вагітності. Вакцинація 
під час вагітності забезпечує формування відповідного імунітету 
до правця в матері та запобігає захворюванню як у матері, так 
і в дитини. Якщо є лабораторні підтвердження захисту від правця, 
введення дози АДП-М може бути відтерміновано.

кашлюк, пов’язані з ним ускладнення та біль-
шість смертей, асоційованих із кашлюком, трапляються в дітей, 
які за віком не підлягають щепленню за календарем (у віці менш 
ніж 2 місяці) або були не повністю імунізовані (у віці більш ніж 
6 місяців). Немовлята, які за віком не можуть отримувати первинну 
серію вакцинації проти дифтерії, правця та кашлюка, залежать від 
пасивно набутих материнських антитіл для захисту від кашлюка.

-
рія, правець, ацелюлярна кашлюкова вакцина зі зменшеним умістом 
антигенів) під час кожної вагітності, бажано на 27-36-му тижні.

АаКДП-М переважно в другому або третьому триместрі й бажано 
принаймні за 15 днів до закінчення вагітності. Але вакцина може 
бути введена в будь-який термін вагітності.

 

госпіталізації внаслідок грипу та смерті під час вагітності. Щеп-
лення проводиться інактивованими вакцинами проти грипу. Вак-
цинація вважається безпечною та рекомендується всім жінкам, 
які перебувають у стані вагітності (в будь-якому триместрі) або 
планують вагітність протягом сезону грипу.

 

-
тивного комітету з імунізації Канади (NACI) комбінована вак-
цина, що містить ІПВ, може вводитися вагітним (в ідеалі це слід 
робити під час третього триместру вагітності).

 
 

для пасивної імунізації проти кашлюка в немовлят, була оцінена 
в опублікованих дослідженнях і не показала жодного негативного 
впливу на вагітну або плід і є безпечною.

 

 

 

-
комендованих графіків для дорослих, якщо вагітна має підви-
щений ризик зараження та потребує захисту від поліомієліту. 
Ситуації, які можуть потребувати захисту під час вагітності, 
включають можливий професійний вплив або подорож до райо-
нів ендемічного поліомієліту.

6   Вакцинація дорослих
Рекомендовано ревакцинацію дорослих за допомогою комбінова-

них вакцин кожні 10 років від дифтерії, правця, кашлюка та поліо-
мієліту. Вакцинація від грипу рекомендована дорослим щороку.

-
лих кожні 10 років за допомогою АаКДП-М (дифтерія, правець, 
ацелюлярна кашлюкова вакцина зі зменшеним умістом анти генів).

 

групу для отримання вакцини від кашлюка кожні 10 років.
 
 

показаннями, які раніше були щеплені, проводять АДП-М у віці 
26 років із подальшою плановою ревакцинацією АДП-М кожні 
10 років або за Календарем (26, 36 і т. д.), але не раніше ніж 1 рік 
для вагітних і 5 років для інших осіб.

 

кожної вагітності) та дорослих, які контактують із вагітною 

садочків, учителів шкіл і викладачів університетів кожні 10 років.

 
 

країнах Євросоюзу, як Австрія (Tdap-IPV кожні 10 років до 60; 
після 60 – якщо пропущені попередні дози), Бельгія (додаткова 
ревакцинація проти поліомієліту є обов’язковою (або настійно 
рекомендується відповідно до країн) для мандрівників будь-якого 
віку, котрі перебувають понад 4 тижні у країнах, інфікованих 
диким поліовірусом або цВСПВ із потенційним ризиком міжна-
родного поширення. Ці рекомендації відповідають заяві Комітету 
з надзвичайних ситуацій відповідно до Міжнародних медичних пра-
вил (2005) щодо міжнародного поширення поліовірусу й регулярно 
пристосовуються до цієї заяви. Ревакцинація складається з 1 дози 
вакцини, введеної між 4 тижнями та 12 місяцями до того, як манд-
рівник покине зацікавлені країни), Хорватія (19 років – якщо про-
пущені попередні дози), Франція (25 років – Tdap-IPV або dTT-IPV, 
якщо остання доза Tdap-IPV отримана за останні 5 років; 45 років; 
dTT-IPV кожні 10 років із 65), Німеччина (наздоганяти тих, хто 
не щеплений), Греція (бустер Td кожні 10 років; одну з бустерних 
доз слід застосовувати за допомогою Tdap або Tdap-IPV).

-
залежно від попереднього статусу вакцинації в разі  зафіксованих 

Продовження. Початок на стор. 3.

Резолюція Експертної ради
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спалахів інфекції в країні (зафіксований випадок дикого поліо-
вірусу або цВСПВ).

7   Вакцинація від грипу

грипу (з жовтня по травень).

від грипу в цьому ж сезоні грипу.

від 6 місяців.

з 6-місячного віку; особи похилого віку (після 60 років); трудові 
колективи підприємств, установ, організацій; медичні праців-
ники; вагітні; жінки, які планують вагітність; військовослужбовці, 
будівельники, працівники Державної автомобільної інспекції 
МВС України; особи, які доглядають хворих на грип удома. Група 
найвищого пріоритету для вакцинації від грипу – вагітні.

-
ребігу грипу: пацієнти з цукровим діабетом, первинними імуно-
дефіцитами, бронхіальною астмою, хронічними захворюваннями 
печінки, легень, серцево-судинної системи, ураженнями нирок, 
ВІЛ-інфіковані, пацієнти з функціональною чи анатомічною аспле-
нією та трансплантацією кісткового мозку, лімфомою, множинною 
мієломою, лейкемією й такі, що тривало отримують ацетилсаліци-
лову кислоту; пацієнти з неврологічними захворюваннями; люди 
з ожирінням (індекс маси тіла ≥40); пацієнти з ослабленою імунною 
системою через хвороби (наприклад, ВІЛ або СНІД, деякі види раку, 
як-от лейкемія) або ліки (наприклад, хіміотерапія чи променева 
терапія раку, постійний прийом кортикостероїдів або інших препа-
ратів, що пригнічують імунну систему); особи, які перенесли інсульт.

 
 

туберкульоз та осіб із залишковими змінами після туберкульозу.

валентним вакцинам від грипу.

8   Вакцинація від менінгококової інфекції
-

кокової інфекції.

-
фекції – діти віком до 2 років; діти, які йдуть до школи (6 років); 
підлітки (11-18 років); студенти (особливо ті, які проживають 
у гуртожитках); військовослужбовці.

-
ною чи анатомічною аспленією (в тому числі серпоподібноклі-
тинною анемією); особи з дефіцитом комплементу С1, С2, С3, 
С4, С5-С9, пропердину, фактора В; пацієнти, котрі приймають 
інгібітори комплементу, як-от екулізумаб і равулізумаб, для 
лікування атипового гемолітико-уремічного синдрому, па-
роксизмальної нічної гемоглобінурії, генералізованої міастенії, 
ВІЛ-інфіковані, пацієнти з гіпогамаглобулінемією та дефіци-
том підкласу IgG2.

9   Вакцинація від туберкульозу

народження.
-

довано проводити їм вакцинацію БЦЖ із 48 годин після народ-
ження за відсутності в них симптомів ВІЛ-інфекції.

Вакцинацію дітей після 2 місяців потрібно проводити після 
негативної проби Манту.

в один день або вводити з будь-яким інтервалом.

10  Вакцинація недоношених дітей

отримувати щеплення БЦЖ, поки не настане 34-й тиждень гес-
тації. Щеплення БЦЖ щойно народжених дітей із низькою масою 
тіла проводиться після досягнення дитиною маси тіла 2000 г. При 
народженні недоношеної дитини вагою менш як 2000 г вакцина-
ція проти туберкульозу здійснюється після досягнення дитиною 
маси тіла 2000 г й обов’язково до виписки з лікарні.

-
доношеністю та виконувати щеплення згідно з Календарем. 
Рекомендовано застосовувати 3 дози АаКДП/АКДП, Hib, поліо-
мієліт, гепатит В починаючи від віку 6 тижнів (у своєму хроно-
логічному віці без корекції недоношеності). Перевага віддається 
комбінованій ацелюлярній кашлюковій вакцині у зв’язку з мен-
шою реактогенністю та меншим ін’єкційним навантаженням. 
Для щеплення проти поліомієліту на час перебування дитини 
в стаціонарі використовується лише ІПВ. У разі використання 
комбінованих вакцин рекомендована схема вакцинації – 2-4-6-

18 місяців незалежно від уведеної дози вакцини від гепатиту В 
у перші 12 годин життя.

гепатиту В уводиться в перші 
12 годин життя дитини незалежно від маси тіла. Новонарод-
женим із масою тіла до 2000 г вакцинація проти гепатиту В 
проводиться незалежно від статусу матері щодо гепатиту В. 
У такому разі доза вакцини проти гепатиту В, що введена 
новонародженій дитині з масою тіла менш ніж 2000 г, не за-
раховується як доза первинної імунізації. Якщо мати ново-

-
титу В проводиться в перші 12 годин життя дитини незалежно 
від маси тіла. Разом із вакцинацією, але не пізніше першого 
тижня життя, в  іншу ділянку тіла рекомендовано ввести 
специфічний імуно глобулін проти гепатиту В із розрахунку 
40 МО/кг маси тіла та не менш як 100 МО. Дитині, яка наро-

проводиться обов’язково в перші 12 годин життя з одночас-

позитивного результату в матері для профілактики гепатиту В 
дитині вводиться специфічний імуноглобулін проти гепатиту В 
відповідно до його використання в дитини, народженої від 

хронологічного віку 1 місяць вакцинація має бути проведена 
серією щонайменше з трьох уведень вакцин. У разі викори-
стання комбінованих вакцин рекомендована схема вакцинації 
від гепатиту В – 2-4-6-18 місяців незалежно від уведеної дози 
в перші 12 годин життя.

-
ності <32 тижні, рекомендується отримувати 4 дози 13vPCV 
(13- валентна пневмококова кон’югована вакцина) за схемою 

полі сахаридна вакцина за можливості доступу до неї у віці 2 роки 
та через 5 років після першої дози 13vPCV).

які збільшують ризик розвитку ускладнень грипу, що можуть 
включати респіраторні, серцеві та неврологічні стани. Недоношені 
діти повинні отримувати щеплення від грипу щороку, починаючи 
з 6-місячного віку. Немовлята повинні отримувати 2 дози вакцини 
з інтервалом не менш як 4 тижні, потім 1 дозу щороку.

рота-
вірусу у своєму хронологічному віці без корекції недоношеності. 
Це включає госпіталізованих немовлят, які мають стабільний 
стан здоров’я.

ЗУ
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ПРЕСРЕЛІЗ

Команда компанії працювала над цим майже три роки. Цьому передувало отримання 

підтвердило відповідність виробництва Acino в Україні принципам і правилам Належної 
виробничої практики щодо стандартів та високих регуляторних вимог ринку Європи.

«Стабільна робота фармацевтичного сектору та його розвиток – основа охорони 
здоров’я майбутніх поколінь і відбудови України. Розширення географії експорту Acino 
як другої компанії на вітчизняному фармацевтичному ринку1 сприятиме підтримці еко-
номіки України, особливо в ці воєнні часи. Адже обидва наші підприємства, які оперують 
на ринку, входять до реєстру великих платників податків2. При цьому учасники цього ре-
єстру, за останніми показниками, формують 60% усiх надходжень до держбюджету. Acino 
не планує відхилятися від своєї стратегії розвитку та продовжує працювати на благо 
нашої держави», – зазначив Євген Заїка, генеральний директор Acino в  Україні, регіо-
нальний директор Acino в країнах СНД.

із 2017 року та є генеричним препаратом, який належить до групи атипових нейролептиків, 
застосовується в дорослих пацієнтів для терапії шизофренії та біполярного афективного 
розладу (БАР), а також для симптоматичної терапії психічних розладів у дітей з розладами 
аутистичного спектра (РАС).

серцево-судинної системи та хронічними психічними захворюваннями.
Від початку війни Acino в Україні направила як гуманітарну допомогу в гарячі точки 

країни понад 1000 упаковок лікарського засобу Арипразол® загальною вартістю 365 тис. грн.
У світі молекула арипіпразолу залишається однією з найчастіше призначуваних серед 

антипсихотичних лікарських засобів завдяки доведеній ефективності та сприятливому 
профілю безпеки3. Acino експортує Арипразол® до Молдови, Азербайджану, Узбекистану, 
Грузії та Вірменії. У 2021 році вперше було здійснено відвантаження препарату Арипразол® 
до Кувейту в межах тендерних закупівель Міністерства охорони здоров’я Кувейту.

Acino в Україні входить у швейцарську групу компаній Acino та є сучасною фармацев-
тичною компанією в галузі розробки та виробництва високотехнологічних генеричних 
лікарських засобів із додатковими властивостями, яка провадить діяльність на території 
України. Головний офіс Acino в Україні розташований у м. Київ та виконує функцію регіо-
нальної штаб-квартири для бізнесу Acino в країнах СНД. Виробничий завод Acino в Україні 

-
лежної виробничої практики ЄС (GMP EU) та оснащений науково-дослідною лабораторію 
з розробки генеричних препаратів. На сьогодні компанія налічує більше ніж 950 високо-
кваліфікованих співробітників. Портфель лікарських препаратів, дієтичних добавок і ви-
робів медичного призначення Acino в Україні нараховує понад 80 продуктів як власного 
виробництва, так і на умовах дистрибуційних угод, що використовуються, зокрема, в не-
врології, психіатрії, кардіології, ендокринології, гастроентерології, педіатрії та терапії. 
Місія компанії – розробка, виробництво та просування лікарських засобів високої якості 
на благо пацієнтів. Саме тому компанія бере участь у програмах захисту охорони здоров’я 
України, що включає підтримку вітчизняних медичних закладів і благодійних проєктів, 
спрямованих на поліпшення якості життя нації. Докладніша інформація про Acino в Україні 
розміщена на вебсайті http://www.acino.ua.

1

3 

Лікарський засіб 
виробництва Acino 

в Україні вперше 
зареєстрований 

у Європейському Союзі
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ЕКСПЕРТНА ДУМКА

Еволюція неврологічних проявів  
у разі COVID-19

На початку виступу доповідач представив дані щодо 

з’явилися в листопаді 2019 року. Вже в грудні згідно з офі-
ційними даними інфекція поширилася в КНР (зооно-
тична теорія походження вірусу – кажани). Інформація 
про перший лабораторно підтверджений випадок у Європі 
(Франція) пролунала 25 січня 2020 року. Перший офіційно 
підтверджений випадок на території США було зареєстро-
вано 26 лютого 2020 року.

При проведенні ретроспективного аналізу незвич-
них грипоподібних симптомів у депонованих зразках 
зібраного мокротиння у  Франції було виявлено,  що 
в 14 з 58 пацієнтів, які мали респіраторне захворювання 
в період із 02.12.2019 по 16.01.2020, підтвердився діагноз 

-
алу в США показав, що вперше лабораторно підтверджена 
коронавірусна інфекція відзначалася 31.12.2019. Перші 

симптомів, і до початку травня 2020 року інформація про 
більш як 5 лабораторно підтверджених випадків надійшла 
з 203 країн.

оскільки захворювання вражає якщо не всі, то майже 
всі органи. Раніше актуальною була інформація, що нев-
рологічна симптоматика є характернішою для постковід-
ного синдрому (ПКС), але сьогодні лікарі знають, що такі 
прояви досить часто передують маніфестації корона-
вірусної інфекції.

Перший найповніший систематичний огляд невро-

у періодичному виданні Acta Neurologica Scandinavica. 
Автори описали найпоширеніші неврологічні порушення 
на момент публікації. Станом на червень 2020 року серед 
усіх проявів перше місце посідала аносмія/гіпосмія (5-
85,6%), друге – агевзія/гіпогевзія (5-88%). Уперше було 
висвітлено, що такі симптоми з’являються до розвитку 
респіраторних і вважаються патогномонічними для ран-

проявами були головний біль (13-90%), порушення свідо-
мості (як потьмарення свідомості, так і деліріозний стан) 
(14,8-65%), запаморочення (13-17%), тяжкі неврологічні 
прояви, як-от тромбози, судоми, інсульти (6%).

Наступні повідомлення стосовно неврологічних розла-

Контекст цього огляду значно відрізнявся від первин-
ної інформації. Дослідження викликало більше довіри, 
оскільки було досить правильно методологічно сформо-
вано. До аналізу увійшли результати випробувань майже 
зі всіх країн. Загалом було враховано 350 досліджень і об-
стежено більш як 145 тис. осіб. Виявлено, що пацієнти 

-
логічних проявів. Окрім того, встановлено залежність 
від віку та клінічних проявів із боку нервової системи. 
З’ясовано, що близько 1/3 пацієнтів мали хоча б один 
із нев рологічних проявів, а з кожних 50 хворих один на-
віть переніс інсульт.

-
строму періоді домінували: втомлюваність (32%), міалгія 
(20%), головний біль (13%), запаморочення (7%), порушення 
нюху (19%), порушення смаку (21%), делірій (11%), пору-
шення свідомості (7%) й інші симптоми, як-от судоми, атак-
сія, порушення зору, слуху, когнітивні порушення, неврал-
гії та розлади черепних нервів, ажитація (45%), паралічі.

Інсульти спостерігалися лише в 2% осіб (ішемічний або 
транзиторна ішемічна атака – 1%, геморагічний – 0,31%). 

мозковий венозний (тромбоз кавернозного синуса тощо), – 
0,12%. Нейропсихіатричні діагнози становили 24%. Щодо 
уражень опорно-рухового апарату, то 5% припадало на ура-

асоціювалася з ранніми нейропсихічними проявами.
Залежно від віку структура неврологічної симптома-

тики значно відрізняється. Наприклад, якщо пацієнт 
віком понад 60 років, то в симптоматиці переважають 
гостре порушення свідомості / делірій (34%), а найрідше 
трапляється головний біль (5%). Якщо пацієнт молодше 
18 років, домінувальними проявами є втомлюваність або 
міалгія – 17%, на противагу епіднападам, які відзначалися 
в поодиноких випадках, – 4% (табл. 1).

Що стосується госпіталізації пацієнтів, то симпто-
матика теж значно відрізнялася. У структурі госпіта-
лізованих і негоспіталізованих пацієнтів відмінності 
в симптоматиці та статистичних даних досягали значних 
значень (табл. 2). Наприклад, госпіталізовані особи, які 
страждали від головного болю, становили 11%, а негос-

в госпіталізованих осіб домінувальними є  симптоми, які 
прямо  загрожують життю. Міалгія або втомлюваність 

у госпіталізованих хворих розвивалися в 31% випадків, 
а в негоспіталізованих – у 75%, і це було характерним 
проявом перед появою респіраторних симптомів.

-
єнтів, що мали більш як 1 неврологічний прояв у дебюті 
захворювання, а також достовірно вищою в осіб віком 
понад 60 років, які мали неврологічні прояви в дебюті.

