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НННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННННН

Представництво “Берлін-Хемі/A. Менаріні Україна ГмбХ”. Адреса: м. Київ, вул. Березняківська, 29.
Тел: +38 (044) 494 33 88.
UA-Dex-03-2024-V1-Press. Останній перегляд 26.01.2024.

Інформація про рецептурні лікарські засоби для спеціалістів охорони здоров'я, медичних і фармацевтичних працівників.
Фармакотерапевтична група. Нестероїдні протизапальні та протиревматичні засоби. Похідні пропіонової кислоти. Код АТХ M01A E17.
ДЕКСАЛГІН®. Склад: 1 таблетка, вкрита плівковою оболонкою, містить декскетопрофену трометамолу 36,9 мг, що еквівалентно декскетопрофену 25 мг. Лікарська форма. Таблетки, вкриті плівковою оболонкою. Показання. Симптоматична терапія болю від легкого до 
помірного ступеня, наприклад, м’язово-скелетний біль, болісні менструації (дисменорея), зубний біль. Протипоказання. Підвищена чутливість до декскетопрофену, будь-якого іншого нестероїдного протизапального засобу (НПЗЗ) або до допоміжних речовин препарату. 
Помірне або тяжке порушення функції нирок (кліренс креатиніну ≤ 59 мл/хв). Тяжке порушення функції печінки (10-15 балів за шкалою Чайлда-П’ю). Та інші. Спосіб застосування та дози. Дорослим. Залежно від виду та інтенсивності болю рекомендована доза становить                                        
12,5 мг (1/2 таблетки, вкритої плівковою оболонкою) кожні 4-6 годин або 25 мг (1 таблетка, вкрита плівковою оболонкою) кожні 8 годин. Добова доза не повинна перевищувати 75 мг. Небажані дії препарату можна звести до мінімуму шляхом застосування мінімально ефектив-
них доз протягом якомога коротшого проміжку часу, необхідного для усунення симптомів. Дексалгін® не передбачений для тривалої терапії; лікування триває, поки є симптоми. Одночасний прийом з їжею сповільнює всмоктування лікарського засобу, тому при гострому болі 
рекомендовано приймати препарат не менше ніж за 30 хвилин до їди. Побічні реакції. Найчастіше спостерігаються побічні реакції з боку травного тракту. Повний перелік протипоказань, побічних реакцій, а також докладну інформацію про спосіб та особливості застосування 
можна знайти в інструкції для медичного застосування лікарського засобу Дексалгін® від 03.03.2023 р. № 428, РП № UA/9258/01/01. Виробник. Лабораторіос Менаріні С. А. Альфонс ХII, 587, Бадалона, Барселона. 08918 Іспанія. А. Менаріні Мануфактурінг Логістікс енд Сервісес 
С.р.Л. Віа Кампо ді Піле, 67100 Л’Аквіла (АК), Італія.
ДЕКСАЛГІН® ІН’ЄКТ. Склад: 1 мл розчину для ін'єкцій/інфузій містить декскетопрофену трометамолу 36,9 мг, що еквівалентно декскетопрофену 25 мг (одна ампула по 2 мл містить декскетопрофену трометамолу 73,8 мг, що еквівалентно декскетопрофену 50 мг). Лікарська 
форма. Розчин для ін'єкцій/інфузій. Показання. Симптоматичне лікування гострого болю середньої та високої інтенсивності у випадках, коли пероральне застосування препарату недоцільне, наприклад, при післяопераційних болях, ниркових коліках та болю у попереку. 
Протипоказання. Підвищена чутливість до декскетопрофену, будь-якого іншого нестероїдного протизапального засобу (НПЗЗ) або до допоміжних речовин препарату. При порушенні функції нирок середнього або тяжкого ступеня (кліренс креатиніну ≤59 мл/хв). При тяжкому 
порушенні функції печінки (10-15 балів за шкалою Чайлда-П’ю). Та інші. Спосіб застосування та дози. Дорослі. Рекомендована доза становить 50 мг з інтервалом 8-12 годин. При необхідності повторну дозу вводити через 6 годин. Максимальна добова доза не має перевищу-
вати 150 мг. ДЕКСАЛГІН® ІН’ЄКТ призначений для короткочасного застосування, тому його слід застосовувати тільки у період гострого болю (не довше 2-х діб). Пацієнтів слід переводити на пероральне застосування аналгетиків, якщо це можливо. Побічні реакції можна скоротити 
за рахунок застосування найменшої ефективної дози протягом якомога коротшого часу, необхідного для покращення стану. Побічні реакції. Порушення з боку травного тракту спостерігалися найчастіше. Повний перелік протипоказань, побічних реакцій, а також докладну 
інформацію про спосіб та особливості застосування можна знайти в інструкції для медичного застосування лікарського засобу Дексалгін® ін'єкт від 18.10.2023 р.  № 1808, РП № UA/3764/01/01. Виробник. Альфасігма С.П.А. вул. Енріко Фермі, 1- 65020 Аланно (Пескара), Італія.
ДЕКСАЛГІН® САШЕ. Склад: декскетопрофену трометамол; 1 однодозовий пакет містить декскетопрофену трометамолу 36,90 мг, що еквівалентно декскетопрофену 25 мг. Лікарська форма. Гранули для орального розчину. Показання. Короткочасне симптоматичне лікування 
гострого болю від легкого до середнього ступеня тяжкості, наприклад, м'язово-скелетний біль, дисменорея та зубний біль. Протипоказання. Підвищена чутливість до декскетопрофену, будь-якого іншого нестероїдного протизапального засобу (НПЗЗ) або до допоміжних 
речовин препарату. Помірне або тяжке порушення функції нирок (кліренс креатиніну ≤ 59 мл/хв). Тяжке порушення функції печінки (10-15 балів за шкалою Чайлда-П’ю). Та інші. Спосіб застосування та дози. Дорослі. Залежно від виду та інтенсивності болю рекомендована 
доза становить 25 мг кожні 8 годин. Добова доза не повинна перевищувати 75 мг. Побічні дії можна звести до мінімуму шляхом застосування мінімальної ефективної дози протягом якомога коротшого проміжку часу, необхідного для усунення симптомів. Перед застосуванням 
розчиніть весь вміст 1 пакета у склянці води та добре перемішайте для кращого розчинення. Отриманий розчин слід приймати відразу після приготування. Дексалгін® саше призначений тільки для короткочасного застосування, необхідного для усунення симптомів. Побічні 
реакції. Порушення з боку травного тракту спостерігалися найчастіше. Повний перелік протипоказань, побічних реакцій, а також докладну інформацію про спосіб та особливості застосування можна знайти в інструкції для медичного застосування лікарського засобу Дексалгін® 
саше від 03.03.2023 р.  № 428, РП № UA/9258/02/01. Виробник. Лабораторіос Менаріні С. А. Альфонс ХII, 587, Бадалона, Барселона, 08918 Іспанія.
1 Інструкція для медичного застосування лікарського засобу Дексалгін® від 03.03.2023 р. № 428, РП № UA/9258/01/01. 2 Інструкція для медичного застосування лікарського засобу Дексалгін® саше від 03.03.2023 р. № 428, РП № UA/9258/02/01.  3 Інструкція для медичного застосу-
вання лікарського засобу Дексалгін® інєкт від 18.10.2023 р. № 1808, РП № UA/3764/01/01. 4 Sanchez-Carpena J, et al. Comparison of dexketoprofen trometamol and dipyrone in the treatment of renal colic. Clin Drug Invest 2003, 23:139- 152. 5 Barbanoj MJ, et al. Clinical pharmacokinetics of 
dexketoprofen. Clin Pharmacokinet 2001, 40:245-262. 6 Marenco JL, et al. A multicentre, randomised, double-blind study to compare the e�  cacy and tolerability of dexketoprofen trometamol versus diclofenac in the symptomatic treatment of knee osteoarthritis. Clin Drug Invest 2000, 19:247-256. 