Найчастішим проявом із боку нервової системи є го-
ловний біль. При цьому слід виділити такі етіологічні 

захисту, – як через фізичний дискомфорт, так і внаслідок 
гіпоксії при тривалому носінні масок і респіраторів;

засобів;

 обмежень;

 SARS-CoV-2.

Нейроімунологічні ускладнення трапляються доволі 
рідко – 1-2%. Однак ці стани зазвичай зумовлюють незво-
ротну інвалідизувальну якість життя в таких пацієнтів. Най-
частіше відзначалися синдром Гієна – Барре, гострий розсія-
ний енцефаломієліт, загострення чи дебют розсіяного скле-
розу, натомість рідко реєстрували автоімунний енцефаліт, 
мієліт, хронічну запальну демієлінізувальну полінейропатію. 
Вартим уваги є й те, що частим ускладненням вакцинації 

нейроімунологічних захворювань широко використовують 
плазмаферез і внутрішньовенний імуноглобулін.

Розсіяний склероз – гетерогенне, хронічне, запальне 
й демієлінізувальне захворювання центральної нервової 
системи з ураженням білої речовини головного та спинного 
мозку. Простіше кажучи, це хвороба, що вражає головний 
мозок, зорові нерви, спинний мозок і призводить до сер-
йозних фізичних змін й інвалідності. Вважається, що хво-
роба розвивається в людей, які генетично схильні до неї. 

на зовнішній подразник (наприклад, інфекційну хворобу): 
замість того, щоб атакувати вірус, імунітет починає ата-
кувати оболонки нервових волокон (мієлінові оболонки 

-
опосередковане гостре, а пізніше й хронічне запалення. 
Симптоми розсіяного склерозу часто залишаються непо-

до свого лікаря, якщо помітили такі ранні ознаки розсія-
ного склерозу: погіршення або втрата зору в одному оці, що 
супроводжується болем під час руху очного яблука; по-
двоєння в очах; прогресивні порушення чутливості та/або 
слабкість кінцівок; проблеми з підтриманням рівноваги, 
нестійкість або незграбність; патологічні відчуття, що по-
ширюються спиною зверху вниз, іноді з переходом на кін-
цівки, при нахилі голови вперед (симптом Лермітта).

- p

0,002

Продовження на стор. 17.
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Молнупіравір для перорального лікування амбулаторних 
пацієнтів із COVID-19

Молнупіравір –  низькомолекулярні рибонуклео-
зидні проліки N-гідроксицитидину (N-ГЦ) –  є актив-
ним проти SARS-CoV-2 й інших РНК-вмісних вірусів 
і має високу стійкість до розвитку резистентності. Після 
перорального застосування молнупіравіру N-ГЦ надхо-
дить у системний кровоток і фосфорилюється всередині 
клітин з утворенням N-ГЦ-трифосфату, який вбудову-
ється у вірусну РНК і порушує її реплікацію шляхом 
внесення помилок копіювання. Останні накопичуються 
у вірусному геномі та зрештою роблять вірус незаразним 
й унеможливлюють його реплікацію.

Молнупіравір оцінювали в  низці досліджень 
I та ІІ фази. На підставі отриманих результатів обрали 
добову дозу 800 мг для подальшого вивчення, зокрема 

амбулаторні дорослі пацієнти групи ризику з появою 

контрольоване дослідження ІІІ фази з оцінки безпеки 
й ефективності молнупіравіру в амбулаторних дорослих 

перший пацієнт пройшов скринінг. На підставі позитив-
них результатів ефективності запланованого проміж-
ного аналізу від 10 вересня 2021 р., коли отримали дані 
29-денного спостереження 50% із 1550 пацієнтів (цільова 
вибірка), незалежний комітет із моніторингу рекоменду-
вав дочасно припинити набір пацієнтів.

У  дослідження залучали дорослих пацієнтів із 

-
новлювали на основі визначень, адаптованих із наста-
нов FDA та ВООЗ. Головними критеріями включення 
на момент рандомізації були інфекція SARS-CoV-2, 
лабораторно підтверджена протягом останніх 5 днів, 

-
менше 1 фактор ризику прогресування до важкої форми 

-
роба нирок; хронічна обструктивна хвороба легень; 
ожиріння, визначене як індекс маси тіла ≥30 кг/м2; сер-
йозна патологія серця –  серцева недостатність, іше-
мічна хвороба серця або кардіоміопатія; цукровий діа-
бет). Основні критерії виключення: очікувана потреба 

діаліз або розрахована швидкість клубочкової філь-
трації <30 мл/хв/1,73 м2, вагітність, небажання вико-
ристовувати контрацептиви протягом прийому дослі-
джуваного лікування та щонайменше 4 днів після його 
завершення, тяжка нейтропенія (абсолютний вміст 
нейтрофілів <0,5×109/л), вміст тромбоцитів <100×109/л), 
вакцинація проти SARS-CoV-2. Стандартні лікувальні 
заходи, як-от антипіретики, протизапальні препа-
рати, глюкокортикоїди та їхні комбінації, дозволялися. 
 Натомість використання терапії, призначеної для лі-

-
титілами й ремдесивіром) заборонялося до 29-го дня 
спостереження.

Пацієнтів, котрі відповідали зазначеним критеріям, 
рандомізували 1:1 для отримання молнупіравіру (добова 
доза 800 мг; капсули 200 мг 4 рази на день) або плацебо 
пер орально протягом 5 днів.

Вихідну наявність антитіл проти нуклеокапсидного 
білка SARS-CoV-2 визначали централізовано за допо-
могою імуноаналізу Elecsys (Roche Diagnostics).  Ознаки 

тяжкі) пацієнти оцінювали в  щоденниках кожного 
дня –  від рандомізації до 29-го дня спостереження. 

Для  кількісного визначення РНК SARS-CoV-2 у мазках 
із носоглотки застосовували полімеразну ланцюгову ре-
акцію, генотипування виконували за допомогою секве-
нування наступного покоління.

Первинною кінцевою точкою ефективності була частота 
госпіталізації з будь-яких причин (визначеної як ≥24 год 
невідкладної допомоги в лікарні або аналогічному закладі) 
чи смерті протягом 29 днів спостереження в модифікова-

з усіх пацієнтів, котрі пройшли рандомізацію, отримали 
щонайменше 1 дозу молнупіравіру чи плацебо та не були 
госпіталізовані до прийому першої дози. Первинною 
кінцевою точкою безпеки визначили частоту небажаних 
подій (НП). Показники безпеки, включно із часткою паці-
єнтів із НП, оцінювали в популяції, що складалася з усіх 
учасників, котрі пройшли рандомізацію та отримали що-
найменше 1 дозу молнупіравіру чи плацебо.

Вторинні кінцеві точки ефективності й безпеки ґрун-
тувалися на 11-бальній шкалі клінічного прогресування 

протягом 29  днів спостереження. Покращення або 
-

чали як будь-яке полегшення або погіршення відпо-
відно, як порівняти з вихідною тяжкістю симптомів. 
Час до стійкого зникнення або полегшення симптомів 
визначали як кількість днів від рандомізації до пер-
шого з 3 послідовних днів відсутності або полегшення 
симптомів (без наступного погіршення до 29-го дня 
спостереження), час до прогресування ознак і симп-
томів –  як кількість днів від рандомізації до першого 
з 2 послідовних днів погіршення. Пошукові кінцеві 
точки включали середні зміни вірусного навантаження 
 SARS-CoV-2 порівняно з вихідним показником.

Запланований проміжний аналіз охопив 775 учас-
ників (54,1% усіх рандомізованих пацієнтів), яких за-
лучили в 78 клінічних центрах 15 країн. Фінальна ви-
бірка складалася загалом із 1433 пацієнтів, залучених 
у 107 клінічних центрах 20 країн. За виключенням статі 
(в групі молнупіравіру було дещо більше жінок), вихідні 
демографічні й клінічні характеристики були в цілому 
подібними в обох групах на момент як проміжного ана-
лізу, так й аналізу всієї рандомізованої вибірки.

Учасники дослідження були значною мірою репрезен-
-

галом 47,7% пацієнтів мали ознаки та симптоми ≤3 днів 
до рандомізації, в 44,5% хвороба мала помірно тяжкий 
характер. Найпоширенішими факторами ризику були 
ожиріння (73,7%), вік понад 60 років (17,2%) та цукро-
вий діабет (15,9%). Вихідні антитіла до нуклеокапсид-
ного білка SARS-CoV-2, які свідчать про нещодавню 
або раніше перенесену інфекцію (не вакцинацію), були 
присутні в 19,8% учасників. Найчастішими варіантами 

20,5%) та Р.1 (гамма; 10,7%). Майже всі пацієнти (98,3%; 
709 у групі молнупіравіру й 699 у групі плацебо) увійшли 

приймали молнупіравір або плацебо, більшість (95,2% 
та 94,7% відповідно) отримали щонайменше 9 доз.

На момент проміжного аналізу молнупіравір досяг по-
передньо встановленого критерію переваги; на 29-й день 
спостереження частка пацієнтів у модифікованій попу-

значно меншою в групі молнупіравіру (7,3%), ніж у групі 
плацебо (14,1%), що відповідає абсолютній різниці між 
лікуванням -6,8% (95% довірчий інтервал –  ДІ –  від -11,3 

рандомізованих пацієнтів учасники, котрі отримували 
молнупіравір, також мали значно нижчий ризик госпі-
талізації або смерті протягом 29 днів: 6,8% проти 9,7% 
у групі плацебо (абсолютна різниця -3,0%; 95% ДІ від -5,9 
до 0,1). Запланований аналіз, який оцінював лише гос-

таких випадків було 6,3% у групі молнупіравіру та 9,2% 
у  групі плацебо (абсолютна різниця -2,8%; 95% ДІ 
від -5,7 до 0). Результати post hoc аналізу з поправкою 
на стать пацієнтів (єдиний вихідний фактор, потенційно 
незбалансований між групами) узгоджувалися з такими 
первинного аналізу: абсолютний ризик  госпіталізації або 
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Дослідження MOVe-OUT продемонструвало, що 
в амбулаторних невакцинованих дорослих хворих на 
COVID-19 із факторами ризику пероральне лікування 
молнупіравіром, розпочате в межах 5 днів від появи 
симптомів, є ефективним і безпечним.

смерті до 29-го дня був на 2,8% нижчим (95% ДІ від -5,7 
до 0,1) для молнупіравіру порівняно з плацебо. Первин-
ним результатам також відповідали результати аналізу 
часу до події; частота госпіталізації або смерті протягом 
29 днів була приблизно на 31% нижчою для молнупіравіру 
порівняно з плацебо (відносний ризик 0,69; 95% ДІ 0,48-
1,01) (рис. 1). У групі молнупіравіру зафіксували лише 
1 випадок смерті (29-денна загальна летальність 0,1%), 
натомість у групі плацебо померли 9 хворих (29-денна 
загальна летальність 1,3%), що відповідає на 89% (95% 
ДІ 14-99) нижчому ризику смерті для молнупіравіру 
проти плацебо. Усі 10 учасників були госпіталізовані 
перед тим, як померти, і всі летальні випадки були розці-

У більшості попередньо визначених підгруп частка 
пацієнтів, котрі були госпіталізовані або померли, 
була нижчою для молнупіравіру порівняно з плацебо, 
проте відповідні довірчі інтервали свідчать про значну 
невпевненість щодо ступеня цих ефектів (рис. 2). Імо-
вірна різниця на користь плацебо спостерігалася лише 
в пацієнтів, які на момент включення мали антитіла 
до нуклеокапсидного білка SARS-CoV-2, низьке вірусне 
навантаження або страждали на діабет, а також у хворих 
азійської, негроїдної, корінної американської або зміша-
ної негроїдно-європеоїдно- американської раси; утім, усі 
відповідні 95% довірчі інтервали включали нуль і були 
доволі широкими, зокрема через відносно невелику 
кількість пацієнтів у деяких із цих підгруп.

На підставі шкали прогресування ВООЗ у групі мо-
лнупіравіру більше пацієнтів порівняно з групою пла-
цебо відмітили покращення на 5-й день, водночас най-
більшу різницю на користь молнупіравіру спостерігали 
на 10-й і 15-й день. Для більшості симптомів та ознак 

імовірним, а  прогресування –  менш імовірним у групі 
молнупіравіру порівняно з групою плацебо.

На час проведення аналізу всіх рандомізованих пацієн-
тів 1093 з 1408 учасників (77,6%) у модифікованій популяції 

із носоглотки на момент включення; зразки 964 пацієнтів 
(88,2%) були протестовані на 5-й день. З огляду на пошу-
ковий характер вірологічної кінцевої точки тестування 
продовжується. Наявні на сьогодні дані свідчать, що лі-
кування молнупіравіром асоціювалося з більшим знижен-
ням вірусного навантаження порівняно з плацебо на 3-й, 
5-й та 10-й день спостереження. Результати для інших 
часових проміжків були однаковими у двох групах.

Частка пацієнтів із щонайменше 1 НП була подіб-
ною у двох групах (30,4% у групі молнупіравіру та 33,0% 
у групі плацебо), так само як і частка пацієнтів із НП, 
розцінених дослідниками як такі, що пов’язані з при-
значеним лікуванням (8,0% vs 8,3% відповідно). Випадки 
смерті внаслідок НП, жодна з яких, за оцінкою дослід-
ника, не була пов’язана з лікуванням, траплялися рідше 
в групі молнупіравіру, ніж у групі плацебо (табл.).

Найчастішими НП (такими, що спостерігалися у ≥2% 
пацієнтів однієї чи другої групи) були ковідна пневмо-
нія (6,3% у групі молнупіравіру vs 9,6% у групі плацебо), 
діарея (2,3% vs 3,0%) та бактеріальна пневмонія (2,0% vs 

9,8% пацієнтів відповідно.
Найчастішими НП (такими, що спостерігалися в ≥1% 

пацієнтів однієї чи другої групи), розціненими як пов’язані 
з досліджуваним лікуванням, були діарея (1,7% у групі мол-
нупіравіру vs 2,1% у групі плацебо), нудота (1,4% vs 0,7%) 
та запаморочення (1,0% vs 0,7%). Зниження рівня тромбо-
цитів <50×109/л зафіксовано в 1 учасника кожної групи; 
в групі молнупіравіру низький рівень тромбоцитів спо-
стерігався на 12-й день і не був пов’язаний із лікуванням.

із факторами ризику свідчать, що лікування молнупіра-
віром, розпочате в межах 5 днів від появи симптомів, 

знижує ризик госпіталізації з будь-яких причин або 
смерті протягом 29 днів. Популяція дослідження була 
репрезентативною реальній популяції хворих з одним 
або більшою кількістю відомих факторів ризику тяж-

В опублікованих клінічних дослідженнях, у яких ви-
вчали моноклональні антитіла в подібних популяціях 

-
ції або смерті в групах плацебо варіювала від 3% до 7%. 
Натомість в обговорюваному дослідженні цей показник 
становив 14% у проміжному аналізі та 10% в аналізі всіх 
рандомізованих пацієнтів; це свідчить, що учасники 
зазначеного дослідження мали вищий ризик прогресу-
вання хвороби.

Абсолютний ризик госпіталізації або смерті протягом 
29 днів у групі молнупіравіру був на 6,8% нижчим порів-
няно з групою плацебо в проміжному аналізі та на 3,0% 

покращення є потенційно значимим для пацієнтів, сис-
тем охорони здоров’я та громадського здоров’я загалом. 

-
тьох підгрупах, включно з пацієнтами, інфікованими 
варіантами SARS-CoV-2 дельта, гамма та мю.

Вторинні кінцеві точки, як-от зміни оцінки за шкалою 
клінічного прогресування ВООЗ та суб’єктивних симп-

від застосування молнупіравіру порівняно з плацебо.
Як і в попередніх дослідженнях, не спостерігалося 

жодних побоювань стосовно безпеки молнупіравіру, 
зокрема щодо клінічно значимих відхилень лаборатор-
них показників. Оскільки вагітність була критерієм 
виключення з участі в дослідженні, потенційний вплив 
молнупіравіру на розвиток плода невідомий.

інфекції з мінімальним медичним втручанням або без 
такого. Утім, клінічне прогресування до тяжкої хвороби 
має суттєвий вплив на пацієнтів і системи охорони здо-
ров’я, підвищуючи потребу в механічній вентиляції ле-
гень і ризик смерті та потенційно перевантажуючи ло-
кальні й регіональні потужності лікарень під час спалахів 

-
піталізацій, а також потенційне зниження передачі вірусу 
завдяки швидшому одужанню є критично важливими.

Вакцинація залишається найважливішим наявним 
медичним втручанням для зниження ризиків госпіталі-

-
вдовзі після появи перших симптомів, лікування також 
є ефективним. Для лікування амбулаторних пацієнтів 

-
вімаб-етезевімаб, казиривімаб-імдевімаб та сотровімаб. 
Проте ці препарати призначаються шляхом інфузії або 
ін’єкції в умовах лікарні, тому пероральні засоби, як-от 
молнупіравір, який може застосовуватися пацієнтом 
у домашніх умовах незабаром після встановлення діа-
гнозу, є більш практичним і дружнім до пацієнта ліку-
ванням, якщо немає негайної потреби в госпіталізації. 
Отже, молнупіравір є цінним доповненням до наявного 

Ще однією перевагою молнупіравіру порівняно з мо-
ноклональними антитілами, спрямованими проти 
S-білка  SARS-CoV-2, є його ефективність щодо різних 
варіантів вірусу. Механізм дії препарату не залежить 
від мутацій S-білка, які можуть впливати на дієвість 
моноклональних антитіл.

-

зосередитися на хворих, котрі найімовірніше потре-
бують противірусної терапії, а по-друге, для швидшої 
оцінки терапевтичної ефективності молнупіравіру. Від-
так, потенційна користь препарату в лікуванні випадків 

-
нювалася; показники ефективності в серопозитивних 
на момент включення пацієнтів не можна використову-
вати для остаточних висновків, оскільки тест на анти-
тіла до нуклеокапсидного білка SARS-CoV-2 відображає 
імунну відповідь на попередню або поточну інфекцію 
та не виявляє наявність створених вакциною нейтралі-
зувальних анти-S антитіл.
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Тромбоз глибоких вен і легенева емболія: схожі, але різні. 
Специфічність проявів за COVID-19

-
тенційно смертельним захворюванням. Виживання через 

бо вона може залишатися безсимптомною й бути діагнос-
тованою випадково.

Давно було відомо, що кров людини може утворювати 
згустки, виходячи з кровоносного русла. На це звертали 
увагу у своїх працях давньогрецький лікар і філософ Гіппо-
крат (близько 460-377 рр. до н. е.) та давньоримський медик 

(384-322 рр. до н. е.) вказує на елементи, з яких складаються 
тварини, зокрема на волокна, під якими мається на увазі 
фіб рин, що утворюється при зсіданні крові. Основопо-
ложник патологічної анатомії Джованні Баттіста Морганьї 

згустки крові, утворені всередині судини та припус тив, що 
існує взаємозв’язок між легеневою патологією й уражен-
ням. Подібні дослідження проводили шотландський хірург 
Джон Гантер (1728-1793), французький патологоанатом Жан 
Крювельє (1791-1874) й австрійський лікар Карл фон Роки-
танський (1804-1878). У роботі видатного французького ме-
дика Рене Лаеннека (1781-1826) було описано геморагічний 
інфаркт легені та висловлено припущення, що тромби ниж-
ніх кінцівок є джерелом тромбоемболії в легеневій артерії. 
Це експериментально довів німецький учений Рудольф 

-
татом принаймні одного з трьох етіологічних чинників: 
гіперкоагуляції, гемодинамічних змін (застій, турбулент-
ність), пошкодження/дисфункція ендотелію. Від 75 до 96% 

випадків на рік. Є дані, які показують: щорічно понад пів 
мільйона смертей у Європі та понад 300 тис. у США пов’я-
зані з венозним тромбозом. Але є підстави вважати, що 
рівень захворюваності та загальна кількість випадків 

призводить до смерті, що підтверджують звіти Націо-
нального центру статистики охорони здоров’я США, тоді 

очевидно, суттєво вища. Дані епідеміологічних досліджень 
на рівні угруповань показують, що приблизно кожна п’ята 

-

страждатимуть усе життя з ризиком виникнення ще од-

є ймовірність  повторення епізоду в найближчі 10 років 

тобто не спровокованим (часто разові події). Пацієнти 
-

вищий у чоловіків, аніж у жінок.

-
ків крові (тромбів), що утворюються в одній із великих 

спричинити часткове або повне припинення циркуляції 
у вені, що призводить до набряку, болю в ногах, зміни ко-

-
темі, який може застрягти в судині та блокувати її просвіт. 
До них належать атероматозні бляшки, розростання на сер-
цевих клапанах, фрагменти пухлини, навколоплідні води, по-
вітря та жир. Понад 90% великих емболів походять із тромбів. 

тромбозу й емболії можуть відрізнятися залежно від локалі-
зації та типу закупорювання тромбом глибоких вен.

Згусток крові утворюється тоді, коли клітини нако-
пичуються на стінці пошкодженої кровоносної судини, 
щоб захистити її та зупинити кровотечу. У фізіологічних 
умовах після загоєння рани тромб розчиняється. В іншому 
випадку згусток може відірватися й порушити прохід-
ність судини. Подеколи тромби утворюються випадково. 
Сформований тромб може відокремлюватися від місця 
свого утворення й переноситися током крові спочатку 
в нижню порожнисту вену, потім у праве перед сердя, пра-
вий шлуночок і, нарешті, обтурувати структури артеріаль-
ного русла легень. Основним джерелом тромбів є система 

нижньої порожнистої вени (близько 85%). Значно рідше 
тромби утворюються в системі верхньої порожнистої вени 
(1,3-1,7%). Найчастіше місцем утворення тромбу служать 
вени гомілки. Найбільшу небезпеку становлять так звані 
флотувальні (англ. floating – плавальні) тромби (рис. 1).

-
ється досить низькою. Деякі мають лише базові знання 
про її симптоми та чинники ризику порівняно з іншими 
основними судинними захворюваннями, як-от інфаркт 
міокарда й інсульт. Знання чинників, що спричиняють 

цілеспрямовану профілактику та призначати адекватне 
лікування.

люди із сімейним анамнезом тромбоутворення можуть 
мати вищий ризик їх розвитку. Крім того, наявність одного 
тромбу збільшує ймовірність розвитку іншого.

судини. Наприклад, після перелому кістки або автомо-
більної аварії.

 Іммобілізація (у зв’язку з госпіталізацією, віднов-
ленням після травми, тривалого постільного режиму або 
паралічу): люди, які протягом довгого часу ведуть мало-
рухливий спосіб життя, мають вищий ризик.

 Вагітність: вагітні вразливіші до утворення тромбів. 
Окрім того, дуже рідко може розвинутися такий небезпеч-
ний для життя стан, як емболія навколоплідними водами. 
Ризик найвищий у III триместрі вагітності та через 6 тиж 
після  пологів (у 60 разів вище через 3 міс після пологів, 

 Гормональна замісна терапія: в жінок у постменопаузі, 
які отримують замісну гормональну терапію.

-
ково-кишкового тракту та підшлункової залози, а також 

-
кісними новоутвореннями в 4 рази вищий, аніж у популя-
ції. Пацієнти, які отримують хіміотерапію, мають у 6 разів 

 Хірургія та пов’язані з нею стани: хірургічні проце-
дури, особливо операції на стегні, тазі чи коліні, підвищу-
ють ризик утворення тромбу.

 Деякі лікарські препарати (протизаплідні пігулки, 
замісна гормональна терапія, тамоксифен, еритропоетин).

 Літній вік: особливо особи віком понад 65 років.
 Нефротичний синдром.
 Серцева недостатність.
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Продовження на стор. 16.

 Ожиріння.
 Куріння.

 Повітря у вені: потрапляння повітря в кровоносну 
судину може спричинити утворення емболу.

 Сторонні предмети в організмі: будь-який сторонній 
предмет, наприклад уламок або куля, потенційно може 
потрапити в кровоносні судини та спричинити закупо-
рювання.

 Інфекція: деякі інфекції можуть зумовлювати про-
никнення шкідливих патогенів і призводити до обтурації 
кровоносних судин.

 Септична емболія: септична емболія легеневого русла 
зазвичай пов’язана з ендокардитом у правих відділах серця. 
Чинники ризику включають внут рішньовенне введення 
препаратів та інфіковані катетери або електроди кардіо-
стимуляторів. Інші причини включають септичні тромби 
з мигдалин, а також яремної, зубної й тазової ділянок.

 Жирова емболія: емболізація жировою тканиною 
відбувається практично в усіх пацієнтів із переломами 
таза чи трубчастих кісток. Окрім того, емболія може бути 
зумовлена інфузією ліпідних препаратів, жировою хворо-
бою печінки, панкреатитом, ліпосакцією.

 Повітряна емболія: найчастіше це ускладнення мані-
пуляцій із центральними венозними та гемодіалізними 
катетерами.

-
кісне, але дуже небезпечне ускладнення, унікальне для вагіт-
ності. Найімовірніший механізм полягає в тому, що при по-
логах амніотична рідина потрапляє у вени матки під тиском 
або коли плацента відшарована чи травмована втручанням. 
Наслідком цього є те, що легеневі судини закриваються клі-
тинами й меконієм, спричиняючи запальну реакцію та виді-
ляючи активні метаболіти. У біль шості пацієнток розвива-
ються судоми. Відзначається висока смертність (близько 21%).

судинні пухлинні емболи виявляються у 26% автопсій па-
цієнтів із солідними новоутвореннями (діагноз рідко вста-
новлюється прижиттєво). Найчастіші причини – рак про-
стати, травневої системи, печінки та молочної залози. Хоча 

мієломній хворобі, раку головного мозку, підшлункової за-
лози. У поодиноких випадках емболії створюються штучно, 
щоби зменшити приплив крові до ракової пухлини.

-
цити, гемопоетичні та пухлинні  клітини,  трофобласт, бак-
терії, гриби, паразити, чужорідні матеріали, газ.

призводить до смерті (раптова смерть). Зазвичай це довгі 
тромби, що потрапляють із вен ніг.

-
цієнти із задишкою, кашлем, мокротинням із плямами 
крові, болем у грудях, запамороченням, непритомністю, 
шоком, колапсом.

легеневих артерій. Безсимптомна чи незначна задишка. 

Можуть залишитися непоміченими.
-

Основні відмінності тромбозу й емболії представлено 
в таблиці 2.

-
бальною пандемією з 2019 року зі зростанням показників 
смертності та захворюваності. Кількість виявлених у світі 
осіб, інфікованих вірусом  SARS-CoV-2, за даними амери-
канського Університету Джонса Гопкінса, на середину січня 
2022 року становила 335 424 530. При цьому зафіксовано 

2

- -

-

- -

-
-

-

- -
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у відділенні інтенсивної терапії) мали збільшення часу 

-
рій головного мозку, що спричиняє інсульт й утворення 
тромбів у кровоносних судинах, які живлять серцевий 

ливої актуальності не тільки як одні з ключових чинників 
тяжкого перебігу та несприятливого прогнозу у хворих, 

-

Виділяють два основні фенотипи пацієнтів із тромбо-

2) пацієнти з легеневим мікротромбозом, який може 
бути результатом локальної гіперкоагуляції. Меха-
нізми,  що лежать в  основі коагулопатії, індукованої 

-
ються в пацієнтів із гострим синдромом дисемінованого 
внутрішньосудинного зсідання (ДВЗ) крові та сепсисом 
(табл. 3).

тяжка гіпоксія, супутні захворювання та пов’язана з ними 
органна дисфункція, спричиняють порушення гемо-

1) гіпоксія (збільшення в’язкості крові);
2) ендотеліальна дисфункція (підвищення рівня фак-

-
торів, тканинного фактора, комплементу, вивільнення 
цитокінів);

крові, підвищуючи ризик внутрішньосудинного мік-
ротромбозу та вторинної коагулопатії, що спричиняють 
виникнення тромбоемболій (рис. 2).

Існує кілька механізмів, за допомогою яких вірус SARS-
CoV-2 може спричиняти тромбоз мікро- та макросудин, 
включаючи цитокіновий шторм з активацією лейкоци-
тів, ендотелію та тромбоцитів. Унаслідок цього відбува-
ються активація тканинного фактора, утворення тромбіну 
та фіб рину, порушення коагуляції з дисбалансом PAI-1, 
інгібітора шляху тканинного фактора й активованого про-
теїну С, які стимулюють утворення фібрину й обмежують 

Тромбоз глибоких вен і легенева емболія: схожі, але різні. 
Специфічність проявів за COVID-19

COVID-19 супроводжується 
серйозними порушеннями 
зсідання крові, що реалізуються 
тромботичними епізодами 
в різних відділах судинного русла. 
Тромботичні ускладнення COVID-19 
включають ВТЕ, мікроваскулярні 
тромбози. Потенційний механізм 
полягає в пошкодженні ендотелію, 
гіперкоагуляції та запаленні. 
Тяжкий перебіг COVID-19 істотно 
збільшує ризик тромбозів порівняно 
з іншою патологією.

 Схожість між тромбом та емболом:
1) належать до згустків крові;
2) виникають усередині кровоносної системи;
3) можуть блокувати просвіт кровоносних судин.

 Основні відмінності між тромбозом та емболією:
  при тромбозі тромб утворюється в кровоносній судині, котра блокує кровообіг, тоді як у разі емболії або 
весь згусток крові, або його частина відокремлюється від фактичного місця, що призводить до закупо-
рювання іншої частини тіла;
  тромбоз триває кілька днів, емболія триває кілька хвилин;
  симптоми тромбозу менш серйозні на відміну від емболії;
  при тромбозі кровообіг зменшується, натомість у разі емболії кровообіг повністю припиняється;
  тромбоз більший за розміром порівняно з емболією;
  при тромбозі тромб утворюється всередині системи кровообігу, тоді як у разі емболії згусток крові про-
ходить кровоносними судинами. ЗУ

Продовження. Початок на стор. 14.
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НЕВРОЛОГІЯ
ЕКСПЕРТНА ДУМКА

Еволюція неврологічних проявів у разі COVID-19

Гострий розсіяний енцефаломієліт – автоімунне 
 гостре захворювання головного та спинного мозку. Сут-
ністю ураження є пошкодження мієлінової ізоляції нер-

-
ломієліт спричиняють вірусні інфекції, які запускають 

в окремих нечисленних випадках роль рідкісних вакцин 
для позапланової вакцинації. Рідкісно процес запуска-
ється після трансплантації органів. Прояви гострого 
розсіяного енцефаломієліту нагадують такі в розсія-
ного склерозу, через що захворювання класифікують 
як хворобу- попередник розсіяного склерозу. Прояви 
зазвичай починаються через 1-3 тиж після зараження 
вірусом, включають гарячку, головний біль, нудоту 
та блювання; перші ознаки часто включають різку ен-
цефалопатію: зміну поведінки, сплутаність свідомості, 
порушення зору, сонливість, судоми та кому. Незважаючи 
на те що спочатку прояви невиражені, вони швидко про-
гресують упродовж декількох годин до днів, середній час 
до максимального розвитку становить близько 4,5 днів. 
Можливий розвиток геміпарезів, парапарезів і паралічів 
черепних нервів.

 

Найчастішим ускладненням коронавірусної інфекції 
з боку периферичної нервової системи є синдром Гієна – 
Барре (51,2%), тоді як синдром Міллера Фішера проявлявся 
рідко (9,3%).

Синдром Міллера Фішера є рідкісним гострим запаль-
ним автоімунним захворюванням з ураженням мієлінових 
оболонок нервів. Клінічна картина цього захворювання 
була описана вперше 1955 року канадським неврологом 
Міллером Фішером. Основними ознаками синдрому 
можна вважати таку тріаду:

-
ється двоїнням в очах, опущенням повік, порушенням зору;

Рідше виявляють інші неврологічні симптоми, як-от 
бульбарні порушення, ураження черепних нервів, пери-
феричні парези та паралічі кінцівок, поліневритичний тип 

О. І. Кальбус наголошує на схожості синдромів Міллера Фі-
шера та Гієна – Барре. Проте особливістю синдрому Міллера 
Фішера є низхідний параліч, тобто спочатку виникає окору-
хова симптоматика, а потім розвивається параліч кінцівок, 
тоді як у разі синдрому Гієна – Барре параліч має висхідний 
характер.

Асоціація синдрому Гієна – Барре та  SARS-CoV-2 вперше 
була описана китайськими фахівцями Центрального шпи-
талю Цзінчжоу та Шанхайського медичного університету. 
Розповідається, що наприкінці лютого 2020 року 61-річна 
жінка звернулася до лікаря зі скаргами на раптову слабкість 
в обох нижніх кінцівках. При цьому на момент звернення 
не відзначалося таких симптомів, як лихоманка, кашель, 
біль у грудях або діарея, функціональні показники дихальної 
системи й аускультація легень не виявили ознак патології. 
При неврологічному обстежені було виявлено симетричну 
слабкість і арефлексію в нижніх кінцівках; у динаміці при-
єдналися слабкість у верхніх кінцівках і зниження чутли-
вості в дистальних відділах кінцівок. Цікаво, що симптоми 

синдрому Гієна – Барре у вигляді сухого кашлю та лихо-
-

методом полімеразної ланцюгової реакції було виявлено 
РНК  SARS-CoV-2.

-
ної функції, виражена втомлюваність та   ураження 

 центральної нервової системи. Британські вчені запропо-
-
-

ковідний період. Нервова система страждає від наслідків 
коронавірусної інфекції не менше, ніж дихальна чи травна. 
Багато пацієнтів (за різними оцінками) з тривалим перебі-

та розлади концентрації. Цей комплекс симптомів серед 

або легка форма сплутаності свідомості.
Крім того, схожі наслідки затяжної хвороби для нер-

вової системи спостерігаються й під час інших вірусних 
захворювань. Наприклад, збудники атипової пневмонії 
 SARS-CoV і  MERS-CoV теж залишають після себе втому, 
зниження концентрації та синдром затуманеного мозку. 
Для схожих симптомів існує окремий термін – синдром 
поствірусної втоми.

ПКС характеризується різкою втомлюваністю, анос мією, 

4 до 7 міс після перенесеної коронавірусної інфекції. Ці-
каво, що постковідні симптоми характерніші для жінок. 
Згідно з останніми даними зазначені прояви було заре-
єстровано в 11% пацієнтів, які перенесли легку форму 

До чинників ризику ПКС належать жіноча стать, низькі 
титри загального IgG у плазмі, наявність аносмії чи діареї 

-
дисциплінарного підходу, симптоматичної терапії. Дове-
дено ефективність фізичної реабілітації за умови досить 
агресивного перебігу захворювання або наявності грізних 
наслідків.

ЗУ

Продовження. Початок на стор. 11.
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-
ється загострення вже наявного хронічного 
м’язового та суглобового болю, зокрема бо-
льового синдрому при ОА та РА. Крім того, 
ще від самого початку поширення вірусу 
SARS-CoV-2 пацієнти часто пред’являли 
скарги на виражені болі різної локалізації 
(головний біль, біль у спині, міалгії, артрал-
гії), що відзначались як у гострій фазі хво-
роби, так і в постковідному періоді. 

Нерідко больові синдроми в пацієнтів 
із коронавірусною інфекцією оминаються 
увагою лікарів, основні зусилля котрих 
спрямовані на усунення патологічних про-
цесів і запобігання серйозним ускладнен-
ням. Однак слід пам’ятати, що біль у пацієн-

життя, емоційний статус, якість сну та по-
дальшу реабілітацію.

Як і за більшості вірусних інфекцій, ске-
летно-м’язові болі (міалгії, артралгії, біль 
у  спині) та  головний біль часто трапля-

-
дженні F. Karaarslan і співавт. (2021) 92,3% 
пацієнтів із лабораторно підтвердженою 

щонайменше один симптом скелетно- 
м’язового болю. За результатами великого 
систематичного огляду та метааналізу, біль 

спостерігався в 10% випадків (Abdullahi A. 
et al., 2020). Найчастіше в гострому періоді 

артралгії, головний біль і біль у спині (пе-
реважно в попереку). Близько 92% пацієн-
тів із больо вими синдромами в гострому 

-
дібних симптомів.

Найпоширенішими больовими синдро-

кінцівках (36% випадків) і генералізований 
м’язовий біль (4-62% випадків) (Karaarslan F. 
et al., 2021). При цьому наявність міалгій 
на  початку захворювання асоціювалася 
з підвищеним ризиком скелетно-м’язових 
болів у постковідному періоді.

поєднуються з міалгіями, що ускладнює 
визначення їх загальної поширеності в гост-
рому періоді. Найчастіше артралгії при 

тазо стегнових (27,6%), плечових (20,7%) 
і гомілковостопних (10,3%) суглобах. Часто 

-
женішими порівняно з такими в пацієнтів 
з іншими захворюваннями опорно-рухо-
вого апарату та потребують інтенсивнішого 
знеболення (Vasiliadis A. V. et al., 2021).

Останнім часом з’являється дедалі більше 

ром, під яким розуміють симптоми, що збе-
рігаються понад 12 тиж і не можуть бути 
пояснені іншими причинами. У середньому 
частота міалгій і артралгій у  постковідному 
 періоді становить 16% (Siso-Almirall A. et al., 
2021). Вважається, що основним  механізмом 

розвитку скелетно-м’язового болю при по-

пов’язане з можливим тривалим персисту-
ванням вірусу  SARS-CoV-2 в  організмі, 
лімфопенією, а також підвищенням рів-
нів С-реактивного білка й інтерлейкіну-6 
(Yong S. J. et al., 2021). Болі в постковідному 
періоді зазвичай розвиваються в одному або 
декількох м’язах, а також можуть супрово-
джуватися ураженням сухожиль, фасцій 

спостерігається в 15-21% пацієнтів, понад 

на увазі біль, не пов’язаний з артритом (без 
ознак запалення), в одному або кількох суг-
лобах. Артралгія часто поєднується з міал-
гією (артроміалгія). Болі в суглобах у  10-15% 
пацієнтів зберігаються понад 4  тиж, 
а в  16-27% – понад 8 тиж (Siso-Almirall A. 
et al., 2021; Karaarslan F. et al., 2021).