7 Metscher B, et al. Dexketoprofen-trometamol and tramadol in acute lumbago. Fortschr Med Orig 2001, 118:147-151. 8 Leman P, et al. Randomised controlled trial of the onset of analgesic e�  cacy of dexketoprofen and diclofenac in lower limb injury. Emerg Med J 2003, 20:511-513. 9 Ay, MO et al. 
Comparison of the Analgesic E�  cacy of Dexketoprofen Trometamol and Meperidine HCl in the Relief of Renal Colic. American Journal of Therapeutics 2013, May 9, 1-8. 10 Karaman Y, et al. E�  cacy of Dexketoprofen trometamol for acute postoperative pain relief after ENT surgery: a comparison with 
paracetamol and metamizole. Nobel Medicus, 2010, 6(2), 47-52.

*Показання: Симптоматичне лікування гострого болю від легкого до помірного (Дексалгін® і Дексалгін® саше) І від помірного до сильного (Дексалгін® ін'єкт) болю.
Пацієнтам особливих груп (літнього віку, при порушеннях функцій печінки легкого та помірного ступеня тяжкості, при порушеннях функції нирок легкого ступеня тяжкості) дозу препарату слід підбирати індивідуально. Обов’язково уважно ознайомтеся з повною інструкцією 
для медичного застосування лікарських засобів Дексалгін® від 03.03.2023 р. № 428, Дексалгін® ін'єкт від 18.10.2023 р. № 1808, Дексалгін® саше від 03.03.2023 р. № 428, а саме з повним переліком побічних ефектів, особливостей застосування, способом застосування та 
дозами. Дексалгін® не передбачений для тривалої терапії; лікування триває, поки є симптоми. Дексалгін® ін'єкт призначений для симптоматичного лікування гострого болю середньої та високої інтенсивності у випадках, коли пероральне застосування препарату недоцільне.                    
Дексалгін® ін'єкт призначений для короткочасного застосування, тому його слід застосовувати тільки у період гострого болю (не довше 2-х діб). Пацієнтів слід переводити на пероральне застосування аналгетиків, якщо це можливо. Дексалгін® саше призначений тільки для 
короткочасного застосування, необхідного для усунення симптомів.
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Дослідники ідентифікували гормон, що впливає  
на міцність кісток

Дослідники з Університету Каліфорнії в Сан-Франциско та Девісі дали відповідь 
на одвічне медичне запитання: чому кістки жінок, які годують грудьми, зали-
шаються міцними, навіть якщо вони втрачають кальцій із молоком. Нещодавно 
відкритий гормон, який зберігає міцність кісток у таких жінок, може також спри-
яти загоєнню переломів кісток і лікуванню остеопорозу в будь-кого. «Важливим 
у цьому відкритті є те, що якби ми не вивчали самок мишей, що, на жаль, не є 
нормою в біомедичних дослідженнях, ми могли б повністю пропустити його, – ​
зазначила Холлі Інгрехем, професор молекулярної фармакології в Університеті. – ​
Це підкреслює, наскільки важливо спостерігати і за самцями, і за самками тварин 
протягом усього життя, щоб отримати повне розуміння біології».

Раніше лабораторія Інгрехем виявила, що саме у самок, а не в самців мишей 
блокування певного рецептора естрогену, виявленого в окремих нейронах 
у мозку, призводило до значного збільшення кісткової маси. Без вироблення 
фактора клітинної комунікаційної мережі мозку 3 (CCN3) у цих нейронах миші-
самки швидко втрачали кісткову тканину, а  їхнє потомство почало втрачати 
вагу, що підтверджує участь гормону в підтриманні здоров’я кісток під час 
лактації. Учені припускали, що за надміцні кістки відповідає певний гормон 
у крові, але швидко не змогли його віднайти – ​пошуки затягнулися на час 
всесвітньої пандемії. У новій роботі Інгрехем із колегами виявила цей гор-
мон, що бере участь у формуванні кісток, і  точно визначила CCN3 як фак-
тор, відповідальний за міцність кісткової тканини у самок. На основі цього 
відкриття CCN3 називають материнським гормоном мозку (MBH – ​maternal 
brain hormone).

Учені уважно вивчили стовбурові клітини, які відповідають за утворення 
нової кістки, і виявили, що коли ці клітини піддавалися впливу CCN3, то осте-
огенез був швидшим та  успішнішим. Щоб перевірити здатність гормону 
сприяти загоєнню кісток, дослідники створили гідрогелевий пластир, який 
можна наклеїти безпосередньо на місце перелому кістки, де він буде повільно 
вивільняти CCN3 протягом двох тижнів. У літніх мишей переломи кісток за-
звичай погано заживають, проте пластир стимулював утворення нової кістки 
на місці перелому, сприяючи швидкому загоєнню.

Науковці планують провести майбутні дослідження молекулярних механізмів 
CCN3, його рівнів у жінок, які годують грудьми, а також вивчити потенціал гор-
мону для лікування різноманітних захворювань кісток.

Рідкісна трансплантація гортані допомогла хворому  
знову говорити

До чоловіка з Массачусетсу повернувся голос після того, як хірурги видалили 
його гортань із раком і замінили її донорською. Така трансплантація надзвичайно 
рідкісна і зазвичай не є варіантом для онкохворих. Марті Кедіан є лише третьою 
людиною у США, якій виконали повну пересадку гортані; подібні операції були 
проведені багато років тому. Хірурги із клініки Мейо в Аризоні запропонували 
Кедіану трансплантацію в рамках нового клінічного випробування, спрямованого 
на те, щоб така операція була доступна більшій кількості пацієнтів, у тому числі 
хворим на рак, що є найпоширенішим варіантом втрати гортані.

Гортань, можливо, більш відома як частина голосового апарату, але вона також 
життєво важлива для дихання та ковтання. Стулки м’язової тканини, які назива-
ються голосовими зв’язками, відкриваються, щоб пропускати повітря в легені, за-
криваються, щоб запобігти потраплянню їжі чи напоїв у дихальні шляхи, і вібрують, 
коли повітря проштовхується крізь них, щоб створювати звуки. За оцінками Аме-
риканського онкологічного товариства, цього року в понад 12,6 тис. людей буде 
діагностовано будь-яку форму раку гортані. Тоді як сьогодні багато людей прохо-
дять курс лікування для збереження голосу, тисячам пацієнтів повністю видалили 
орган: вони дихають через трахеостомічну трубку на шиї та мають значні проблеми 
зі спілкуванням.