Д л я  ус у не н н я  б ол ю в   п а ц іє н т і в 

НПЗП. Раніше лікарі побоювалися засто-
совувати препарати цього класу у зв’язку 
з  їхнім можливим негативним впливом 
на перебіг коронавірусної інфекції. Утім, 
згідно з результатами останніх досліджень 
НПЗП продемонстрували відсутність 
впливу на підвищення смертності в паці-

Чимало дослідників вважають,  що при-
йом НПЗП може мати позитивний вплив 
у зв’язку з пригніченням системного запа-
лення.

Перед призначенням НПЗП варто врахо-
вувати можливі варіанти ускладнень на тлі 
коронавірусної інфекції. Відомо, що вірус 
 SARS-CoV-2 здатен уражати практично всі 
органи та системи. Проте одним із провід-
них механізмів патогенезу вважають ен-
дотеліальну дисфункцію, що розвивається 
переважно внаслідок прямого впливу вірусу 
на ендотелій і спричиняє підвищення ри-
зику розвитку тромботичних ускладнень 
(зокрема інфарктів та інсультів).

Часто відзначають залучення шлунково- 
-

вання, діарея, втрата апетиту), ушкодження 

особливо за тяжкого перебігу захворювання 
(Mao R. et al., 2020).

Рідше страждає сечовивідна система. 
За даними метааналізу X. Yang і співавт., 
частота розвитку гострої ниркової недо-

У зв’язку з тим що нирки є основним орга-
ном виведення НПЗП, перед призначенням 
препаратів цієї групи доцільно визначити 
рівень креатиніну та швидкість клубочкової 
фільтрації.

Отже, при виборі НПЗП для лікування 

виходить на  перший план. Добре ві-
домо, що всі НПЗП об’єднує здатність при-
гнічувати вироблення простагландинів 
і  тромбоксану А через блокаду  ізоферментів 

(тНПЗП), які різною мірою націлені на ізо-
ферменти ЦОГ-1 і ЦОГ-2, відіграють важ-
ливу роль у симптоматичному лікуванні 
м’язово- скелетного болю, проте їх тривале 
застосування обмежується токсичністю, 
здебільшого серцево- судинною, шлунково- 
кишковою та нирковою. НПЗП, які пере-
важно блокують ЦОГ-2 (коксиби), були 
впроваджені як безпечніша альтернатива 
тНПЗП з  меншим токсичним впливом 
на шлунок, але їх застосування пов’язане 
з підвищеним ризиком серцево-судинних 
подій (Mukherjee D. et al., 2001).

Фармакологи не раз робили спроби ство-
-
-

ратів належать НПЗП у комбінації з гастро-
протекторами (мізопростол, Н2-блокатори, 
інгібітори протонної помпи), інгібітори 
ЦОГ-2/ліпооксигенази-2, ЦОГ-інгібувальні 

-
парати мають свої недоліки, деякі з них ви-
користовуються в практиці, інші залиши-
лися на рівні наукових розробок або вже 
вийшли з клінічної практики.

з призначенням НПЗП зумовлений фізіо-
логічними властивостями цієї молекули, що 
має широкий спектр різноманітних ефек-
тів на  органи та  тканини. Для слизової 

-
ментальний фактор захисту, який дублює 
протекторні властивості простагландинів 
і чинить з ними односпрямований ефект. 

мікро цир куляцію, інгібує адгезію лейко-

компонентом ендогенної системи слизо-
вої оболонки шлунка, дванадцятипалої 
та тонкої кишок, адже захищає від ушко-
джень, підтримуючи цілісність структури 

утворення слизу, секреції бікарбонату, кро-
вотоку та зниження прозапальної активації 
клітинного складу. Стимулювальний ефект 

-
сом, що забезпечує відновлення слизової 
оболонки шлунка за розвитку пошкоджень 
її поверхні.

Один із підходів до покращення про-
філю шлунково-кишкової безпеки НПЗП 
пов’язаний зі створенням нового класового 
представника з оригінальним механізмом 
дії – амтолметину гуацилу (АМГ). Ця мо-
лекула є результатом сполучення неселек-
тивного НПЗП толметину з гваяколом та 
амінокислотою гліцином (Garg A. et al., 
2016).  Завдяки такому поєднанню АМГ, 
на відміну від інших НПЗП, не спричиняє 
ураження слизової оболонки шлунка, не-
зважаючи на пригнічення обох ізофермен-
тів ЦОГ – 1 та 2 типів. Наявність у моле-
кулі препарату ванілінової групи сприяє 
активації репаративних процесів у слизовій 
оболонці шлунка. Метаболіт АМГ гваякол 
шляхом пригнічення інгібіторів шлункової 

 останнього. АМГ стимулює периферичні 
 рецептори капсаїцину, що забезпечує міс-
цеву знеболювальну дію, а також індукує 
синтез пептиду, який кодується геном 
кальцитоніну. Це  допомагає підвищити 

Розробники препарату вважають ос-
новною відмінністю АМГ від тНПЗП його 

ліпідів, що сприяє прискоренню репаратив-
них процесів у слизовій оболонці шлунка. 
Крім того, на  відміну від інших НПЗП, 
АМГ має метал-хелатну активність (вира-
женішу, ніж у целекоксибу), що позитивно 
впливає на метаболізм суглобового хряща 
(Kirkova M. et al., 2007).

За ефективністю АМГ не поступається 
іншим НПЗП (диклофенаку, піроксикаму, 
целекоксибу), що підтверджено результа-

et al., 1999; Montrone F. et al., 2000; Jajic Z. 
et al., 2005).

 

R. Marcolongo та співавт. провели мета-
аналіз 18 рандомізованих контрольова-
них досліджень тривалістю від 1 до 6 міс, 
у яких вивчалася частота розвитку побічних 
ефектів у разі використання АМГ і тНПЗП 
(диклофенак, толметин, піроксикам, індо-
метацин). Загалом ускладнення на тлі при-
йому АМГ виникали набагато рідше, ніж 
у контрольних групах: відношення шансів 
(ВШ) для їх розвитку становило 0,2 (0,1-0,3); 

утричі меншим, ніж для інших НПЗП, – ВШ 
0,3 (0,1-0,7). У трьох дослідженнях (n=92) 
безпеку застосування АМГ оцінювали 
за результатами ендоскопії верхніх відділів 

-
метацин, толметин і диклофенак. Як з’ясу-
валося, лише в кількох хворих, які отриму-
вали АМГ, виникли незначні зміни слизової 
оболонки – поодинокі геморагії або ерозії, 
тоді як прийом тНПЗП зумовлював появу 
ерозій і виразок майже в половини учасни-
ків досліджень.

У роботі M. Kirkova та співавт. (2007), 
присвяченій вивченню впливу АМГ на пе-
рекисне окислення ліпідів і  антиокси-
дантну ферментну систему, експеримен-
тально було продемонстровано здатність 
АМГ, на відміну від індометацину, ніве-
лювати ушкоджувальний вплив етанолу 
та 2,4,6-тринітро бензолсульфонової кис-

-
стили, що гепатопротекторна активність 
АМГ зумовлена пригніченням вільно-
радикального ушкодження, спричиненого 
етанолом або тринітробензолсульфоновою 
кислотою.

Негативний вплив НПЗП на нирки зу-
мовлений зниженням ниркового кровотоку 
(й, відповідно, синтезу простагландинів) 
через блокаду ЦОГ-2, яка в нормі наявна 
в нирках і бере участь у регуляції водно- 
натрієвого обміну й ниркової  гемодинаміки. 
L. Niccoli та співавт. (2002) проаналізували 
ниркову функцію на  тлі прийому АМГ, 
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 диклофенаку та рофекоксибу. Згідно з отри-
маними результатами прийом диклофенаку 
призводив до значного зниження кліренсу 
креатиніну, підвищення креатинінемії, 
азотемії, каліємії. На тлі лікування рофе-
коксибом спостерігалися підвищення ар-
теріального тиску та натріємія, пов’язані 
з  істотним зниженням добового діурезу. 
Водночас у разі застосування АМГ не було 
зареєстровано жодних змін функції нирок.

На відміну від ЦОГ-2-селективних 
НПЗП, які не  впливають на  агрегацію 
тромбоцитів, АМГ властива антитромбо-
цитарна активність, зіставна з дією ацетил-
саліцилової кислоти. Властивості гастро-
протекції разом із контролем запалення 
та агрегації тромбоцитів дозволяють ре-
комендувати амтолметин гуацил для лі-
кування запальних та тромбоемболічних 
станів, коли потрібна тривала терапія бо-
льового синдрому (Wilner K. D. et al., 2002; 

-
сування АМГ у пацієнтів із ревматичними 
захворюваннями вивчали А. Є. Каратеєв 
та Є. Л. Насонов (2019). Це було відкрите 
обсерваційне дослідження, під час якого 
АМГ було призначено 442 хворим на ОА, 
126 пацієнтам із РА та 73 – з анкілозивним 
спондилітом (АС). Доза АМГ залежала від 
клінічної ситуації та визначалася лікарем: 
від 1800 до 600 мг на добу. Основним крите-
рієм ефективності була динаміка болю за ві-
зуально-аналоговою шкалою (ВАШ). Додат-
ково для ОА здійснювали оцінку за шка-

-
кування оцінювали під час трьох послідов-
них візитів через кожні 3 міс (усього 9 міс 
спостереження).

На момент завершення спостереження 
АМГ продовжували приймати 65,2% хво-
рих на ОА, 75,3% хворих на РА та 82,2% 
хворих на  АС. Причинами переривання 
терапії були значне зменшення або відсут-
ність болю (70,3%), рішення пацієнта (26,6%) 
та/або несприятливі ефекти (3,1%). Напри-
кінці спостереження відзначалося значне 
зменшення інтенсивності болю проти 
вихідних значень: при ОА медіана болю 
за ВАШ знизилася з 5,6 до 3,4, при РА – з 5,8 
до 3,4, при АС – із 5,8 до 3,1 (р<0,001 у всіх 

знизилася зі 127 до 13,7 (р<0,001), середнє 
значення HAQ – із 0,54±0,44 до 0,34±0,26 
(р<0,001). При РА середнє значення DAS28 
знизилося з 4,81±1,18 до 4,30±1,24 (р<0,05). 

до 3,0 (р<0,001). Частка хворих на АС із ви-
сокою активністю за індексом ASDAS-СРБ 

Результатами лікування АМГ були задово-
лені 77,9% хворих на ОА, 77,0% хворих на РА 
та 74,5% хворих на АС.

Переносимість АМГ була доброю. У 15-
25% пацієнтів відзначалася слабко вира-
жена диспепсія. Небажані реакції, що стали 
причиною скасування терапії, мали лише 
6 (0,93%) хворих. Розвитку чи погіршення 
артеріальної гіпертензії, а  також інших 
кардіо васкулярних ускладнень не відзна-
чалося.

О. С. Цвєткова та співавт. (2016) вивчали 
ефективність і переносимість АМГ у паці-
єнтів з ОА колінного суглоба й ознаками 
диспепсії порівняно з  попередньою те-
рапією НПЗП. У дослідження включили 
220 пацієнтів віком 30-65 років з ОА ко-
лінного суглоба й  інтенсивним болем 
на тлі попереднього прийому НПЗП, що 
мали  симптоми  диспепсії за відсутності 

 протипоказань для прийому АМГ. Серед 
супутніх патологій переважали артеріальна 
гіпертензія (42%), варикозна хвороба вен 
нижніх кінцівок (6,4%) та цукровий діабет 
(6%).

з  використанням трьох шкал індексу 
-

ність болю за ВАШ і загальну оцінку стану 
здоров’я. Для кількісної оцінки диспепсії 

of Dyspepsia Assessment).
Застосування АМГ продемонструвало 

виражену аналгетичну дію, підтверджену 
зменшенням вираженості болю (на ≥40%) 
у 72,5% пацієнтів. Про високу аналгетичну 
ефективність свідчать достовірне зниження 

-
щення функціональної активності (р<0,001). 

-
шення небольових і больових ознак дис-
пепсії, позитивну динаміку  показників 

І. З. Гайдукова та співавт. (2017) вивчали 
ефективність і безпеку трьох режимів засто-
сування НПЗП у лікуванні хронічного болю 
в спині. У дослідження включили 100 паці-
єнтів віком від 18 років, період спостере-
ження становив 12 тиж. Було показано, що 
деескалаційний режим терапії АМГ асоці-
ювався з більшою ефективністю лікування 
хронічного болю в спині, ніж постійний 
прийом середніх доз АМГ або довільний 
прийом різних НПЗП. Довільний прийом 
НПЗП асоціювався з меншою, ніж прийом 
АМГ, шлунково- кишковою  безпекою. При-
йом максимальних доз АМГ  асоціювався 

з  більшою ймовірністю дестабілізації 
 артеріального тиску, ніж прийом середніх 
або мінімальних доз препарату, та потре-
бував корекції анти гіпер тензивної терапії.

Отже, з огляду на гастропротекторні 
властивості, а також кардіоваскулярну 
й ренальну безпеку, позитивний вплив 
на метаболізм хряща АМГ слід розгля-
дати як вдалу альтернативу тНПЗП для 
довготривалого лікування ОА та РА. 
Це має особливо велике значення в па-
цієнтів із супутніми чинниками ризику 
ураження серцево-судинної системи, 
нирок і печінки.

ЗУ
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Суглобовий синдром в осіб старшого віку

Лікування болю в людей похилого віку зумовлює серйозні 
труднощі через вікові фізіологічні зміни, збільшення частоти 
супутніх захворювань, відмінностей у ступені когнітивних 
порушень і збільшення частоти лікарської взаємодії. В основі 
ефективного лікування больового синдрому в зазначеній 
когорті пацієнтів передбачається полегшення страждання 
з урахуванням вікових змін з метою забезпечення безпеки 
втручань. Неефективне лікування болю в людей похилого 
віку спричиняє зменшення соціальних контактів і рухо-
вої активності, порушення сну, появу депресії та тривоги, 
а також збільшення витрат охорони здоров’я.

В епідеміологічних дослідженнях поширеність больо-

локалізаціями хронічного 
больового синдрому в пацієнтів старших вікових груп є:

При цьому в хворих старших вікових груп у 10-52% ви-
-

чити, що в низці випадків суглобовий синдром являє собою 
поєднаний біль, тобто ноцицептивний та нейропатичний. 
Хронічний біль збільшує летальність від усіх причин на 57% 

тривалістю болю та збільшенням летальності.
Захворювання кістково-м’язової системи –  найчастіша 

причина хронічного болю в пацієнтів похилого та старечого 
віку. В Гельсінському дослідженні проведено аналіз поши-
реності скелетно-м’язового болю та призначуваних знебо-

-
лість спостереження становила 20 років. Зазначено, що 57-
61% учасників дослідження повідомили про періодичні чи 
щоденні м’язово-скелетні болі. Відсоток пацієнтів, котрі 
щодня приймали знеболювальний препарат, збільшився 
з 9% у 1999 р. до 16% у 2019 р. Використання нестероїд-
них протизапальних препаратів (НПЗП) знизилося з 1999 
по 2019 р., а застосування парацетамолу збільшилося із 2 
до 11%. Опіоїди приймали 2% у 1999 р. та 3% у 2019 р. З тих, 
хто повідомляв про щоденний скелетно-м’язовий біль, 20, 
35 та 32% регулярно отримували знеболювальні у 1999, 
2009 та 2019 рр. відповідно.

Пацієнти старших вікових груп із суглобовим синдромом 
зазвичай страждають на коморбідні захворювання та стани. 
До них належать:

� захворювання, асоційовані з  атеросклерозом, ІХС, 
захворювання периферичних артерій тощо;

� хвороби сполучної тканини: остеоартрит, ревматоїдний 
артрит, подагра та псевдоподагра, ревматична поліміалгія, 
міофасціальний синдром, остеопороз, бурсит, тендит тощо;

� онкологічні захворювання;
� нейропатичний біль, індукований хіміотерапією;

� з боку нервової системи: головний біль, периферична 
нейропатія, пресорна нейропатія, радикулопатія, хвороба 
Паркінсона, постінсультний біль тощо.

У клінічній практиці зустрічаються різноманітні типи 
болю (табл. 1).

Фізіологічні зміни, пов’язані зі старінням, впливають 
на фармакологічне лікування болю в людей похилого віку. 
Люди похилого віку перебувають у віковій градації від 

-

Із віком усмоктування у шлунково-кишковому тракті спо-
вільнюється, загальна кількість води в організмі та м’язова 
маса зменшуються, а жирові відкладення збільшуються. 
Оскільки обсяг розподілу збільшується, зміни також від-
буваються з концентрацією в плазмі та елімінацією ліків, 
оскільки нирковий і печінковий кліренс із віком знижується. 
Кожна із цих фізіологічних варіацій впливає на фармаколо-
гічну абсорбцію, розподіл, метаболізм та екскрецію.

Для розуміння формування хронічного больового 
синдрому слід знати, які вікові зміни кістково-м’язової сис-
теми провокують розвиток хронічного больового синдрому.

Змін зазнають м’язи, суглоби та кісткова тканина. З віком 
відбуваються:

� порушення процесу формування нових м’язових 
волокон. -
ються в розмірах. Якщо в період від 20 до 50 років м’язова 
маса зменшується в середньому на 10%, то після 50 років 
її втрата за кожне десятиліття становить 10% від решти;

� витончення синовіальної оболонки суглобів, гіаліні-
зація, зменшення обсягу синовіальної рідини;

� розвиток дистрофічних змін суглобових хрящів, 
субхондральний склероз; формуються субхондральні 
кісти, змінюється просторове відношення кісток, зни-
жується ступінь конгруентності суглобових поверхонь. 
Велике значення мають хронічна мікротравматизація 
суглобів, дегенерація, деструкція суглобового хряща з 
подальшим запаленням і формуванням синовіту з осеред-
ковою гіпоксією й ішемією кістки, а це спричиняє розви-
ток і прогресування остеоартриту, отже, й прогресування 
больового синдрому;

Y зменшення кісткової маси, резорбція кістки перева-
жає над її утворенням, змінюється гомеостаз кальцію (зни-
жується його всмоктування в кишечнику,  сповільнюється 
конверсія вітаміну D в активний метаболіт), підвищується 
активність паращитоподібних залоз, збільшується дефі-
цит естрогенів з активним вимиванням кальцію з кісток. 
Висока активність остеокластів зумовлює перфорацію 
трабекул у місці резорбції, що спричиняє порушення мі-
кроархітектоніки кістки, зниження її щільності, розвиток 
остеопоротичних змін;

Y розвиток і наростання синдрому гіпомобільності, 
дегенеративно-дистрофічних та атрофічних змін кістково- 
м’язової системи, отже, наростання процесів, які спричи-
няють остеопороз, остеоартрит і саркопенію, що запускає 
механізм re-entry й формує хибне коло, котре ініціює таргет-
ний ланцюжок синдрому старечої астенії. Унаслідок цього 
не лише зменшується міцність кісткової тканини, що прояв-
ляється зниженням її толерантності до зовнішнього впливу, 
а й порушується функціонування кістково-м’язової системи 
(розвиток та наростання синдрому гіпомобільності).

Найчастіша патологія в пацієнтів старших вікових груп, яка є 
провідною причиною інвалідності серед людей похилого віку, –  
остеоартрит, котрий являє собою найпоширенішу форму ар-
триту, що уражає 302 млн людей у всьому світі. Причому з віком 

-

Рентгенологічні симптоми остеоартриту виявляють 

в одному суглобі). Остеоартрит є провідною причиною 
інвалідності серед людей похилого віку; за прогнозами, 
до 2030 р. він стане найпоширенішою причиною інваліди-
зації населення. До факторів, що впливають на розвиток 
і прогресування остеоартриту, належать:

� надлишкова маса тіла (адипоцити вісцерального жиру 
продукують широкий спектр адипокінів та цитокінів, що 
беруть участь у метаболізмі глюкози, ліпідів, а також впли-
вають на метаболізм і функціональну активність різних 
органів та тканин);

� нефізіологічне навантаження на суглоб (високий індекс 
маси тіла, порушення вісей кінцівок (деформація ніг, hallus 
valgus тощо), підйом важких речей, падіння);

� артеріальна гіпертензія, гіперхолестеринемія, гіперглі-
кемія, гіперурикемія, гіпоксія –  стани, що містять синтез 
усіх можливих медіаторів запалення, зумовлюють деструк-
цію хряща й кістки, а також спричиняють у пацієнтів поси-
лення хронічного больового синдрому.

Крім того, старіння людини зумовлює появу в неї власних 
особливостей формування больового синдрому.

1. Старіння (процеси системного запалення, збільшення 
кількості прозапальних медіаторів та альгогенів).

2. Наявність геріатричних синдромів:
� саркопенія (вік-асоційована прогресувальна генералі-

зована втрата маси та сили скелетних м’язів, пов’язана з під-
вищеною імовірністю несприятливих наслідків падіння, 
переломи, фізична непрацездатність і смертність);

� тривога та депресія;
� остеопороз;
� зневоднення та мальнутриція.

розвитку та підтримання функціональних здібностей, які 
забезпечують добробут у похилому віці. Підтримка здоров’я 
опорно-рухового апарату в процесі старіння є ключовим 
фактором, що визначає функціональні можливості орга-
нізму. Виокремлюють тріаду захворювань опорно-рухового 
апарату, пов’язаних зі старінням: саркопенія, остепороз, 
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остеоартрит, які роблять основний внесок до Глобального 
тягаря хвороб та інвалідності у всьому світі.

Під час обстеження пацієнта необхідно звертати увагу 
на такі моменти:

«червоні пра-
порці»);

сприяти хронізації («жовті прапорці»).
Діагностика болю в пацієнтів старших вікових груп має 

досить складний характер, оскільки вимагає виключення за-
хворювань та станів, які потребують екстреного втручання. 

клінічні особливості та попередні хвороби, які попереджа-
ють про можливу конкретну причину, яка може спричинити 
серйозні проблеми, якщо не лікувати негайно (табл. 2).

Безперечно, враховуються результати лабораторних 
та інструментальних методів дослідження. За наявності 
«червоних прапорців» в аналізі крові, зокрема, анемії 

не має залишатися поза увагою фахівця.
«жовті прапорці», оскільки 

саме вони можуть провокувати та пролонгувати хронічний 
больовий синдром, а також заважати його купувати.

і» –  фактори, що сповіщають про висо-
кий ризик тривалого збереження больового синдрому:

� відсутність у хворого мотивації до активного ліку-
вання через побоювання серйозних ускладнень;

� пасивне очікування на результати лікування;
� поведінка, неадекватна характеру болю, уникнення 

фізичної активності;
� конфлікти на роботі та в родині;
� депресія, тривога, постстресові розлади, уникнення 

соціальної активності.
Під час оцінки болю в людей похилого віку необхідно пам’я-

тати про те, що когнітивні порушення (наприклад, деменція) 
можуть обмежувати здатність самостійно повідомляти про 
біль; це може зумовити те, що лікар відзначить (неправильно) 
відсутність болю, а це спричинить недостатнє лікування бо-
льової патології. У пацієнтів старших вікових груп із больовим 
синдромом для оцінки інтенсивності болю з метою визначення 
тактики лікування та оцінки його ефективності рекоменду-
ється застосування або візуальної аналогової шкали (ВАШ), 
або цифрової рейтингової шкали болю (NRS), або шкали осіб.

Особливі труднощі –  оцінка больового синдрому в па-
цієнтів із деменцією. З цією метою запропоновано шкалу 
оцінки больового синдрому в літніх людей з деменцією, 
відповідно до якої оцінюється низка параметрів, як-от 
дихання, негативна вокалізація, вираз обличчя, мова тіла 
та можливість втішити (табл. 3).

Крім того, в пацієнтів похилого та старечого віку слід 
оцінити ризик падіння з використанням опитувальника 

-
цієнтів рекомендується оцінка 10-річного абсолютного 
ризику переломів FRAX з метою стратифікації щодо ризику 
переломів і  вирішення питання про призначення анти-
остеопоротичної терапії.

Основні орієнтири, на які повинен звернути увагу будь-
який фахівець, особливо сімейний лікар, оскільки більшість 
пацієнтів із суглобовою патологією звертається саме до цього 
фахівця. Для визначення лікувальної стратегії ведення паці-
єнта (немедикаментозне, медикаментозне чи хірургічне ліку-
вання) слід сфокусувати увагу на таких показниках:

� стать, вік;
� коморбідність;

� супутні прийом низьких доз аспірину, клопідогрелю, 
антикоагулянтів, глюкокортикоїдів, селективних інгібіторів 
зворотного захоплення серотоніну;

� інфікованість Helicobacter pylori;
� наявність клініко-лабораторних та інструментальних 

ознак хронічної хвороби нирок і печінкової недостатності;
� наявність поліфармації.
Особливе місце має персоніфіковане ведення пацієнтів 

старших вікових груп із хронічним больовим синдромом. 
У цьому контексті слід проводити корекцію модифікованих 
факторів ризику пацієнта:

� при артеріальній гіпертензії –  досягнення цільових 
значень артеріального тиску;

-
тів не рекомендується зниження маси тіла через збільшення 
ризику падінь та переломів);

� в разі цукрового діабету –  зниження гіперглікемії;
� корегування дисліпідемії;
� за гіперурикемії –  зниження сечової кислоти.
У пацієнтів старших вікових груп основу лікувальної 

тактики становлять немедикаментозні заходи; саме вони 
виходять на перший план.

Рекомендації щодо харчування:

1,2 г білка на 1 кг маси тіла;

овочів, що містять кальцій, ентеросорбенти (пептиди, ге-
міцелюлоза), вітаміни (А, В, D, E);

3;

гострих страв. Рафіновані вуглеводи на тлі підвищеного 
споживання харчової солі –  додатковий фактор ризику 
посилення болю.

Дієта сприяє покращенню чутливості судинних рецеп-
торів, нормалізації судинного кровотоку, покращенню 
метаболізму хондроцитів.

Основна роль у веденні пацієнтів старших вікових груп 
при проведенні нефармакологічних заходів приділяється 
корекції фізичної активності.

Фізична активність –  будь-який рух тіла, що робиться 
скелетними м’язами та потребує витрат енергії. Виконання 
фізичних вправ значно підвищує м’язову та кісткову масу, 
силу, знижує функціональні обмеження, запобігає падін-
ням і переломам у літніх людей.

Для розуміння діяльності та функціонування скелетної 
мускулатури слід пам’ятати, що всі м’язові волокна не є 
ідентичними та розподіляються на 2 типи:

-
глобін; у них синтезується повільна ізоформа міозину; цей 
тип волокон скорочується значно повільніше та робить 
менший внесок у м’язову силу, що розвивається, в розра-

і більшою стомлюваністю відповідно) –  швидкі волокна 

дозволяють м’язу розвинути максимальну силу.
За мірою старіння в скелетних м’язах зменшується площа 

поперечного перерізу та кількість м’язових волокон (най-
більш схильні до старіння –  м’язові волокна II типу); від-
бувається денервація м’язових волокон. При цьому м’язові 
волокна II типу найбільш схильні до старіння. Поєднання 
цих факторів зумовлює збільшення відсотка м’язових воло-
кон І типу в людей похилого віку.

Встановлено, що різні зовнішні стимули можуть ініцію-
вати перетворення одного типу м’язових волокон на інший. 

-
ністю навантаження.

В Американських рекомендаціях щодо ведення пацієнтів 
з остеоартритом зазначено:

 тоді як пацієнти та постачальники медичних послуг 
-

ального дозування (тривалості, інтенсивності, частоти), 
наявних даних недостатньо для того, щоб рекомендувати 
конкретні рецепти вправ;

 широкі рекомендації, що передбачають переважання 
однієї форми вправ над іншою, значною мірою засновані 
на думці експертів;

 значний обсяг літератури підтримує широкий спектр 
відповідних варіантів вправ і передбачає, що переважна 
більшість пацієнтів з остеоартритом можуть брати участь 
у тій чи іншій формі вправ й отримувати з них користь 
щодо болю і функцій;

 рекомендації щодо вправ для пацієнтів мають бути зо-
середжені на перевагах пацієнта та його доступі, які можуть 
бути важливими бар’єрами для участі.

Особливості немедикаментозної корекції в осіб старших 
вікових груп (табл. 4):

� клініцист не повинен обмежуватися лише рекомендаці-
ями щодо розширення фізичної активності та необхідності 
виконання вправ;

� слід запропонувати конкретні комплекси вправ (для 
деяких пацієнтів потрібно візуалізувати методику вправ), 
обумовити тривалість та умови проведення тренувань 
(не зайвим буде порадити одяг і взуття, зручні для вико-
нання вправ).

З аеробних вправ найкращі докази продемонстровані 
для ходьби (а не їзди на велосипеді чи фітнес-тренування). 
Певні докази в поліпшенні перебігу захворювання отри-
мані під час виконання вправ на баланс та йоги (лише для 
колінного суглоба).

-
комендована для пацієнтів з ураженням як стегнового, 
так і колінного суглобів. Інші методи немедикаментозної 
терапії: когнітивно-поведінкова терапія, кінезіотейпу-
вання (для колінного суглоба), акупунктура, місцева дія 
низьких або високих температур, а також з великим рівнем 
доказовості –  використання тростини при ураженні колін-
ного чи стегнового суглобів і наколінника –  за ураження 
колінного суглоба. Одним з найефективніших немедика-
ментозних методів, що мають зв’язок з наслідками, й досі 
залишається зниження маси тіла (але не для пацієнтів 
зі старечою астенією). За необхідності корекція ортопе-
дичних порушень важлива як при ураженні колінного, 
так і кульшового суглобів.

Для корекції хронічного больового синдрому рекоменду-
ється поєднання немедикаментозних та медикаментозних 
методів корекції. На першому етапі необхідно поєднання 
препаратів, що використовуються для швидшого купу-
вання больового синдрому, а також одночасно призначення 
препаратів з уповільненою симптоматичною дією.

Медикаментозна терапія болю передбачає:
– прямі аналгетики;
– парацетамол;
– НПЗП;

– опіоїдні препарати (трамадол);
– локальні аналгетики;
– препарати з опосередкованою знеболювальною дією: 

міорелаксанти, низькі дози глюкокортикоїдів, хондропро-
тектори;

– препарати для лікування невропатичного болю (анти-
депресанти, антиконвульсанти).

Перед призначенням аналгетиків рекомендується про-
вести аналіз супутніх захворювань і лікарських засобів, що 
приймаються пацієнтом, особливо антикоагулянтів, седа-
тивних, снодійних засобів, міорелаксантів. Продемонстро-
вано, що 30-40% пацієнтів у віковій категорії від 62 до 85 
років приймають ≥5 препаратів.

Для купування больового синдрому застосовують:
� парацетамол –  препарат вибору для знеболювання 

в пацієнтів із деменцією; за його неефективності пацієнтів 
переводять на наркотичні аналгетики (НПЗП, трамадол 
не рекомендуються);

� місцеві форми НПЗП (найбільш рекомендовані в осіб 

� прийом пероральних та парентеральних форм НПЗП 
слід обмежити в осіб із високим серцево-судинним ризи-

-
рюваннями печінки та нирок.

Хворим із хронічним болем у колінних суглобах за не-
ефективності вищезазначених заходів та/або при синовіті 
з метою купування больового синдрому і профілактики за-
гострень хронічного болю рекомендується внутрішньосуг-
лобове введення глюкокортикоїдів. Пацієнтам старших 
вікових груп із болем у спині внаслідок остеопоротичних 
переломів тіл хребців з метою профілактики повторних 
переломів, котрі спричинять інтенсифікацію больового 
синдрому, рекомендується призначення антирезорбтивної 
терапії. Крім того, рекомендується призначення вітаміну D 
пацієнтам з хронічним болем і недостатністю або дефіци-
том вітаміну D з метою корекції статусу вітаміну D, а також 
підвищення ефективності знеболювальної терапії.

Пацієнтам старших вікових груп із суглобовим синдро-
мом і протипоказаннями до НПЗП або старечою астенією 
з метою купування болю та профілактики загострень бо-
льового синдрому рекомендується призначення хондрої-
тинсульфату. Рекомендується призначення мікрокриста-

у суглобах з метою купування больового синдрому.
Обов’язковою є оцінка шлунково-кишкового та серцево- 

судинного ризику з метою зниження одного та іншого.
Основний метод профілактики: облік факторів ризику 

та їхня корекція (за неможливості) й призначення НПЗП 
із більш сприятливим профілем шлунково-кишкової та сер-
цево-судинної безпеки. Додатковим методом профілактики 

інгібіторів протонної помпи. Додатковим методом про-
-

кої та товстої кишки може бути призначення ребаміпіду. 
Не слід призначати низькі дози аспірину або інші антитром-
ботичні / антикоагулянтні засоби для профілактики сер-
цево-судинних ускладнень, пов’язаних з прийомом НПЗП, 
пацієнтам, які не мають для цього певних показань.

Не рекомендується призначати НПЗП таким групам па-
цієнтів:

(інфаркт міокарда, постінфарктний кардіосклероз, гострий 
коронарний синдром);

-
кості та вище у зв’язку з ризиком погіршення тяжкості 
артеріальної гіпертензії (пов’язано зі зменшенням ефектив-
ності багатьох гіпотензивних засобів у рамках лікарських 
взаємодій);

існує збільшення ризику кровотеч (у деяких інструкціях 
щодо застосування кеторолаку, а також декскетопрофену 
спільне застосування з антикоагулянтами є протипоказан-
ням до призначення відповідного НПЗП);

кровотечі в анамнезі, крім випадків, коли НПЗП призна-
чається разом із блокатором Н2-гістамінових рецепто-
рів, інгібітором протонної помпи або мізопростолом через 
ризик рецидиву виразки. Не рекомендується призначення 
НПЗП пацієнтам зі старечою астенією; необхідно підібрати 
ті немедикаментозні та медикаментозні методи корекції, які 
полегшуватимуть біль у цієї категорії пацієнтів.

Отже, тенденцією сьогодення є збільшення тривалості 
життя людей у всьому світі. Ведення пацієнтів із суглобо-
вим синдромом старших вікових груп має бути строго 
персоніфіковано. Немедикаментозні методи корекції 
є в цієї когорти пацієнтів. Необхідна корекція факторів 
ризику. Медикаментозна корекція завжди має урахо-
вувати наявність факторів ризику, що модифікуються, 
поліморбідності (з урахуванням критеріїв стоп/старт). 
І, звичайно, уникати поліфармації.
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Профіль артеріального тиску  
non-dipper: клінічні наслідки  
та можливості моксонідину

Встановлено, що профіль non-dipper асоційований зі збіль-
шенням ризику ураження органів-мішеней та прогресуванням 

і співавт. (2021) зафіксували прямий зв’язок між недостатнім 

(ІХС), тяжкими небажаними серцево-судинними явищами (major 

коронарний синдром на групи залежно від профілю нічного 

значення шкал Syntax і Gensini. Кількість балів за шкалою Syntax 
у пацієнтів non-dipper (10,2±4,8) значно перевищувала аналогіч-
ний показник у хворих dipper (8,0±4,2; р=0,011); середня кількість 
балів за шкалою Gensini в групі non-dipper склала 29,5±13,3, 
у групі dipper –  22,2±13,2 (р=0,006). Ці дані свідчать на користь 
значного атеросклеротичного ураження коронарних судин у па-

В іншому дослідженні встановлено негативний вплив профілю 

нирки в хворих non-dipper працюють дещо гірше, ніж у dipper-паці-
єнтів: швидкість клубочкової фільтрації у них, відповідно, становить 
72,82 проти 81,32 мл/хв/1,73 м2 (р<0,05). Швидкість пульсової хвилі 
швидше зростає у хворих non-dipper порівняно з dipper-пацієнтами 
майже в усіх вікових категоріях: <50 років –  9,04 проти 9,01 м/с від-
повідно; 51-60 років –  9,97 проти 9,66 м/с; 61-70 років –  11,34 проти 
10,35 м/с (p<0,05); 71-80 років –  12,91 проти 11,85 м/с (p<0,01). Вчені 
вважають, що своєчасне виявлення пацієнтів non-dipper і призна-
чення їм фармакотерапії допоможе знизити рівень серцево-судин-
ного ризику та запобігти виникненню гіпертонічних кризів.

Хворим на цукровий діабет (ЦД) 2 типу притаманний про-

проти 119,9±11,5 мм рт. ст.; р=0,001), пульсовий тиск (58,7±11,9 

доби (51,7 проти 22,2%; р=0,001) (Stojanovic М. et al., 2021). Вчені 
стверджують, що серед хворих на ЦД дещо частіше виявляють 
пацієнтів non-dipper на відміну від осіб без ЦД (75,9 проти 67,5% 

Крім цього, пацієнти non-dipper часто страждають на без-
соння, обструктивне апное сну, ожиріння, мають вегетативну дис-
функцію, хронічні захворювання нирок, діабетичну нейропатію, 
метаболічний синдром (МС) і швидко старіють (Chotruangnapa С. 
et al., 2021). Доведено, що профіль non-dipper пов’язаний з дис-
функцією інших органів і систем: ендокринних залоз (альдостеро-
нізм, гіперкортицизм, феохромоцитома, акромегалія, гіпертиреоз, 
гіперпаратиреоз), нирок (хронічне ураження нирок, необхідність 
проведення однобічної нефректомії / трансплантації), нервової 
системи (автономна, діабетична й уремічна нейропатія, сімейна 

 

Згідно із сучасними підходами до терапії АГ, відновлення фізіо-

незалежним предиктором зниження серцево-судинного ризику. 
За даними С. Chotruangnapa та співавт. (2021), виникнення про-
філю non-dipper можна прогнозувати за спеціальною прогнос-
тичною шкалою, яка має декілька компонентів: середній офісний 

сечової кислоти, чоловіча стать, прийом блокаторів кальцієвих 
каналів (БКК) / інгібіторів ангіотензинперетворювального фер-
менту (ІАПФ).