Двоє перших пацієнтів після трансплантації гортані у США – ​у Клівлендській 
клініці (1998) та Каліфорнійському університеті в Девісі (2010) – ​втратили голос 
через травми: один – ​після аварії на мотоциклі, інший – ​після ушкодження апа-
ратом штучної вентиляції легень. Хоча це хірургічне втручання забезпечило 
можливість нормального мовлення для реципієнтів, лікарі не вдаються до такого 
його виду. Частково через те, що люди можуть жити без гортані, тоді як препа-
рати проти відторгнення можуть спровокувати утворення нових або повторних 
пухлин. Іншою перешкодою є складнощі з гарантуванням нормальної іннервації 
трансплантованого органа – ​для забезпечення можливості ковтання та здатності 
реципієнта розмовляти.

Десять років тому в  Кедіана діагностували рідкісний рак хряща гортані. 
Чоловік переніс понад десять операцій, і зрештою йому стала потрібна трубка 
для дихання та ковтання, при цьому розмовляти він не міг. Лікарі клініки Мейо 
вирішили, що він є безперечним кандидатом для трансплантації гортані, оскільки 
його рак не розвивався швидко, і, що особливо важливо, Кедіан уже приймав 
ліки проти відторгнення для попередньо трансплантованої нирки.

Близько 10 місяців тривав пошук померлого донора зі здоровою гортанню 
потрібного розміру. 29 лютого шестеро хірургів після видалення ураженої раком 
гортані Кедіана трансплантували йому донорську, а також необхідні прилеглі 
структури – ​щитоподібну і паращитоподібні залози, глотку та верхню частину 
трахеї – ​і крихітні кровоносні судини для живлення. Операція тривала 21 годину. 
Використовуючи нові мікрохірургічні методи, лікарі з’єднали нерви, необхідні для 
забезпечення можливості пацієнту ковтати та володіти голосовими зв’язками. 
Приблизно через три тижні чоловік вимовив перше слово – ​«привіт». Незабаром 
він знову навчився ковтати, й у нього навіть зберігся власний бостонський акцент.

Ураження печінки внаслідок ендогенних, екзогенних чинників 
і старіння може бути зворотним

Печінка є досить стійким до згубного впливу різних факторів органом, проте 
вона вразлива до руйнівних впливів стресу і старіння, що призводить до різних 
захворювань, рубцювання та органної недостатності. Тепер дослідницька група 
Університету Дюка (Північна Кароліна, США) експериментально визначила, 
як процес старіння та різні чинники спонукають клітини відмирати. Потім 
ученим вдалося повернути процес у тварин за допомогою досліджуваного 
препарату. Відкриття, опубліковане в журналі Nature Aging, є важливим для 
мільйонів людей, які мають ураження печінки певного ступеня.

Стеатотична хвороба печінки, пов’язана з  метаболічною дисфункцією 
(MASLD), – ​назва, прийнята у 2023 році для стану, раніше відомого як не-
алкогольна жирова хвороба печінки (NAFLD). Цей стан діагностується, коли 
спостерігається надмірне накопичення жиру в печінці (стеатоз) і принаймні 
один метаболічний фактор ризику. Ожиріння і діабет 2 типу, надмірна вага, 
метаболічний синдром, дієта з високим вмістом фруктози та літній вік є голов-
ними факторами ризику. Патологія може прогресувати до розвитку фіброзу 
і стеатогенного цирозу печінки та спричиняти розвиток гепатоцелюлярної 
карциноми.

Учені виявили,  що запрограмована клітинна смерть у  гепатоцитах, яка 
називається фероптозом, залежить від вмісту заліза. Біологам добре відомі три 
основні форми загибелі клітин: апоптоз, або загибель клітин 1 типу; аутофагія, 
або загибель клітин 2 типу; клітинний некроз, або тип 3. Фероптоз, навпаки, 
є окремою формою загибелі, що залежить від накопичення заліза та генерації 
активних форм кисню, які зрештою призводять до самознищення клітини.

Використовуючи препарат феростатин‑1, який пригнічує загибель клітин, 
дослідникам вдалося відновити функції печінки та  ї ї  гістологічну будову. 
Учені також вивчили, як процес фероптозу в печінці впливає на функцію інших 
органів, які часто ушкоджуються внаслідок прогресування MASLD. Генетичні 
зміни дозволили відрізнити хворі серце, нирки та підшлункову залозу від 
здорових, що вказує на те, що уражена печінка посилює фероптотичний стрес 
в  інших тканинах. Зараз науковці планують подальші дослідження на основі 
здобутих знань.

За матеріалами https://health-ua.com/news
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С.І. Саволюк, д. мед. н., професор кафедри хірургії та судинної хірургії Національного університету охорони здоров’я України ім. П.Л. Шупика

Сучасні аспекти хірургічної профілактики 
та лікування фантомного больового синдрому

За матеріалами конференції

Близько 60% (іноді навіть до 70%) військових з ампутованими кінцівками мають фантомний біль або інші прояви 
хронічного больового синдрому (Дмитрієв Д.В., 2024). Це є протипоказанням для протезування, а також фактором, що 
значно погіршує якість життя таких пацієнтів. На майстер-класі «Академія хірургії, анестезіології та інтенсивної терапії 
від А до Я. Невідкладні стани в торако-абдомінальній хірургії. Анестезіологічний менеджмент термінових хірургічних 
втручань та хірургії одного дня», який відбувся навесні, професор кафедри хірургії та судинної хірургії Національного 
університету охорони здоров’я України ім. П.Л. Шупика, доктор медичних наук Сергій Іванович Саволюк представив 
доповідь «Аспекти хірургічної профілактики та лікування фантомного больового синдрому», тема якої, зважаючи 
на умови воєнного стану в Україні, є надзвичайно актуальною.
Ключові слова: фантомний біль, постампутаційний синдром, ампутація, профілактика, лікування, нестероїдні 
протизапальні препарати, декскетопрофен.

Перший клінічний опис відчуття лю-
дини після ампутації надав у своєму трактаті 
«Аркебузи та інші рушниці» французький 
військовий хірург Амбруаз Паре (1510-1590). 
Він помітив, що пацієнти можуть скаржитися 
на сильний біль у втраченій кінцівці. Подальші 
дослідження шотландського хірурга, анатома, 
фізіолога Чарльза Белла (1774-1842), французь-
кого фізіолога Франсуа Мажанді (1783-1855) 
та інших дали детальний опис цього явища, 
а в 1871 році американський лікар Сайлас Вейр 
Мітчелл (1829-1914) увів термін «фантомна 
кінцівка» (Nikolajsen L. et al., 2001).