Наведені дані підкреслюють, що важливими кроками на шляху 

ризику, що модифікуються, а й підбір ефективних та безпечних 
лікарських засобів. Згідно із чинними рекомендаціями щодо 

переважно ІАПФ, блокатори рецепторів ангіотензину (БРА), 

За резистентної АГ передбачається використання препарату 
центральної дії I покоління –  клонідину; припускається, що кло-

прийом супроводжується поганою переносимістю, розвитком 
сухості в роті, сонливістю, запамороченнями, набряками та ризи-

за допомогою моксонідину –  селективного агоніста імідазоліно-
вих рецепторів, який також належить до гіпотензивних засобів 
центральної дії II покоління через свою здатність впливати на ро-
стральний відділ вентролатеральної частини довгастого мозку.

Зіставність гіпотензивної дії моксонідину та клонідину дове-
дена в багатоцентровому подвійному сліпому порівняльному 
дослідженні, в якому взяли участь амбулаторні хворі з легкою 

-
нідин на 25,4 та 12,4 мм рт. ст. відповідно, клонідин –  на 25,3 
і 10,0 мм рт. ст. (міжгрупова різниця не є достовірною). Клоні-
дин дещо зменшував частоту серцевих скорочень у вертикаль-
ному положенні (р=0,018); за прийому моксонідину такий ефект 
не спостерігався. Застосування клонідину набагато частіше су-
проводжувалося розвитком побічних ефектів (53%) порівняно 
із терапією моксонідином (30%; р=0,031). Крім того, призначення 
клонідину частіше спричиняло розвиток сухості в роті, набряки 
нижніх кінцівок порівняно з моксонідином (в усіх випадках 
р<0,05). Науковці визнали гіпотензивну дію моксонідину, що 
схожа на дію клонідину, а також підкреслили набагато кращу 
переносимість моксонідину.

Гіпотензивна дія моксонідину порівнювалася з ефективністю 
діуретиків, β-блокаторів, ІАПФ, БКК. Наприклад, у 3 плацебо- 
контрольованих дослідженнях гіпотензивний ефект моксоні-
дину порівнювали з ефективністю такого ІАПФ, як  еналаприл. 
У кожному з них моксонідин призначали в різних добових дозах 
(0,2; 0,4 та 0,6 мг 1 р/добу), як і еналаприл (5, 10 та 20 мг 1 р/добу). 
Аналіз результатів цих 3 випробувань, проведений В. Prichard 
і спів авт. (2003), доводить, що моксонідин (0,2-0,6 мг/добу) зу-
мовлює дозозалежне, клінічно значуще та статистично достовірне 

такій, що має еналаприл у дозуванні 5-20 мг/добу (рис. 1).

Встановлено, що моксонідин (0,4 мг/добу) сприяє достовір-

дані, на думку В. Prichard і співавт. (2003), є підґрунтям для засто-
сування малих доз моксонідину як підтримувальної терапії АГ. 

-
ликомасштабному постмаркетинговому дослідженні CAMUS, 
у проведенні якого взяли участь 772 лікаря загальної прак-
тики, терапевти, ендокринологи і  4005 пацієнтів з  АГ, над-
мірною масою тіла та/або МС (Sharma А. et al., 2004). Прийом 
моксонідину протягом 8  тиж сприяв зниженню середнього 

зі 168/96 до 141/83 мм рт. ст. Відсоток пацієнтів, які відповіли 

≥10 мм рт. ст.), у загальній когорті склав 94,0%, у хворих на МС –  

93,8%. Додатковою перевагою моксонідину став позитивний 
вплив на масу тіла: після 8-тижневої терапії моксонідином вчені 
констатували зменшення середньої маси тіла хворих на 1,4 кг; 
найзначніше зниження зафіксували в осіб з ожирінням (рис. 2).

На відміну від антигіпертензивних препаратів центральної дії I по-
коління (резерпін, метилдопа, клонідин), які характеризуються від-
носно поганою переносимістю порівняно з багатьма новітніми гіпо-
тензивними засобами, прийом селективного агоніста імідазолінових 
рецепторів моксонідину майже не супроводжується появою сухості 
в роті, седацією, запамороченнями, набряками чи ризиком виник-

1999). На відміну від симпатолітиків I покоління моксонідин не чи-
нить негативного впливу на метаболізм глюкози та ліпідів. Резуль-
тати клінічних і постмаркетингових досліджень підтверджують 
прийнятний профіль безпеки моксонідину та кращу переносимість 
порівняно із клонідином, резерпіном (Schachter М., 1999).

Наведені дані стали приводом для дослідження впливу моксо-

інтернаціональної групи вчених представив на міжнародному 
конгресі ICHAMS (2021) попередні результати цього випробу-
вання. Ретроспективне дослідження було проведено за участю 
233 пацієнтів, які були госпіталізовані з приводу  гіпертонічного 
кризу. В когорті хворих, які на амбулаторному етапі отриму-
вали такі антигіпертензивні препарати, як БРА, діуретики та/або 
БКК, зафіксована найбільша кількість пацієнтів non-dipper, тоді 
як у підгрупі хворих, котрі приймали ІАПФ у комбінації з моксо-
нідином, відсоток осіб non-dipper був найменшим (-20,07%). 
Імовірність розвитку гіпертензивного кризу у хворих non-dipper 
у 4 рази перевищувала таку в dipper-пацієнтів (відношення шан-
сів 4,18; 95% довірчий інтервал 1,02-18,89; р<0,05). Вчені підкрес-
люють, що ефективність комбінованої антигіпертензивної терапії 

ризиком розвитку гіпертонічного кризу. V. Varahabhatla та співавт. 
вважають, що комбінація моксонідину з ІАПФ сприяє норма-

та БКК, а також вони наголошують на доцільності застосування 
препарату центральної дії II покоління –  моксонідину.

Оригінальний моксонідин на вітчизняному фармацевтич-
ному ринку представляє компанія Abbott під торговою назвою 
 Фізіотенс® Фізіотенс® мають захисну плівкову оболонку 
та містять 0,2; 0,4 мг моксонідину. Препарату Фізіотенс® прита-
манні всі зазначені вище переваги моксонідину: дозозалежна 
гіпотензивна дія, відсутність негативного впливу на метаболізм 
глюкози, ліпідів, маси тіла, прийнятний профіль безпеки та пере-
носимості. Фізіотенс® призначається з метою лікування АГ і може 

стандартна початкова доза становить 0,2 мг/добу, максимальна 
разова –  0,4 мг, а максимальна добова доза препаратуи Фізіотенс® 
не має перевищувати 0,6 мг.

безпеки та переносимості, а також можливості одночасного при-
йому з іншими гіпотензивними засобами робить застосування 
Фізіотенс® корисною і адаптивною стратегією у комбінованій 
терапії АГ, яка відповідає сучасним рекомендаціям. Відновлення 

-
собу Фізіотенс® сприятиме поліпшенню контролю АГ і зниженню 
серцево- судинного ризику.

ЗУ
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Кардіопротекторний ефект донатора 
оксиду азоту в пацієнтів  

з артеріальною гіпертензією

-
понований швейцарським патоморфоло-
гом Вільгельмом Гісом у 1865 р.; його було 

-

позначив епітелій, що розвинувся із серед-
нього зародкового листка. Французький 
анатом та  ембріолог Луї-Антуан Ранвьє 

визначати будь-який одношаровий плаский 
епітелій (незалежно від його походження). 

-
лося до 30-х років XX сторіччя: ним позна-
чали шар клітин, що покриває внутрішню 
поверхню серця, кровоносних, лімфатич-
них судин, серозних, синовіальних і моз-
кових оболонок, задньої камери ока, респі-

Відповідно до сучасних уявлень, ендоте-
лій являє собою клітинний бар’єр, що за-
безпечує одночасно роздільну, транспортну 
та обмінну функції між головними ком-
партментами тіла людини – кров’ю і між-
клітинною рідиною тканин, який також 
є автокринним, паракринним, ендокрин-
ним органом із численними регуляторними 

-
ляції судинного тонусу, гемостазу, імунної 
відповіді, міграції клітин крові до судинної 
стінки, синтезі факторів запалення та їхніх 
інгібіторів, здійсненні бар’єрної функції. 
Остання характеризується підтриман-
ням балансу між вазодилатацією і вазо-
констрикцією, взаємодією між факторами 
росту тканин і чинниками, що впливають 
на запальні процеси й визначають взає-
модію анти- та прооксидантної, а також 
анти- і протромботичних систем. Отже, 
функціональний стан ендотелію є одним 
із ключових факторів, що впливає на пере-
біг атеросклеротичного ураження судин-
ного русла.

між продукцією вазодилататорних, ан-
гіопротекторних, антипроліферативних 
факторів, з  одного боку (простациклін, 
тканинний активатор плазміногена, С-тип 
натрійуретичного пептиду, ендотеліаль-
ного гіперполяризувального фактора), 
а також вазоконстриктивних, протромбо-
тичних, проліферативних факторів, з ін-
шого боку (ендотелін, супероксид-аніон, 
тромбоксан А, інгібітор тканинного акти-

-
глядають як ключовий момент у патогенезі 

-
таційної активності периферичних судин 

знижується в хворих на АГ, аж до розвитку 
вазоконстрикторних реакцій, що згодом 
спричиняє неадекватну відповідь судин-
ного русла та сприяє стійкому підвищенню 

-
тор зумовлює ураження органів-мішеней 

та супроводжується розвитком ускладнень, 
кінцевими точками яких є гіпертрофія лі-
вого шлуночка, інсульт, інфаркт міокарда, 
хронічна ниркова недостатність тощо. 

і  розвиваються паралельно, тому лише 

лікуванні АГ не може вважатися успішно 
вирішеним клінічним завданням.

Серед біологічно активних речовин, що 
виробляються ендотелієм, найважли-

-
джуванішою молекулою, залученою до па-

і  J. V. Zawadski уперше продемонстру-
вали, що лише в разі наявності ендотелі-
альних клітин збільшення дози ацетилхо-
ліну спричинило релаксацію судини, яка 
зазнала попередньої констрикції під впли-
вом норадреналіну, тоді як за відсутності 
ендотеліальних клітин спостерігалася або 
вазоконстрикція, або відсутність релакса-

-
релаксувального фактора, котрий пізніше 

-
ний вазодилататор; водночас він гальмує 
процеси ремоделювання судинної стінки, 
запобігає адгезії та агрегації тромбоцитів, 
адгезії моноцитів, захищаючи в такий спо-
сіб судинну стінку від патологічної пере-
будови, тобто в нормальних фізіологічних 

За різних ССЗ здатність ендотеліальних 
клітин звільняти релаксувальні фактори, 

з різними причинами: порушення експресії 

-
-

бінацією цих факторів). Одночасно збіль-
шується утворення судинозвужувальних 

відбуваються як ослаблення вазодилатації, 
так і запускання процесів ремоделювання 
судинної стінки, адгезії, агрегації тром-
боцитів / моноцитів. Отже, ініціюються 

проатерогенним фактором.

Останнім часом особливий інтерес нау-
кового світу прикутий до проблеми арте-
ріальної жорсткості (артеріосклерозу) при 
ССЗ. Першими передумовами, які зумо-
вили інтерес дослідників до  артері-
альної жорсткості, стали дослідження, 
котрі продемонстрували,  що наявність 
факторів ризику ССЗ не пояснює розвитку 
кардіоваскулярних подій у  молодих осіб. 

-
єнтів із первинним інфарктом міокарда 
без попередніх ССЗ у 14% випробуваних 
не було виявлено жодного з 5 реєстрова-
них традиційних факторів ризику, при 
цьому смертність у групі становила 15% 

-
цепцію синдрому раннього судинного 
старіння (Early Vascular Aging Syndrome, 
EVA) – передчасний та прискорений розви-
ток структурних і функціональних вікових 

даними, підвищення судинної жорсткості 

Загальний пусковий фактор розвитку па-

за якої наявний порушений баланс медіато-

(ендотелін-1), унаслідок чого і підвищу-

підвищення судинного тонусу має винят-
ково функціональний характер, що спричи-
няє збільшення периферичного судинного 
опору в артеріях м’язового типу, а це, своєю 

-
рій спричиняє гіпертрофію і  гіперплазію 

гладком’язових клітин судинної стінки, 
активацію синтезу сполучнотканинного 
матриксу, потовщення медії артерій, що 
зумовлює порушення еластичних власти-

судин і затримати чи запобігти подальшим 
серцево-судинним катастрофам. L-Аргінін 

-

На сучасному етапі вважається, що ліку-
вально-профілактичні заходи, спрямовані 
на зниження ризику ускладнень при ССЗ, 
можуть бути ефективними щодо змен-

функціонального стану ендотелію пов’язу-
ють клінічні ефекти багатьох класів лікар-
ських засобів, а також корекцію факторів 
ризику ССЗ та оптимізацію способу життя. 
З огляду на те що основним патофізіологіч-

може надати додаткових переваг в органо-
протекції при АГ.

-
ного ізомеру аргініну – L-аргініну, який, 
на відміну від правообертального D-ізо-

продемонстрували сприятливий вплив 

на функцію ендотелію як при коротко-
строковому, так і при тривалому застосу-
ванні. За результатами низки клінічних 
досліджень, введення L-аргініну покра-
щувало ендотелійзалежну вазодилатацію 
в разі гіперхолестеринемії й атероскле-

(2021) визначено, що додавання L-аргініну 
пацієнтам з АГ на етапі обрання антигі-
пертензивної терапії може сприяти по-
ліпшенню функції ендотелію, мозкового 
та  ниркового кровотоку, відновленню 
цереброваскулярної реактивності, змен-
шенню судинного тонусу, а також мікро-

-
зованих контрольованих досліджень 
(РКД) , присвячених впливу L-аргініну 
на ліпідний профіль і маркери запалення, 
переконливо продемонстрував здатність 
цієї молекули значно знижувати рівень 

W. H. Yin і  співавт. (2016) у  31 пацієнта 
зі стабільною ішемічною хворобою серця 
на тлі перорального прийому L-аргініну 
протягом 4 тиж установлено покращення 
ендотеліальної функції та зниження окис-

-
дження визначили, що внутрішньовенне 
застосування 4,2% розчину L-аргініну 
гідрохлориду в поєднанні з пероральним 
прийманням L-аргініну аспартату в комп-
лексному лікуванні хронічної ішемії ниж-
ніх кінцівок на тлі атеросклерозу судин 
чинить помітний позитивний клінічний 
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РКД установило значне поліпшення по-
тік-опосередкованої дилатації (з 1,7±3,4 
до 5,9±5,4; р=0,008) у 18 пацієнтів з есен-
ціальною гіпертензією на  тлі прийому 

опису гемодинамічних механізмів гіпо-
тензивного ефекту L-аргініну проведено 
в плацебо-контрольованому перехресному 
РКД S. G. West і співавт. (2005), результати 
якого продемонстрували, що при засто-
суванні 12 г/добу L-аргініну в пацієнтів 
зменшився серцевий викид (на 0,4 л/хв), 

гомоцистеїну в плазмі (на 2, 0 мкмоль/л) 
та збільшився період напруги шлуночків 

Фармацевтичний ринок України про-
понує препарати виробництва фармацев-

 розчин для інфузій, у  флаконі по 100 мл 
і по 200 мл (100 мл містять 4,2 г аргініну 

-
чин для перорального використання, у фла-
конах по 100 і 200 мл (5 мл розчину містять 
1 г L-аргініну аспартату).

®
з доведеною клінічною ефективністю для 
захисту органів-мішеней. L-Аргінін – не-

фізіологічним ангіопротектором і фізіоло-
гічним вазодилататором. Завдяки норма-
лізації функції ендотелію L-аргінін сприяє 
захисту органів-мішеней при АГ. Сировина 

-
ському заводі та має рослинне походження. 

і співавт. (2016) було зроблено висновок, що 
L-аргінін рослинного поход ження може за-
побігати розвитку ССЗ (на відміну від L-ар-
гініну тваринного походження, який може 

 Спосіб застосування:
-

пель/хв у перші 10-15 хв, далі швидкість введення можна збільшити 
до  30 крапель/хв;
  добова доза препарату – 100 мл розчину, може бути збільшена до 200 мл.

 Курс терапії:

інфузії 100 мл 1-2 р/добу;
per os по 5 мл 2 р/добу протягом до 2 міс.

www.uf.ua

ЛІДЕР РИНКУ
інфузійних
препаратів
України

03038, м. Київ, вул. Амосова, 10
Тел./факс: (044)275-01-08, 275-92-42
www.uf.ua

Лівообертальний ізомер аргініну1

забезпечує біодоступність майже 100 %2

Рослинне походження L-аргініну
гарантований клінічний результат та безпека3

Багаторічний досвід застосування,
вибір № 14 серед акушерів-гінекологів
Тівортін® безпечний навіть для вагітних

Широка лінійка форм випуску
та ступінчаста терапія Тівортін® аспартат 
індивідуальна доза для кожного –
здоровий та вдячний пацієнт

Універсальний органопротектор5

захищає всі органи-мішені при артеріальній
гіпертензії

ЛЛ

Р

Б

ШШ
т

УУ

1Інструкція до застосування ЛЗ Тівортін.  2Соколова Л.К., Пушкарьов В.М., Тронько М.Д. L-аргінін у нормі та патології. ЕНДОКРИНОЛОГІЯ, 2019, ТОМ 24, №4.  
3Bahadoran Z, Mirmiran P, Tahmasebinejad Z, Azizi F. Dietary L-arginine intake and the incidence of coronary heart disease: Tehran lipid and glucose study. 
Nutr Metab (Lond). 2016 Mar 15;13:23. doi: 10.1186/s12986-016-0084-z.  4Для лікування порушень плацентарного кровообігу, згідно з даними RxTest Proxima Research.  
5Міщенко Л.А. Органопротекторні можливості L-аргініну в лікуванні пацієнтів з артеріальною гіпертензією. Здоров’я України, №23 (492), 2020.

ТІВОРТІН® 
по 4,2-8,4 г в/в краплинно

1 раз на добу
 ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ✓

ТІВОРТІН® аспартат 
по 2-4 мірні ложки

 2 рази на добу
✓ ... ✓

При неможливості інфузійного курсу:

ТІВОРТІН® аспартат  
по 2-4 мірні ложки

 2 рази на добу
 ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ✓ ... ✓

ПРИЗНАЧЕННЯ 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 ... 30

Повний курс = 
1 місяць

Повний курс = 
1 місяць

ТІВОРТІН® — ЛІВООБЕРТАЛЬНИЙ ДОНАТОР ОКСИДУ АЗОТУ
З ДОВЕДЕНОЮ КЛІНІЧНОЮ ЕФЕКТИВНІСТЮ ДЛЯ ЗАХИСТУ ОРГАНІВ-МІШЕНЕЙ

  

1. 