Етіопатогенез фантомного болю
Протягом багатьох років теорія виникнення 

фантомного болю полягала в розділенні нерво-
вих закінчень. Це підтверджується доказами 
того, що майже в усіх пацієнтів після ампутації 
утворюються невриноми в куксі. Фантомний 
біль може виникати не лише після ампутації 
кінцівок, а  й після хірургічного видалення 
інших частин тіла, таких як  грудна залоза, 
пряма кишка, статевий член, око, язик, зуби 
(Halligan, P.W., 2002; Cuperus A.A. et al., 2019).

Постампутаційний синдром може включати 
наступні три елементи (Nikolajsen L. et al., 2001; 
Schone H.R. et al., 2022):

•	 фантомний біль: больові відчуття, які 
стосуються відсутньої частини тіла (пекучий, 
гострий, колючий, пульсуючий біль, відчуття 
судом, «електричного прострілу»);

•	 фантомне відчуття: будь-яке відчуття 
у відсутній частині тіла, крім болю (поколю-
вання, оніміння, свербіж, відчуття дотику, 
зміни температури, тиску);

•	 залишковий біль у кінцівках: біль локалі-
зується у фактичному місці ампутації (куксі).

Залишковий біль найчастіше турбує хво-
рих у  ранньому постампутаційному періоді 
і має тенденцію зникати після загоєння рани. 
На відміну від фантомного болю він часто ви-
никає через хірургічну травму, защемлення 
нерва, формування невроми, ішемію, ушко-
дження шкіри або інфекцію. За  статистич-
ними даними, 95% пацієнтів повідомляють 
про певний біль, пов’язаний з  ампутацією, 
причому 79,9% скаржаться на фантомний біль, 
а 67,7% – ​на залишковий біль у кінцівці. Крім 
того, більше половини хворих із фантомним 
болем також мають залишковий біль у кінців-
ках (Hanyu-Deutmeyer A.A. et al., 2024).

За даними K. Limakatso et al. (2024), наяв-
ність постійного передопераційного болю, 
залишковий біль у кінцівках і безболісні фан-
томні відчуття були визначені як  фактори 
ризику фантомного болю в кінцівках. Окрім 
того, останній часто може переростати у син-
дром хронічного болю, тому для досягнення 
якнайкращого клінічного результату слід 
звертати увагу на емоційний стан пацієнта, 
його ставлення до болю та процесу лікування, 
оскільки депресія, тривога та підвищений стрес 
також є тригерами фантомного болю (Hanyu-
Deutmeyer A.A. et al., 2024).

У зв’язку із повномасштабним вторгненням 
РФ в Україну на сьогодні проблема фантомного 
болю постала вкрай гостро. Військові та ци-
вільні громадяни, які перенесли ампутацію, 
перебуваючи під впливом постійного стресу 
та емоційного напруження, зумовленого воєн-
ними діями, більш схильні до розвитку постам-
путаційного синдрому. За даними J.D. Lewis 
et al. (2012), відчуття постійної загрози смерті 

від ракетних атак було пов’язане зі збільше-
ною поширеністю центральної сенситизації 
та соматичних симптомів серед ізраїльських 
цивільних осіб. На думку авторів, когнітивні 
процеси виступають посередником між постій-
ним стресом та розвитком болю, із можливістю 
виникнення страху перед болем, ірраціональ-
ного переконання, що ситуація гірша, ніж вона 
є насправді, та бажанням уникнення її – усе 
це підсилює периферичні відчуття та збільшує 
ризик розвитку хронічного болю.

Патогенез фантомного болю зумовлений 
двома механізмами: центральним і периферич-
ним. Останній полягає у тому, що травма спри-
чиняє запалення та руйнування нейронних 
структур,  що призводить до  деаферентації 
та формування неврином. Невриноми мають 
знижені пороги активації та відносно збіль-
шену щільність натрієвих каналів, що збіль-
шує випадки генерації ектопічних нервових 
потенціалів і призводить до спонтанних роз-
рядів. Залежно від локалізації невриноми вона 
може маніфестувати відчуттям болю у підошві 
або, якщо локалізована більш проксимально, – ​
відчуттям фантомної кінцівки чи синдромом 
фантомного болю (Sheng Yi et al., 2017).

Щодо центральних механізмів – ​існують 
дві описані теорії ролі мозку у  виникненні 
фантомного болю: кортикальна реорганізація 
та порушення нейроматриці. Гіпотеза нейро-
матриці стверджує, що в головному мозку існує 
мережа нейронів, які інтегрують вхідні сигнали 
від соматосенсорних, лімбічних, візуальних 
і таламокортикальних відділів для формування 
центрального кортикального їх представлення. 
Кортикальна реорганізація є нейропластич-
ною відповіддю на ампутацію, при якій зони 
кори головного мозку, що представляють ам-
путовану ділянку, «захоплюються» сусідніми 
ділянками як у первинній соматосенсорній, 
так і в моторній корі. Цей механізм частково 
пояснює, чому стимуляція нейронів у ділянці, 
оточуючій зону ампутації, може призводити 
до фантомного болю в ампутованій кінцівці 
(Ahuja V. et al., 2018).

Діагностичні підходи в пацієнтів 
із підозрою на фантомний біль

На етапі діагностики фантомного больо-
вого синдрому необхідно провести детальну 
диференціальну діагностику з такими захво-
рюваннями, як септичний артрит, остеомієліт, 
наявність стороннього тіла, невринома, артрит 
(Hanyu-Deutmeyer A.A. et al., 2023).

Важливо зібрати детальний анамнез паці-
єнта. Лабораторні тести зазвичай не є необхід-
ними. Клінічний аналіз крові проводять для 
виключення інфекції. Ультразвукове дослі-
дження кукси може бути призначене для ви-
явлення невроми як можливого джерела болю. 
За необхідності призначають рентгенографію 
або магнітно-резонансну томографію кукси, 
нейроміографію. Деяким пацієнтам може бути 
показана психологічна оцінка.

Для визначення ступеня інтенсивності болю 
використовують модифіковану шкалу оцінки 
болю захисників і ветеранів (DVPRS).

Методики попередження та лікування 
фантомного болю

Лікування фантомного болю в  кінцівках 
включає застосування (Subedi B. et al., 2011):

•	 медикаментозної терапії (нестероїдні 
протизапальні препарати [НПЗП]), наркотичні 

анальгетики, трициклічні антидепресанти, 
протисудомні засоби та ін.);

•	 хірургічного/інвазивного лікування 
(регіонарні методики знеболення; ревізійні 
операції кукси);

•	 допоміжної терапії (черезшкірна елек-
трична стимуляція, дзеркальна терапія, фізіо-
терапія, когнітивно-поведінкова терапія та ін.).

Вважається, що попереджувальне викори-
стання анальгетиків й  анестетиків у перед
операційному періоді запобігає виникненню 
надмірного больового імпульсу з місця ампу-
тації, запобігає гіперпластичним змінам та сен-
ситизації центральної нервової системи, що 
дозволяє попередити розвиток фантомного 
больового синдрому. Було показано зниження 
частоти фантомного болю в кінцівках через 
6 міс після ампутації при застосуванні оптимі-
зованої епідуральної аналгезії або контрольова-
ної пацієнтом внутрішньовенної аналгезії, що 
були розпочаті в період між 48 год до операції 
та 48 год після втручання. Повідомлялося, що 
тривала післяопераційна периневральна інфу-
зія 0,5% ропівакаїну запобігала або зменшувала 
фантомний біль і відчуття після ампутації ниж-
ньої кінцівки (Subedi B. et al., 2011).

Спікер навів алгоритм етапної медичної 
допомоги військовим із  мінно-вибуховими 
пораненнями кінцівок згідно наказу Генераль-
ного штабу Збройних сил України № 258 від 
09.07.2018 «Про затвердження Керівництва 
з медичної евакуації у Збройних силах України»:

•	 первинна хірургічна обробка рани 
та гемостаз;

•	 стабілізація пацієнта;
•	 відкрите ведення рани;
•	 огляд рани;
•	 встановлення VAC-апарата;
•	 некректомія;
•	 формування кукси;
•	 обробка нерва.
Обробка нерва є вирішальним етапом хірур-

гічного лікування для запобігання фантомному 
болю. На сьогодні відомо близько двохсот тех-
нік лікування та профілактики утворення не-
врином, що вказує на відсутність ідеального 
клінічного рішення. Техніка транспозиції 
нервів субфасціально, у м’язи чи до окістя по-
казала хороші або відмінні результати у 81% 
випадків (Dellon A.L., Mackinnon S.E., 1986).

Регіонарні методи знеболення під ультразву-
ковим моніторингом продемонстрували хо-
рошу клінічну ефективність у профілактиці 
та лікуванні фантомного болю в численних 
клінічних дослідженнях (Sepolvere G. et al., 
2020; Gobbi F. et al., 2020; Byrne K. et al., 2023).

Разом із тим результати нещодавнього на-
ративного огляду E.G. Valero et al. (2023) по-
казали,  що для ефективного попередження 
та  лікування фантомного болю необхідний 
мультидисциплінарний і  мультимодальний 
підхід, який має включати як призначення 
медикаментозної терапії, а саме НПЗП, кета
міну, лідокаїну та габапентиноїдів, так і ви-
користання регіонарних методик. Крім того, 
необхідні оцінка й постійний моніторинг фак-
торів ризику розвитку хронічного болю.

Професор С.І.  Саволюк наголосив,  що 
на перед-, інтра- та післяопераційному етапах 
ампутації важливо застосовувати адекватне 
знеболення пацієнта. У своїй практиці з цією 
метою він надає перевагу препарату Дексалгін® 
(виробник «А. Менаріні Мануфактурінг 
Логістікс енд Сервісес С.р.Л.», Італія), діючою 

речовиною якого є декскетопрофен – ​актив-
ний S(+)-енантіомер кетопрофену. Механізм 
дії декскетопрофену полягає у відносно зба-
лансованому пригніченні обох ізоферментів 
циклооксигенази (ЦОГ). Відсутність неактив-
ного R(-)-енантіомера у препараті Дексалгін® 
зменшує його метаболічне навантаження 
на печінку та загальну кількість утворення ме-
таболітів. Декскетопрофен присутній у складі 
препарату Дексалгін® у вигляді трометамолової 
солі, що забезпечує швидкий початок дії пре-
парату та скорочує його перебування у шлунку, 
зменшуючи тим самим подразнювальну дію 
на слизову оболонку (Mauleon D. et al., 1996; 
Carabaza A. et al., 1997; Barbanoj M.J. et al., 2001; 
Rodriguez M.J. et al., 2006).

Важливо, що препарат Дексалгін® блокує всі 
три ланки больового процесу: джерело болю 
(пригнічення обох ізоферментів ЦОГ у зоні 
ушкодження), його передачу (пригнічення 
ЦОГ‑1 у гліальних клітинах спинного мозку 
та ноцицептивних рефлексів спинного мозку, 
включно із впливом на μ-опіоїдні рецептори) 
і сприйняття (пригнічення ЦОГ, канабіоїдних, 
глутаматних рецепторів, активація ГАМК-
рецепторів у ЦНС) (Mauleon D. et al., 1996; 
Carabaza A. et al., 1997; Mazario J. et al., 1999; 
Miranda H.F. et al., 2016; Dinakar P. et al., 2016; 
Gromova O.A. et al., 2020).

У постмаркетинговому дослідженні, прове-
деному за участі пацієнтів (n=7854), які при-
ймали НПЗП перорально за звичайних умов 
клінічної практики, 5249 учасників отримували 
декскетопрофену трометамол. Було виявлено 
достовірну різницю у відсотковому співвід-
ношенні побічних реакцій на користь декс-
кетопрофену трометамолу порівняно з реш-
тою анальгетиків (3,4% проти 4,8%; р<0,05). 
Серйозних побічних реакцій у пацієнтів, які 
отримували декскетопрофену трометамол, 
за результатами дослідження, не спостеріга-
лося (Valles J. et al., 2003). Крім того, ризик 
виникнення кровотечі з верхніх відділів шлун-
ково-кишкового тракту, пов’язаний із застосу-
ванням НПЗП, у декскетопрофену виявився 
значно нижчим порівняно з  іншими НПЗП 
(Laporte J.R. et al., 2004).

Препарат Дексалгін® випускається в декіль-
кох лікарських формах: ампули 50 мг, таблетки 
25 мг і саше 25 мг, що дозволяє застосовувати 
його не лише у стаціонарних, а й в амбулатор-
них умовах. Крім того, враховуючи потребу 
пацієнтів із фантомним болем у застосуванні 
інших груп лікарських засобів, декскетопрофен 
можна поєднувати з іншими препаратами.

У післяопераційному періоді важливо про-
водити комплекс консервативних заходів для 
профілактики фантомного болю. Сучасні 
методи реабілітації пацієнтів після ампутації, 
такі як фантомні вправи, дзеркальна терапія, 
черезшкірна електрична стимуляція, технології 
віртуальної реальності, довели свою ефектив-
ність у лікуванні зазначеної категорії пацієнтів 
(MacIver K. et al., 2008; Treede R.D. et al., 2015).

Отже, у профілактиці та лікуванні фантомного 
болю важливо дотримуватися мультидисциплінар-
ного й мультимодального підходів із застосуванням 
консервативних і хірургічних методів лікування. 
Як один з основних компонентів менеджменту 
пацієнтів, що передбачає адекватне знеболення 
на  всіх етапах оперативного втручання, може 
використовуватися препарат Дексалгін®, меха-
нізм дії якого полягає у блокуванні всіх ланок 
больового процесу й дозволяє ефективно запобі-
гати розвитку фантомного болю.