11. 

ЗУ

Отже, корекція ДЕ має бути рутинною та обов’язко-
вою частиною терапевтичної і профілактичної про-
грами при лікуванні пацієнтів із ССЗ. Мультипланова 
роль L-аргініну в метаболізмі обумовлює широкий 
спектр його терапевтичних ефектів, сприяючи за-
хисту органів-мішеней за АГ. Результати наведених 
досліджень визначають потребу застосування препа-
ратів Тівортін® і Тівортін® аспартат при комплексному 
лікуванні пацієнтів з АГ.
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Вогнепальні поранення: 
тактика надання допомоги та профілактика 

тромботичних ускладнень

Про принципи надання допо-
моги при бойовій травмі в межах 
майстер-класу, організованого ос-
вітньою платформою Аccemedin, 
розповів доцент кафедри хірургії 
з курсом невідкладної та судинної 
хірургії Національного медичного 
університету ім. О. О. Богомольця 
(м. Київ), кандидат медичних наук 
Денис Сергійович Миргородський.

Доповідач звернув увагу,  що 
в структурі поранень під час сучас-
них збройних конфліктів переважа-
ють вогнепальні поранення кінці-
вок (до  70%), при цьому ≈40% уш-
коджень припадають на вогнепальні 
переломи довгих трубчастих кісток, 
30% – на поранення м’яких тканин 
кінцівок і 30% – на поранення інших 
ділянок тіла. В збройних конфліктах 
останніх десятиліть спостерігається 
також зростання частоти поранень 
голови.

За видом снаряда, що завдає уш-
кодження, вогнепальні поранення 
класифікують на  кульові, оскол-
кові (стандартні осколкові елементи 
та осколки неправильної форми), 
вторинні (камінь, скло, цегла), не-
табельні (шарикові, стрілоподібні), 
мінно-вибухові.

За потраплянням до порожнин тіла 
розрізняють проникні та непроникні 
поранення, за характером ушкоджень – 
лише м’яких тканин, внутрішніх орга-
нів, судин, нервів, кісток.

У зв’язку з постійним удоскона-
ленням зброї спостерігаються під-
вищення тяжкості ураження м’яких 
тканин і  кісток, висока частота 
розвитку інфекційних ускладнень 
та високий відсоток сповільненої 
консолідації переломів.

Ушкодження тканин під час про-
ходження ранового снаряда відбува-
ється за участю декількох факторів: 
пряма дія снаряда, головна ударна 
хвиля (дія прямого удару та стисне-
ного повітря), бокова ударна хвиля 
(тимчасова пульсувальна порож-
нина), вихровий слід (потік повітря 
і частинок тканин позаду снаряда).

Вогнепальні поранення мають 
свої особливості, пов’язані з висо-
кою кінетичною енергією кулі. При 
проходженні ранового снаряда через 
тканини з’являється феномен пуль-
сувальної порожнини, розмір якої 
може значно перевищувати розмір 
самого снаряда.

Конструктивні особливості та ба-
лістичні властивості сучасних сна-
рядів зумовлюють появу  феномену 

ментацію ранового снаряда. Під 

слід розуміти її  осьові зміщення 
під час проходження через живі 
тканини,  що значно змінюють 
як форму, так і напрям ранового ка-
налу. Фрагментація ранового сна-
ряда значно змінює форму ранового 
каналу та створює значну кількість 
дрібних осколків.

За розмірами вхідного та вихід-
ного отворів ранового каналу можна 
визначити вид снаряда. За поранень 
швидкострільними малокалібер-
ними кулями вихідний отвір є біль-
шим за  вхідний, при пораненнях 
стрілоподібними кулями вхідний 
отвір відповідає за розмірами ви-
хідному, в разі поранень осколками 
вхідний отвір є більшим за вихід-
ний.

При проходженні ранового сна-
ряда через тканини спостерігається 
декілька типів їхніх ушкоджень. Під 
дією головної ударної хвилі та пря-
мої дії снаряда відбувається форму-
вання первинного ранового каналу. 
Зона первинного некрозу (контузії) 
з’являється під впливом усіх факто-
рів утворення вогнепальної рани: го-
ловна та бокова ударні хвилі, пряма 
дія снаряда, вихровий слід. Зона вто-
ринного некрозу (комоції) утворю-
ється під дією бокової ударної хвилі.

До вторинних чинників, що спри-
яють формуванню зони вторинного 
некрозу, належать:

 порушення мікроциркуляції 
у стінках ранового каналу;

 протеоліз, зумовлений вивіль-
ненням ферментів у зоні первинного 
некрозу;

 кавітаційне ушкодження суб-
клітинних структур.

Вищезазначені фактори запуска-
ють розвиток місцевих мікроцир-
куляторних розладів за механізмом 
хибного кола (рис. 1).

Залежно від вираженості мікро-
циркуляторних змін виокремлюють 
такі зони порушення мікроциркуля-
ції у рановому каналі:

 зона тотального розладу мікро-
циркуляції, яка закладає початок 
зоні первинного некрозу;

 зона субтотального розладу 
мікроциркуляції, що трансформу-
ється до зони вторинного некрозу 
на 3-тю добу;

 зона вогнищевих розладів 
мікроциркуляції – при неускладне-
ному протіканні ранового процесу 
відновлюється через 14 діб, а в разі 
ускладненого перебігу ранового 
процесу перетворюється в ділянку 
вторинного некрозу;

 зона функціональних розладів 
мікроциркуляції, яка відновлюється 
на 7-му добу.

Перебіг ранового процесу при 
вогнепальних пораненнях пере-
бігає за такими стадіями: фаза за-
палення → регенерація → реоргані-
зація рубця та епітелізація. Фаза 
запалення завершується очищен-
ням рани від некротичних тканин. 
Це може бути первинне (відбува-
ється за  рахунок травматичного 
набряку,  що сприяє витісненню 

 ранового детриту, згустків, сто-
ронніх тіл) або вторинне очищення 
(відбувається за рахунок нагноєння 
рани).

Принципи ліку вання вогне-
пальних поранень кінцівок перед-
бачають проведення інтенсивної 
інфузійно-трансфузійної терапії, 
профілактичне введення антибіо-
тиків, адекватну анестезію, щадну 
зберігальну хірургічну обробку ран 
із поетапним висіченням некроти-
зованих тканин і видаленням сто-
ронніх тіл.

Основним етапом у лікуванні вог-
непальних ран є їхня первинна хі-
рургічна обробка (ПХО). Це перше 
хірургічне втручання, яке вико-
нується за  первинними показан-
нями (щодо поранення) з  метою 
видалення нежиттєздатних тка-
нин і мікрофлори, що знаходиться 
в них, для попередження розвитку 
ранової інфекції, а також створення 
умов для загоєння рани. За розвитку 
інфекційних ускладнень після ПХО 
проводять вторинну хірургічну об-
робку.

   Показаннями до виконання ПХО 
вогнепальних ран є:
 проникні вогнепальні пора-

нення черепа, грудей, живота, вели-
ких суглобів, очного яблука;

 кровотеча з рани, яка триває;
 вогнепальні ушкодження 

довгих трубчастих кісток, великих 
магістральних судин і  нервових 
стовбурів;

 рани, забруднені отруйними, 
радіоактивними речовинами та зем-
лею;

 рани з масивним ушкодженням 
м’яких тканин.

   ПХО не показане в таких випад-
ках:

та сліпі поранення м’яких тканин 
із малим діаметром вхідного і вихід-
ного отворів;

 поранення без ушкодження ве-
ликих судин і нервів;

 поранення, що не проникають 
до порожнин тіла;

 поранення, які не супроводжу-
ються вогнепальними переломами 
кісток (окрім т. зв. дірчастих пере-
ломів);

 поранення, котрі не  супро-
воджуються значним забрудненням 
рани.



29

ЛЕКЦІЯ

ЗУ

Залежно від часу, що минув із мо-
менту поранення до  виконання 
ПХО, розрізняють:

 ранню ПХО – до 12  год після 
поранення (до  24  год у разі попе-
редньої антибіотикопрофілактики);

 відтерміновану ПХО – від 12 
до 24 год після поранення (від 24 
до 48 год за попередньої антибіоти-
копрофілактики);

 пізню ПХО – після 24 год від по-
ранення (після 48 год від поранення 
при попередній антибіотикопрофі-
лактиці).

ПХО має бути одномоментною 
і радикальною, тобто виконуватися 
в один етап, у процесі якого слід ви-
далити нежиттєздатні тканини.

Що ранішим є виконання ПХО, 
то більшою буде ймовірність попере-
дити розвиток інфекційних усклад-
нень. ПХО розпочинають з розсі-
чення рани, виконують розріз шкіри 
та  підшкірної клітковини країв 
рани, подовжуючи розріз за віссю 
кінцівки (за ходом судинно-нерво-
вого пучка) вздовж лінії, достатньої 
для того, щоб можна було оглянути 

-
сікти нежиттєздатні тканини; зго-
дом розсікають фасцію і апоневроз 

-
різом.

Обсяг ПХО в разі вогнепальних 
ран може бути повним або обмеже-
ним. Проведення ПХО в повному 
обсязі показане:

 пораненим із тривалою крово-
течею;

 пораненим із накладеним джгу-
том;

 пораненим із відривами та ве-
ликими руйнаціями кінцівок;

 пораненим з ознаками гнійної 
або анаеробної інфекції.

В інших випадках дозволяється 
виконати ПХО в обмеженому об-
сязі, що передбачає інфільтрацію 
рани 0,25% розчином новокаїну з ан-
тибіотиком, коригувальну інфузій-
но-трансфузійну терапію, широку 
підшкірну фасціотомію (за  пока-
заннями), дренування найглибших 

-
кових розрізів (за показаннями).

Основні компоненти зберігальної 
методики ПХО вогнепальних ран 
передбачають:

 повноцінне знеболення (наркоз 
у поєднанні з провідниковою чи міс-
цевою анестезією);

 економну хірургічну обробку 
м’якотканинної рани (вихідного 
отвору) з видаленням зруйнованих 
тканин (краще залишити мертві тка-
нини, ніж висікти живі), сторонніх 
тіл, гематом;

 збереження дрібних кістко-
вих уламків, пов’язаних із ткани-
нами, та великих кісткових уламків 
(з ними не пов’язаних);

 у разі наявності набряку – де-
компресію фасціальних футлярів 
(фасціотомія);

 первинний або первинно-від-
термінований стабільно-функціо-
нальний остеосинтез апаратами 
зовнішньої фіксації  чи гіпсовою 
пов’язкою;

 дренування рани (одношарове, 
пошарове, проточне, з використан-
ням аспіраційних систем).

Велике значення має адекватне 
дренування рани. Обрання дренажу 

залежить від розміру, глибини та ло-
калізації рани (рис. 2).

Способи дренування ран у разі 
вогнепальних поранень:

 верхнє дренування рани;
 наскрізне дренування ранової 

порожнини;
 проточно-промивне дрену-

вання;
 опозитне дренування;

трубкою;
 дренування ранової порожнини 

двопросвітними ПХВ-дренажами.
Після проведення ПХО залежно 

від ризику подальших ускладнень, 
умов лікування та локалізації рани 
можливі декілька варіантів накла-
дання швів на рану. Це можуть бути 
первинні шви, первинні провізорні, 
первинні відтерміновані, вторинні 
ранні чи вторинні пізні шви.

Первинні шви накладають одразу 
після проведення ПХО на рани об-
личчя, голови, зовнішніх статевих 
органів, рани грудної клітки з від-
критим пневмотораксом, якщо 
немає ознак і загрози розвитку ін-
фекційних ускладнень; якщо існує 
можливість спостереження хі-
рургом, який оперував, за хворим 
до зняття швів; упевненість у повно-

-
нарі під спостереженням хірурга, 

-
ватне дренування.

  В інших випадках глухий 
первинний шов після 
обробки вогнепальної рани 
не накладається.

Первинні провізорні шви накла-
дають після ПХО, однак затягують 
на 4-5-ту добу. Первинно-відтермі-
нований шов накладають на 6-7-му 
добу після первинної хірургічної 
обробки ран до появи грануляцій 
за умови, що не відбулося нагно-
єння рани. Відтерміновані шви 
можна накладати у вигляді прові-
зорних: операцію закінчують за-
шиванням країв рани і затягують 
їх через 4-5 днів, якщо не відбулося 
нагноєння рани. Вторинний шов 
накладається на  гранулювальну 
рану за умови, що небезпека нагно-
єння минула. Строки застосування 
вторинного шва – від декількох 
днів до декількох місяців. Ранній 
вторинний шов накладають у тер-
міни від 8 до 15 днів; пізній вторин-
ний – у пізніші (через 2 тиж) тер-
міни, коли відбулися рубцеві зміни 
в краях і стінках рани. Зближення 
країв, стінок і дна рани в таких ви-
падках є неможливим, тому прово-
дять мобілізацію країв та висічення 
рубцевої тканини. За  наявності 
великого дефекту шкіри здійсню-
ють пересадку шкіри. Показан-
нями до застосування вторинного 
шва є нормалізація температури 
тіла, складу крові, задовільний 
загальний стан хворого, а  з боку 
рани – зникнення набряку та  гі-
перемії шкіри навколо неї, повне 

 очищення від гною і  некротизо-
ваних тканин, наявність здорових 
яскравих грануляцій. Незалежно 
від виду шва в рані не має залиша-

-

має бути максимальною.

П о в т о р н а  х і р у р г і ч н а  о б -
робка – це друге та подальше хірур-
гічне втручання, яке проводиться 
за неповноцінності ПХО (чи вто-
ринної хірургічної обробки рани), 
до розвитку інфекційних усклад-

-
бач ають видалення сторонніх 
тіл, некректомію нежиттєздатних 
тканин, накладання первинного 
відтермінованого шва рани зі збе-
реженням дренажів. Для закриття 
великих дефектів шкіри гранулю-
вальної рани при вторинній хірур-
гічній обробці використовують 
такі методи, як автодермопластика, 
вторинні шви, пластика ранового 
дефекту зміщеним клаптем шкіри, 
марочний метод.

На сьогодні найпоширенішим 
методом лікування вогнепальних 
поранень шкіри та м’яких тканин є 
вакуумна терапія. При застосуванні 
цього методу швидкість загоєння 
ранових дефектів скорочується 
в 2,5-3 рази порівняно зі звичайним 
відкритим способом ведення вогне-
пальної рани; це пов’язано з тим, що 
негативний тиск сприяє зменшенню 
об’єму рани, виділенню та  утилі-
зації раневого секрету, пригнічує 
розмноження аеробних мікроорга-
нізмів у рані, покращує мікроцир-
куляцію, стимулює ріст сполучної 
тканини, що сприяє загоєнню.

Відповідно до клінічного консен-
сусу з військової травми Комітету 
Американської асоціації хірургії 
з  критичної допомоги при трав-
матичних ушкодженнях мозку, 
необхідно провести заходи із тром-

-
тику рекомендується ініціювати 
якнайшвидше після травматичного 
ушкодження мозку, врівноважуючи 
ризики геморагічних ускладнень 
та венозної тромбоемболії.

У пацієнтів із  тупою травмою 
солідних органів, які знаходяться 
на консервативному лікуванні, про-
філактика венозної тромбоемболії 
низькомолекулярним гепарином 
(наприклад, еноксапарин) має бути 
розпочата протягом 48  год після 
травми за відсутності поточної кро-
вотечі чи інших протипоказань.
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Можливості застосування фіксованої 
комбінації левокарнітину та L-аргініну  
при хронічній ішемічній хворобі серця

У  структурі захворювань серцево- 
судинної системи чільне місце посідає ІХС, 
яка визнана однією з головних причин ви-
сокої смертності, втрати працездатності 
та зниження якості життя дорослого на-

В Україні поширеність та захворюваність 
на ІХС  щороку зростає і складає серед до-
рослого населення 34,9 і 26,8% відповідно. 
Смертність, асоційована з ІХС, становить 

Вплинути на зменшення тягаря ССЗ 
в Україні можна, якщо пацієнти отри-
муватимуть якісну медичну допомогу. 
Лікування пацієнтів з ІХС проводиться 
відповідно до затверджених протоколів, 
розроблених на засадах доказової меди-
цини. Препарати, які зазвичай признача-
ються для лікування ІХС, включають бло-
катори бета-адренорецепторів, інгібітори 
ангіотензинперетворювального ферменту, 
нітрати, статини та ін. Однак  сьогодні все 
більша кількість даних свідчить про те, що 
ці препарати, крім своєї ефективності, асо-
ціюються з низкою побічних ефектів, у т. ч. 
із гепатотоксичністю. Отже, наразі залиша-
ється актуальним питання пошуку додат-
кових варіантів лікування пацієнтів з ІХС.

Останніми роками парадигма ліку-
вання пацієнтів з  ІХС зазнає змін, що 
пов’язано з еволюцією розуміння пато-
генезу цього захворювання. Сьогодні 
у  фокусі уваги дослідників –  не  лише 
атеросклеротичні зміни у  коронарних 
судинах, а й ступінь ендотеліальної дис-
функції, нестача енергетичних субстра-
тів у мітохондріях кардіоміоцитів, стан 
мікроциркуляторного русла, які зумов-
люють ішемічні зміни, що відбуваються 
на клітинному рівні. Саме тому сучасні 
стратегії медикаментозної терапії паці-
єнтів з ІХС просуваються в напрямі ін-
новаційних підходів, які забезпечують 
не лише повноцінний коронарний кро-
воток, а й ефективну мікроциркуляцію, 
корекцію ендотеліальної дисфункції, 
а також підтримання енергетичних про-

все більший інтерес наукової спільноти 
прикутий до препаратів, які виконують 
функцію ендотеліо- та мембранопротек-
торів, а також інгібіторів катаболічних 
ферментів. Одними з таких перспектив-
них препаратів є амінокислоти  L-карнітин 
(левокарнітин) та L-аргінін.