Підготувала Марія Пригода

С.І. Саволюк
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Анестезіологічне забезпечення та інтенсивна терапія 
в акушерстві, гінекології та перинатології

За матеріалами конференції

Створення й впровадження в клінічну практику новітніх антибактеріальних препаратів і методів профілактики 
гнійно-септичних ускладнень в акушерстві та гінекології не призвели до повного зникнення запальних 
ускладнень у пацієнтів даного профілю. Інфекційні ускладнення, найважчими з яких є сепсис і септичний шок, 
продовжують займати одне з провідних місць у структурі як акушерсько-гінекологічної захворюваності, так 
і материнської смертності.
Ключові слова: сепсис, септичний шок, вагітність, післяпологовий період, прокальцитонін, лактат, інфузійна 
терапія, антибіотикотерапія.

Наприкінці минулого року відбулася 
знакова подія – ​міждисциплінарний 
науковий VI конгрес із міжнародною 
участю «Анестезіологічне забезпечення 
та інтенсивна терапія в акушерстві, гіне-
кології та перинатології», присвячений 
останнім досягненням у лікуванні сеп-
сису в акушерській практиці. У рамках 
заходу доповідь «Сепсис в навколополо-
говому періоді: особливості діагностики 
та лікування» представив професор кафе-

дри анестезіології та інтенсивної терапії Львівського національного 
медичного університету ім. Данила Галицького, доктор медичних 
наук Ярослав Михайлович Підгірний.

У 2000 році була створена міжнародна організація з  ме-
неджменту сепсису та  септичного шоку – ​Surviving Sepsis 
Campaign (SSC) for management of severe sepsis and septic shock, 
яка кожні 4 роки переглядає та вдосконалює протокол, що доз-
воляє практикуючому лікарю ознайомитися із сучасними під-
ходами до лікування однієї з найбільш тяжких патологій – ​сеп-
сису. Останні оновлення були створені в 2021 році (Guidelines for 
management of severe sepsis and septic shock, 2021), проте протягом 
багатьох років (1992-2016) клініцисти активно застосовували на-
ступну класифікацію сепсису:

1) колонізація: мікробіологічна подія;
2) інфекція: мікробіологічна подія + місцева запальна 

реакція;
3) сепсис: мікробіологічна подія + загальна відповідь орга-

нізму на запалення;
4) тяжкий сепсис: мікробіологічна подія + загальна відповідь 

організму на запалення + синдром поліорганної дисфункції;
5) септичний шок: мікробіологічна подія + загальна відповідь 

організму на запалення + синдром поліорганної дисфункції + 
падіння артеріального тиску (АТ).

Синдром системної запальної відповіді (SIRS) характеризу-
ється ≥2 клінічними ознаками:

•	 температура тіла >38 °C або <36 °C;
•	 тахіпное (частота дихання >20 дихальних рухів/хв, РаСО
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<32 мм рт. ст.);
•	 лейкоцитоз >12×109/л, або лейкопенія <4×109/л, або наяв-

ність незрілих форм >10%;
•	  частота серцевих скорочень (ЧСС) >90/хв.
Кардинально змінилися підходи до ведення сепсису в прото-

колі 2016 року, за якими провідну роль у встановленні діагнозу 
відіграє шкала SOFA (Sequential (Sepsis-related) Organ Failure 
Assessmen).

Сепсис – ​це загрозлива для життя органна дисфункція, яка 
викликана порушеною відповіддю людського організму на ін-
фекцію. Септичний шок встановлюють за наявності сепсису 
та гіпотонії, яка вимагає вазопресорної терапії для досягнення 
середнього АТ (СрАТ) >65 мм рт. ст. і рівня лактату в плазмі 
крові <2 ммоль/л.

Алгоритм діагностики сепсису можна розглядати в наступних 
етапах клінічних обстежень пацієнта з підозрою на генераліза-
цію вогнища інфекції (The third International consensus definitions 
for sepsis and septic shock, Sepsis‑3):

•	 оцінка за шкалою qSOFA (quick SOFA) >2 балів;
•	 оцінка респіраторної дисфункції;
•	 оцінка ментального статусу пацієнта;
•	 інструментальна оцінка систолічної дисфункції лівого 

шлуночка.
Якщо за шкалою SOFA пацієнт має оцінку >2 балів, слід за-

підозрити сепсис або токсикосептичний шок. Є певні відмінності 
між шкалами qSOFA та SOFA. Перша найчастіше застосовується 
в приймальному відділенні для швидкої оцінки стану пацієнта 
і включає наступні показники:

•	 частота дихання;
•	 стан свідомості;
•	 рівень систолічного АТ (САТ).
Натомість шкала SOFA більш поглиблена і використовується 

безпосередньо у відділенні як для встановлення/підтвердження 
діагнозу сепсису, так і для прогнозу клінічного стану пацієнта. 
Розширена шкала SOFA передбачає визначення наступних па-
раметрів:

- індекс оксигенації РаО
2
/FiO
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- шкала коми Глазго;
- показник СpАТ;
- необхідність призначення вазопресорів, їх тип і доза інфузії;
- рівень креатиніну або сечовини сироватки крові;
- рівень білірубіну;
- кількість тромбоцитів.
Для раннього виявлення сепсису в акушерстві використову-

ються наступні шкали:
•	 Модифікована акушерська рання система попередження 

(Modified early obstetrics warning system – ​MEOWS); 
•	 Шкала сепсису в акушерстві (Sepsis in obstetrics score – ​

SOS).
Сприятливими факторами перебігу інфекційного процесу 

у вагітних/породіль є молодий вік, відсутність преморбідного 
фону, локалізація вогнища інфекції та встановлена чутливість 
мікрофлори.

Спікер звернув увагу на фактори, які зумовлюють прогресу-
вання септичного процесу, що варто враховувати практикую-
чому клініцисту:

•	 зниження активності клітинного імунітету;
•	 лейкоцитоз вагітних;
•	 збільшення рівня D-димеру;
•	 дисфункція ендотелію; 
•	 зниження рівня протеїну S;
•	 зниження активності фібринолізу; 
•	 високий рівень прозапальних цитокінів (MSIR – ​maternal 

systemic inflammatory response).
Системні прояви, включаючи розвиток поліорганної недостат-

ності, можуть випереджати локальні симптоми джерела інфекції, 
тому питання своєчасної санації останнього є вкрай важливим.

Однією з найважчих клінічних ситуацій в акушерстві та гіне
кології, яка потребує мультидисциплінарного рішення щодо 
тактики ведення пацієнтки, є загроза проведення гістеректомії. 
Основними показаннями до гістеректомії слід вважати наступні 
клінічні стани:

•	 крім матки лабораторно та інструментально не визнача-
ються інші джерела інфекції;

•	 невідповідність між погіршенням клінічної картини 
та  симптомами основної патології (наростання жовтяниці, 
олігурії, задишки); 

•	 наростання симптомів SIRS; 
•	 зростання рівня прокальцитоніну та С-реактивного білка; 
•	 антенатальна загибель плода на фоні інфекційного про-

цесу будь-якої етіології; 
•	 ознаки синдрому поліорганної дисфункції або його по-

глиблення.
Органозберігаюча тактика стосовно матки у пацієнток із сеп-

сисом може розглядатися в наступних випадках:
•	 верифіковане й сановане джерело інфекції іншої локалі-

зації, яке визначає тяжкість стану; 
•	 не прогресує SIRS; 
•	 не прогресує синдром поліорганної недостатності;
•	 невисокий рівень прокальцитоніну; 
•	 живий плід; 
•	 відсутня клініка септичного шоку.
Спікер детально зупинився на  діагностичних особливос-

тях перебігу сепсису у вагітних. Температура тіла >38,3 °С або 
<36,0 °С є одним із визначених показників підозри на сепсис. 
Враховуючи, що у вагітних жінок температура тіла відповідає 
нормі, даний критерій є абсолютно інформативним на початко-
вих етапах верифікації діагнозу. Натомість ЧСС, яка характери-
зується у вагітних фізіологічною тахікардією, може помилково 
сприйматися за збільшення ритму при сепсисі, тому варто більш 
детально звертати увагу на додаткові симптоми. Такі ж судження 
є справедливими стосовно частоти дихання: фізіологічне тахіпное 
супроводжує всі триместри вагітності, посилюючись на остан-
ніх термінах, що зумовлено підвищенням внутрішньочеревного 
та внутрішньогрудного тиску, а також зменшенням ефективної 
екскурсії діафрагми. При оцінці рівня свідомості пацієнтки 
варто враховувати, що фізіологічна дія прогестерону може при-
зводити до надмірної сонливості, слабкості, зниження концен-
трації та уваги. Також при сепсисі можуть спостерігатися значні 
набряки або позитивний баланс рідини (>20 мл/кг/24 год), що 

має бути віддиференційовано від пастозності вагітних. Ще один 
важливий лабораторний показник – рівень глюкози – у вагітних 
перебуває в нормоглікемії, тоді як при сепсисі часто визначається 
гіперглікемія. Таким чином, лише два з клінічних критеріїв (тем-
пература тіла та рівень глюкози) є точно визначеними й можуть 
піддаватися оцінці при підозрі на сепсис у вагітних.

Автор доповіді зазначив, що лейкоцитоз >12×109 та лейко-
пенія <4×109 є важливими діагностичними маркерами сепсису, 
проте у вагітних починаючи з ІІІ триместру рівень лейкоцитів 
підвищується до 5-12×109, досягаючи максимальних значень 
до 30-го тижня вагітності. Інколи цей показник може сягати 
16×109, а на початку перейм – ​25-30×109.

Певні зміни також спостерігаються в лейкоцитарній формулі: 
у крові вагітних до 3% можуть визначатися мієлоцити та ме-
тамієлоцити, але кількість лімфоцитів та моноцитів є сталим 
показником, тому зсув формули вліво може бути більш достовір-
ним показником запалення, ніж загальна кількість лейкоцитів. 
С-реактивний білок плазми крові при сепсисі зазвичай вищий, 
ніж два стандартних відхилення від норми. За таким же прин-
ципом оцінюють рівень прокальцитоніну.

Є певні особливості проведення інтенсивної терапії у зазна-
ченої категорії пацієнтів, оскільки досягнення задовільного по-
казника центрального венозного тиску у вагітної із сепсисом 
має бути вкрай виваженим. Значне волемічне навантаження 
є небезпечним в акушерській практиці. Характерними для ва-
гітності є певні зміни роботи ендотелію, внаслідок чого може 
спостерігатися ендотеліальна дисфункція, яка призводить 
до збільшення проникності мембран, розширення судин мікро-
циркуляторного русла. У результаті рідка частина плазми може 
дифундувати в інтерстиційний простір, спричиняючи наступні 
порушення функції органів (Wiedermann C.J., 2012):

•	 порушення перфузії внутрішніх органів і абдомінальний 
компартмент-синдром; 

•	 печінкова дисфункція; 
•	 гіпоксична енцефалопатія; 
•	 зміна системної гемодинаміки і гіпотензія; 
•	 зміни ниркового кровотоку і гостре пошкодження нирок; 
•	 дефіцит перфузії легень із гіпоксичною травмою ендотелію 

і, як наслідок, розвиток гострого респіраторного дистрес-синдрому.
Запорукою успішної терапії сепсису у вагітних є досягнення 

еуволемічного статусу. Первинним методом оцінки еуволемії є 
тривалість «білої плями нігтьового ложа»: показник >2 секунд 
дозволяє запідозрити порушення в роботі мікроциркуляторного 
русла. У стаціонарі важливим показником водного обміну є темп 
діурезу, який має становити не менше 1 мл/кг/год для адекват-
ного забезпечення кровообігу всіх систем, оскільки кровообіг 
в нирках є опосередкованим показником кровопостачання 
всього організму.

Інструментальні методи також дозволяють оцінити воле-
мічний статус пацієнта. При ультразвуковому дослідженні 
в нормі нижня порожниста вена у фазі видоху має розміри 
1,5-2,5 см. Якщо вона <1,5 см і на вдиху спадається більш ніж 
на 50%, це свідчить про гіповолемію. Якщо ж нижня порож-
ниста вена в діапазоні 1,5-2,5 см зі змінами <20% – ​пацієнт 
не може толерувати інфузійне навантаження. У такому випадку 
варто розглянути призначення вазопресорів і не зловживати 
інфузійними розчинами.

Етапи відновлення водного статусу при сепсисі включають ре-
сусцитацію, оптимізацію, стабілізацію та деескалацію (Patient’s 
volume status at different phases: modified from Hoste et al.). Перші два 
заходи передбачають застосування принципів ліберальної стра-
тегії відновлення водного балансу, наступні два – ​рестриктивної 
стратегії. Маркером останньої є темп сечовиділення: який об’єм 
сечі за годину виділяється пацієнтом, такий об’єм інфузійної 
терапії йому має бути застосований (Ogbu O.C. et al., 2015).

Також важливим маркером волемічного статусу є лактат, що 
характеризує баланс між постачанням кисню та його спожи-
ванням. Рівень лактату >2 ммоль/л відображає недостатню пер-
фузію органів і систем, призводить до накопичення молочної 
кислоти, що потребує проведення інфузійної терапії відповідно 
до статусу пацієнта, оскільки перевантажене інтерстиційне 
русло є також небезпечним ускладненням сепсису.

Згідно з протоколом SSC (2021), при рефрактерному сеп-
тичному шоку необхідно протягом однієї години забезпечити 
наступні кроки:

- визначити концентрацію лактату;
- здійснити забір культури крові до призначення антибакте-

ріальної терапії; 
- ​призначити антибіотики широкого спектра дії; 
- ​ввести 30 мл/кг кристалоїдного розчину при гіпотензії або 

підвищеній концентрації лактату.
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Останній пункт стосується початкового болюсного введення 
інфузійних розчинів, яке розраховане на перші два етапи віднов-
лення водного балансу і загалом складає близько 1 л кристалої-
дів, що в подальшому потребує оцінки стану пацієнта. Пізніше 
можуть бути додатково призначені інфузійні розчини разом 
із вазопресорними препаратами. Також, згідно з протоколом, 
варто використовувати альбумін (20-25% концентрації) на до-
даток до кристалоїдів для початкової реанімації та подальшого 
відновлення об’єму циркулюючої крові (ОЦК) у  пацієнтів 
із сепсисом і септичним шоком у випадках, коли вони потре-
бують значних об’ємів кристалоїдів. Не слід призначати для 
відновлення ОЦК гідроксиетилкрохмаль; також кристалоїди є 
більш ефективним і релевантними, ніж розчини желатину, при 
реанімації пацієнтів із сепсисом і септичним шоком.