Карнітин –  природна речовина,  що 
бере участь в енергетичному метаболізмі, 
а також метаболізмі кетонових тіл, при 
цьому лише L-ізомер карнітину є біоло-

-
нітину пов’язана з регулюванням функ-
ціонального стану судин і  забезпеченням 
відповідного рівня  мікроциркуляції орга-

виконує в енергетичному обміні в міокарді, 
який відбувається при перенесенні віль-
них жирних кислот усередину мітохондрій, 

 забезпечуючи в такий спосіб окисний мета-
болізм кардіоміоцитів і сприяючи нормаль-
ному функціонуванню серця. Відомо, що 
за ішемії міокарда рівень L-карнітину різко 
знижується, тоді як його введення сприяє 
відновленню енергетичного балансу, що 
допомагає кардіоміоцитам виживати 

L-карнітин є компонентом препарату 
-

показаний у складі комплексного ліку-
вання ІХС. Друга активна речовина пре-
парату –  L-аргінін, фізіологічне призна-
чення якого полягає у регулюванні функ-
ціонального стану судин і забезпеченні 
мікроциркуляції. Ключовим є  те,  що 
амінокислота аргінін відповідає за ви-

який і бере участь у регуляторних меха-

того, L-аргінін чинить антигіпоксичну, 
цитопротекторну, антиоксидантну, дезін-
токсикаційну,  мембраностабілізувальну 
дію. Враховуючи зв’язок ІХС з підвище-
ним рівнем окисного стресу, запаленням 
і дисліпідемією, застосування L-карні-
тину та  L-аргініну може бути доцільним 
у пацієнтів з ІХС з огляду на фізіологічні 

Дисліпідемія, яка визначається як по-
рушення функції та/або складу ліпідів 
і ліпопротеїдів крові, –  один із ключових 
факторів ризику розвитку ССЗ. Отже, ре-
гулювання та підтримання оптимального 
ліпідного профілю є критичним для запо-
бігання ССЗ. Дані літератури свідчать, що 
статини, які найчастіше призначаються 
як гіполіпідемічні препарати, асоціюються 
з розвитком серйозних побічних ефектів, 

Ці дані визначають потребу в пошуку пре-
паратів, які  б сприяли покращенню показ-
ників ліпідного профілю та демонстрували 
гепатопротекторні ефекти, що важливо 
при застосуванні статинів.

L-карнітин відіграє важливу фізіо-
логічну роль у метаболізмі ліпідів, яка 
полягає у перенесенні довголанцюгових 
жирних кислот через внутрішню мі-
тохондріальну мембрану для β-окис-
лення та продукції аденозинтрифосфату 

наукових робіт, присвячених визна-
ченню впливу L-карнітину на показники 

 нещодавнього метааналізу О. Asbaghi 
та співавт. (2020) продемонстрували, що 
L-карнітин може сприятливо впливати 
на  ліпідний профіль, особливо на  по-
казники холестерину (ХС) ліпопротеїдів 

Результати іншого дослідження, в якому 
брали участь дорослі пацієнти з ІХС, про-
демонстрували, що L-карнітин має анти-

L-аргінін –  напівнезамінна амінокис-
лота, що бере участь у декількох біохіміч-
них процесах, у т. ч. у синтезі поліаміну, 
детоксикації аміаку, імунній модуляції 
та  секреції таких гормонів, як  глюка-
гон, гормон росту, інсулін. Ще в 1999 р. 

-
нить суттєвий вплив на атерогенез та його 
еволюцію. Зокрема, результати доклініч-
них досліджень продемонстрували, що 
тривале введення мишам аргініну значно 
знижувало розростання атеросклеротич-
них бляшок, а це свідчить про те, що він 
здатен бути перспективним препаратом 
при захворюваннях, асоційованих з ате-
росклерозом, зокрема в разі ІХС. Резуль-
тати нещодавнього систематичного ог-
ляду та метааналізу А. Hadi та співавт. 
(2019) довели, що L-аргінін може значно 

-
-

значено, що прийом L-аргініну в хворих 
із метаболічним синдромом значно зни-

а також співвідношення ХС / ліпопротеї-

продемонстровані й в інших зарубіжних 

корелює з розвитком макро- та мікроан-
гіопатій і є незалежним фактором ризику 

прояв функціональних (дисфункція ен-
дотелію) і структурних розладів крово-
постачання статевого члена та як частина 
генералізованого судинного ураження, 

ранньою ознакою системного ураження 
судин, що може невдовзі спричинити клі-

Відповідно до  сучасних поглядів, 
-

суттєво сприяє посилення вільноради-
кального процесу та перекисного окис-
лення в тканинах статевого члена. Дані 
літератури свідчать, що за ІХС у хворих 

-
лататором, що вивільняється з ендотелію 
судин кавернозних тіл при сексуальній 

-
чиняє підвищення рівня циклічного 
 гуанозинмонофосфату, який  обумовлює 
розслаблення  непосмугованих м’язів 
кровоносних судин статевого члена, що 
зрештою зумовлює збільшення при-

-
слідженні І. І. Горпінченко (2013) визна-
чено,  що застосування  L-аргініну має 
позитивний вплив на ерекцію в пацієн-

дисфункцією, що підтверджується суб’єк-
тивною оцінкою хворих та об’єктивними 

 показниками, які характеризують покра-

Відомо, що L-карнітин може також змен-
шувати прояви оксидативного стресу та 
покращувати показники ліпідного про-
філю, що важливо, оскільки атероскле-

Відомо, що кардіоміоцити не можуть са-
мостійно синтезувати L-карнітин de novo 
та мають отримувати його екзогенно. Дефі-
цит L-карнітину чи його транс портера має 
особливо несприятливий вплив на кардіо-
міоцити й асоціюється з розвитком кардіо-
міопатії, серцевої аритмії та серцевої не-
достатності. Саме екзогенний L-карнітин 
допомагає відновленню нормального окис-
ного метаболізму та запасів енергії міо-
карда, а також у такий спосіб чинить по-
зитивний ефект при лікуванні пацієнтів 
із ССЗ. Систематичний огляд і метааналіз 
13 рандомізованих контрольованих до-
сліджень, проведений J. J. DiNicolantonio 
та співавт. (2013), продемонстрував, що 
застосування  L-карнітину сприяє досто-
вірному зниженню смертності від усіх 
причин і з високим ступенем достовірно-
сті –  зменшенню частоти розвитку шлу-

літератури також свідчать, що  L-карнітин 
має здатність видаляти токсичні мета-

 L-аргініну та  L-карнітину при ІХС є па-
тогенетично обґрунтованим лікуванням 
для зменшення порушень метаболізму 
міо карда. Комбінація цих засобів забез-
печує достовірне зменшення кількості 
шлуночкових порушень ритму та знижує 
частоту виникнення атріовентрикуляр-
них блокад.

Вищезазначені дані визначають акту-
альність і практичну значимість застосу-
вання комбінації L-карнітину та  L-аргініну 

-
годні наявна значна кількість досліджень, 
які підтвердили ефективність та безпеку 
застосування комбінації  L-карнітину 

пацієнтів із ССЗ. І. П. Вакалюк у своєму 
 дослідженні  визначив, що  застосування 

-
цієнтів, окрім  достовірно більш ранньої 
стабілізації симптоматики гострого коро-
нарного синдрому, надавало змогу досягти 
достовірного зниження ранньої постін-
фарктної стенокардії та життєзагрозли-
вої шлуночкової тахіаритмії (фібриляція 

У 2019 р. Л. В. Цуглевич оприлюднила ре-
зультати власного дослідження, під час 
якого було продемонстровано, що дода-
вання до комплексної програми лікування 
хворих на ГІМ L-аргініну та  L-карнітину 
сприяло відновленню ендотеліальної 
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функції судин, антиоксидантного захисту 
організму, а також підвищувало енергоза-
безпеченість кардіоміоцитів, яка супро-
воджувалася покращенням скоротливої 
функції міокарда, зменшенням клініко- 
лабораторних проявів цитолітичного і хо-

Досить поширеним препаратом, який 
лікарі часто призначають пацієнтам з ІХС, 
є мельдоній, механізм дії котрого пов’я-
заний з інгібуванням синтезу карнітину. 
Внаслідок антагоністичної взаємодії з кар-
нітином одночасне призначення мельдо-
нію та препаратів, які містять L- карнітин 

У такому випадку лікарю необхідно об-
рати, якому саме препарату варто віддати 

виявляється значно більше: переключення 

 бета-окислення жирних кислот, видалення 
недоокислених жирних кислот із мітохонд-
рій, покращення за рахунок комплексного 
складу (L-аргінін) функції ендотелію та до-
ставки кисню до кардіоміоцитів.

Отже, сучасні дані підтверджують 
доцільність застосування препарату 
Тіворель® (TIVOR-L®, фармацевтична 
компанія «Юрія-Фарм») при хронічній 
ІХС та ЕД судинного генезу.
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Больовий синдром у неврології:  
ефективний старт терапії

БНЧС поширений у всьому світі та є однією 
із провідних причин інвалідності (Safiri S. 
et al., 2021). Аналіз даних Глобального тягаря 

-
кований у січні 2022 р., свідчить про те, що 
стандартизована за віком поширеність БНЧС 
становить 6972,5 випадку на 100 000 насе-
лення. Цікаво, що найвищими є показники 
поширеності БНЧС в індустріалізованих кра-
їнах із високим рівнем достатку (США, Данія, 
Швейцарія) (Chen S. et al., 2022). За даними 
популяційного дослідження J. K. Freburger 
та  співавт. (2009), у  світі спостерігається 
як зростання поширеності БНЧС, так і збіль-
шення витрат на його лікування. У той чи 
інший період свого життя на БНЧС страждає 
≈⅔ дорослого населення планети (Deyo R. A., 
Weinstein J. N., 2001).

Причинами БНЧС можуть бути різнопла-
нові чинники, однак ≈97% випадків мають 
механічну етіологію, тобто є наслідками різ-
номанітних мікротравм поперекового відділу 
хребта й асоційованих із віком дегенератив-
них процесів у міжхребцевих дисках, рідше –  
кил дисків та остеопоротичних компресійних 
переломів (Deyo R. A., Weinstein J. N., 2001). 
Немеханічні причини (новоутворення, ін-
фекційні та запальні артрити, захворювання 
вісцеральних органів) спричиняють БНЧС 

Загалом пацієнтів із БНЧС можна розподі-
лити на осіб із неспецифічним болем (≈85%), 
осіб зі специфічним болем або тяжкою спі-
нальною патологією та осіб із радикулярним 
болем. У зв’язку із цим діагностичні заходи 
при БНЧС здебільшого спрямовані на вияв-

перелому чи інфекції, а також на виключення 
хвороб, які спричиняють специфічний біль 

Нерідко БНЧС хронізується і турбує пацієн-
тів протягом тривалого часу (Dunn K. M. et al., 
2013; Meucci R. D. et al., 2015). Персистуючий 
БНЧС асоціюється з низкою додаткових вто-
ринних проблем і хвороб, у т. ч. із розладами 
сну, тривожністю, депресією, м’язово-скелет-
ними болями іншої локалізації (Duffield S. J. 
et al., 2017; Gore M. et al., 2012; Scarpsno E. S. et al., 
2020; Hartvigsen J. et al., 2013).

Основною групою препаратів, яка застосо-
вується в лікуванні БНЧС, є нестероїдні про-
тизапальні препарати (НПЗП), причому, від-
повідно до рекомендацій Північноамерикан-
ського товариства хребта (North American 
Spine Society, 2020), саме неселективні НПЗП, 
як-от декскетопрофен.

Декскетопрофен являє собою НПЗП, який 
належить до підгрупи похідних арилпропіо-
нової кислоти та є S-ізомером, ізольованим 

-
монстрували, що S-ізомер є у декілька разів 
потужнішим інгібітором циклооксигенази 
1 і  2  типу, ніж рацемічний кетопрофен 

Крім того, декскетопрофену притаманна 
уп’ятеро нижча ульцерогенна активність, ніж 
рацемічній суміші (Gich I. et al., 1996). Ство-
рення декскетопрофену як хірально чистого 
S-ізомеру кетопрофену дозволило досягти 
таких переваг, як потреба в низьких дозах 
препарату, зниження метаболічного наван-
таження, уникнення лікарських взаємодій 
та різке зменшення імовірності побічних ре-
акцій (Hardikar M. S., 2008). Це підтверджу-
ється даними J. R. Laporte та співавт. (2004), 

-
інтестинальних кровотеч, з’ясувавши, що 

 найбільший відносний ризик цього усклад-
нення притаманний кеторолаку (24,7; 95% 
довірчий інтервал (ДІ) 8,0-77,0). Для декске-
топрофену цей показник становить 4,9 (95% 
ДІ 1,7-13,9), для мелоксикаму –  5,7 (95% ДІ 2,2-
15,0), а для рофекоксибу –  7,2 (95% ДІ 2,3-23,0).

До рандомізованого подвійного сліпого 
багатоцентрового дослідження H. Zippel 

-
булаторних пацієнтів із гострим БНЧС, яких 
рандомізували до  груп внутрішньом’язо-
вого застосування декскетопрофену (50 мг 
2 р/добу) та диклофенаку (75 мг 2 р/добу) про-
тягом 2 днів. Виявилося, що зниження інтен-
сивності болю за візуальною аналоговою шка-
лою (ВАШ) через 6 год після введення першої 
дози декскетопрофену становило 117,3 мм/год, 
а після введення диклофенаку –  114,7 мм/год. 
В обох групах спостерігалася однакова по-
треба в препаратах порятунку, а також необ-
хідність у покращенні функціональних мож-
ливостей; частота побічних ефектів також 
приблизно була зіставною. Автори дійшли 
висновку, що декскетопрофен забезпечує клі-
нічно вагомий аналгетичний ефект при БНЧС 
і має хорошу переносимість як при однократ-
ному, так і при повторному застосуванні.

Згідно з наказом МОЗ України від 29.12.2012 
№ 751, універсальним джерелом клінічних 
настанов є Кокранівська база даних систе-
матичних оглядів. Висновки Кокранівських 
метааналізів рекомендовано використовувати 
для впровадження в практику ефективних ме-
тодів лікування. Проспективне рандомізоване 

і співавт. (2019), яке входить до Кокранівського 
центрального реєстру контрольованих до-
сліджень, включало 200 пацієнтів із різними 
видами гострого нетравматичного м’язового 
болю. Пацієнтів було рандомізовано в групи 
внутрішньовенного застосування декске-
топрофену (50 мг) і парацетамолу (1000 мг). 
Виявилося, що декскетопрофен був достовірно 
ефективнішим за ВАШ і чисельною шкалою 
оцінки болю в усіх проаналізованих локалі-
заціях больових відчуттів (р=0,001).

виявив, що в лікуванні гострого і хроніч-
ного болю всі можливі дози декскетопро-
фену мають перевагу над плацебо та (що-
найменше) зіставну ефективність з  ке-
топрофеном у дозі 100 мг, трамадолом у дозі 
100 мг, диклофенаком у дозі 75 мг 2 р/день. 
 Декскетопрофен має відмінні показники 
ефективності та безпеки не лише при БНЧС, 

застосування декскетопрофену забезпечу-
вало відсутність / низьку інтенсивність болю 
в 93,3% випадків ударнохвильової літотри-
псії щодо сечокам’яної хвороби, а ін’єкційне 
застосування диклофенаку –  лише у  85% 

Декскетопрофен ефективний також при 

який включав 5 рандомізованих контрольо-
ваних досліджень за участю 749 пацієнтів, 
виявив, що порівняно з контрольною групою 
застосування декскетопрофену асоціюва-
лося з достовірно більшою імовірністю від-
сутності болю через 2 години (відношення 
ризиків (ВР) 1,90; 95%ДІ 1,43-2,53; р<0,0001) 
та 48 годин (ВР 1,63; 95% ДІ 1,07-2,49; р=0,02) 
після введення, а також оцінкою ефекту ліку-
вання як хорошого/відмінного (ВР 1,48; 95% 
ДІ 1,24-1,78). Застосування декскетопрофену 
супроводжувалося меншою потребою в пре-
паратах порятунку (ВР 0,64; 95% ДІ 0,43-0,94; 
р=0,02). Що важливо, всі переваги декске-
топрофену спостерігалися на тлі відсутності 
достовірного зростання частоти розвитку 
побічних ефектів. Загалом декскетопрофен 
належить до НПЗП із помірним ризиком 
кровотеч із верхніх відділів шлунково-киш-
кового тракту, на відміну від кеторолаку, 
піроксикаму, індометацину, кетопрофену, 
напроксену та аспірину, яким притаманний 
високий ризик (Aranguren I. et al., 2016).

Щодо кардіоваскулярної безпеки декске-
топрофену дослідження, яке включало дані 
близько 10 млн пацієнтів з європейських 
країн, показало, що застосування цього пре-
парату, на відміну від низки неселективних 

НПЗП і коксибів, не збільшує частоту госпі-
талізацій з приводу серцевої недостатності 
(рис.) (Arfe А. et al., 2016).

Вагомою проблемою комплексного лі-
кування хворих є міжлікарська взаємодія, 
особливо у випадках, коли побічні ефекти 
призначених препаратів можуть підсилю-
вати один одного. Встановлено, що декске-
топрофен можна безпечно застосовувати 
в сполученні з низькомолекулярними гепа-
ринами (НМГ). У багатоцентровому рандо-
мізованому подвійному сліпому дослідженні 

252 пацієнти з болем помірної та високої ін-
тенсивності після ортопедичних хірургічних 
втручань, 94,4% з них отримували НМГ. Було 
продемонстровано, що внутрішньовенне за-
стосування декскетопрофену в сполученні 
з  НМГ не  супроводжувалося зростанням 
кількості геморагічних подій. В іншому дослі-
дженні декскетопрофен призначався з НМГ 
у профілактичних дозах пацієнтам із трав-
мами та особам після ортопедичних хірур-
гічних втручань. Автори виявили, що між 
НМГ і декскетопрофеном відсутні будь-які 
взаємодії, котрі можуть суттєво вплинути 
на параметри згортання крові. Хоча було за-
фіксовано певне збільшення кількості неве-
ликих кровотеч, кількість великих і клінічно 
значущих кровотеч у  післяопераційному 
періоді залишилася незмінною. Комбінація 
НМГ та декскетопрофену не збільшувала 
імовірність кровотечі з  післяопераційної 
рани та крововтрат через дренажі, а також 
не підвищувала потребу в переливаннях крові 

Додатковою перевагою декскетопро-
фену є те, що хемореактомний аналіз цього 
препарату виявив потенційні вазодилату-
вальні, антиагрегантні, протидіабетичні 
та протипухлинні властивості цієї молекули 

Препарат Кейдекс Ін’єкт є ін’єкційною 
формою декскетопрофену для внутріш-
ньом’язового та  внутрішньовенного вве-
дення. Виявлені переваги над іншими НПЗП, 
зокрема диклофенаком, дозволяють вважати 
Кейдекс Ін’єкт новим золотим стандартом 
аналгезії. Кейдекс Ін’єкт містить декске-
топрофен у формі водорозчинної солі декс-
кетопрофену трометамолу, що забезпечує 
швидке досягнення максимальної концен-
трації діючої речовини (через 20 (10-45) хви-
лин), а отже, швидке настання знеболюваль-
ного ефекту. Важливо також те, що декске-
топрофен швидко елімінується з організму 
та не накопичується в тканинах навіть у разі 

-
сування препарату Кейдекс Ін’єкт –  симпто-
матичне лікування гострого болю середньої 
та високої інтенсивності у випадках, коли 
пероральне використання препарату є недо-
цільним, наприклад, при післяопераційних 
болях, ниркових кольках, болю в попереку 
(БНЧС). На тлі короткотривалого застосу-
вання препарату Кейдекс Ін’єкт відповідно 
до інструкції для медичного використання 
(не більше 2 діб) профіль побічних ефектів 
цього препарату відповідає профілю плацебо 

-
ним стартовим препаратом для знеболення, 
оскільки має такі переваги, як ефективність, 
відмінний профіль гастроінтестинальної 
та кардіоваскулярної безпеки, висока швид-
кість настання ефекту.
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