Рефрактерний септичний шок виникає за відсутності від-
повіді на терапію вазопресорами, коли зберігається гіпотен-
зія, симптоми поліорганної недостатності та потреба в інфузії 
норадреналіну зі швидкістю введення >0,2-0,5-1,0 мкг/кг/хв. 
Проте застосування норадреналіну в дозі >0,5 мкг/кг/хв є не-
сприятливим фактором ведення сепсису і викликає підвищення 
ризику летальності до 60%, а доза >1,0 мкг/кг/хв – ​до 80-90% 
летальності (Management of refractory vasodilatory shock, 2018). 
За необхідності використання високих доз вазопресорів варто 
розглянути їх комбінації. Дані щодо вазопресорів та їх «норадре-
налінового еквіваленту» наведено в табл. 1.

Стосовно кортикостероїдів спікер зазначив, що не слід вико
ристовувати гідрокортизон для лікування хворих на токсико-
септичний шок, якщо гемодинамічна стабільність у них може бути 
досягнута волемічною та інотропною/вазопресорною підтримкою. 
Як альтернатива може бути проведена внутрішньовенна інфузія 
гідрокортизону 200 мг/24 год. У якості основного клінічного по-
казання до застосування кортикостероїдів слід розглядати наявну 
необхідність введення норадреналіну в дозі вище 0,1 мкг/кг/хв.

Не менш важливою є респіраторна підтримка пацієнта. При 
різних рівнях насиченості киснем крові призначають різні схеми 
респіраторної терапії. Стратегічні напрямки респіраторної під-
тримки (step by step) відображені наступними етапами та схе-
мами вентиляції легень:

- при SpO
2
 <90% – ​інсуфляція зволоженого кисню від 

4-6 до 10-12 л/хв;
- за неефективності та подальшого збереження SpO

2
 <90% – ​

неінвазивна штучна вентиляція легень (ШВЛ) за допомогою 
систем створення постійного позитивного тиску в дихальних 
шляхах (Continuous Positive Airway Pressure – ​СРАР) або сис-
тем із визначенням верхньої та нижньої межі тиску в легенях 
(Biphasic Positive Airway Pressure – ​ВіРАР);

- при SpO
2
 <80%, участі в акті дихання допоміжної мускулатури 

та/або появі ознак церебральної дисфункції – ​інвазивна ШВЛ;
- при SpO

2
 <90% та неефективності попередньої схеми – ​ін-

вазивна ШВЛ із помірним позитивним тиском наприкінці ви-
диху (РЕЕР) + вентиляція зі зворотним співвідношенням вдих/
видих (IVR);

- при SpO
2
 <90% – ​ШВЛ + РЕЕР + IVR + FiO

2
 0,6;

- при SpO
2
 <90% – ​ШВЛ + РЕЕР + IVR + FiO

2
 0,6 + фуросемід 

0,5-1 мг/кг;
- при SpO

2
 <90% – ​ШВЛ + РЕЕР + IVR + FiO

2
 1,0 (не більше 

24 год).
Сепсис передбачає наявність та  виділення збудника без-

посередньо з  крові або джерела інфекції. Першою стадією 

антибіотикотерапії є призначення препарату широкого спектра 
дії, здійснення забору матеріалу для бактеріологічного дослі-
дження та вибір препарату з урахуванням наступних показників:

•	 клініка захворювання; 
•	 місцева антибіотикограма; 
•	 попередня антибіотикотерапія;
•	 діючі протоколи; 
•	 тяжкість стану за шкалою CRIS і/або APACHE.
Після отримання результатів обстеження необхідно оцінити 

стан пацієнта, розглянути можливість антимікробної монотера-
пії та визначити адекватний термін призначення антибактері-
альних засобів. Згідно з даними Управління із санітарного наг-
ляду за якістю харчових продуктів і медикаментів США (FDA), 
на сьогодні не існує безпечних антибіотиків для вагітних жінок. 
Безпечність антибактеріальних засобів представлена у табл. 2.

При діагностиці сепсису у вагітних та породіль необхідно 
враховувати анатомо-фізіологічні особливості жінки, що також 
впливає на інтенсивність проведення волемічної ресусцитації 
та антибактеріальної терапії. Синдром гіпо-/реперфузії до цього 
часу залишається невирішеною проблемою інтенсивної терапії.

Основні положення щодо менеджменту 
сепсису представила керівник Вінниць-
кого обласного перинатального центру 
КНП «Вінницька обласна клінічна лі-
карня ім. М.І. Пирогова ВОР», кандидат 
медичних наук Інна Леонідівна Кукуруза 
в доповіді «Доказовий менеджмент сеп-
сису. PRO».

Загалом, науковий підхід до менедж-
менту сепсису базується на трьох доку-
ментах:

- Кампанія виживання при сепсисі: міжнародні рекомендації 
щодо лікування сепсису та септичного шоку (Surviving sepsis 
campaign: international guidelines for management of sepsis and 
septic shock, 2021);

- ІІІ Міжнародний консенсус щодо сепсису та септичного 
шоку (The third international consensus definitions for sepsis and 
septic shock (Sepsis‑3));

- Комплект (комплекс заходів. – Ред.) кампанії виживання 
при сепсисі: оновлення 2018 року (The surviving sepsis campaign 
bundle: 2018 Update).

Утім в акушерській практиці варто також керуватися до-
кументом «Consult Series № 67: Maternal sepsis» (2023), який 
оприлюднило Товариство медицини матері та плода (Society of 
maternal-fetal medicine, SMFM).

За визначенням Всесвітньої організації охорони здоров’я 
2017 року, материнський сепсис є загрозливим для життя ста-
ном, який визначається як органна дисфункція, що є наслідком 
інфекції під час вагітності, пологів, після аборту/пологів. Інфек-
ції, які можуть призводити до материнського сепсису, загалом 
поділяються на акушерські та неакушерські й, залежно від часу 
виникнення, на анте- та постнатальні. До неакушерських інфек-
цій відносять інфекції сечових шляхів, пневмонії, апендицит, 
розлади шлунково-кишкового тракту.

Акушерські інфекції включають наступні підгрупи:
- антенатальні: септичний аборт, хоріоамніоніт;
- постнатальні: ендометрит, ранова інфекція.
Вагоме значення має клінічне дослідження щодо вивчення біо

маркерів сепсису, яке показало, що значну роль у перебігу цього 
патологічного стану відіграє прокальцитонін, меншою мірою – ​
інтерлейкіни 6, 8 і С-реактивний білок (Teggert A. et al., 2020).

Встановлення діагнозу сепсису базується на розпізнаванні 
його симптомів й ознак згідно з основними шкалами:

- модифікована шкала omqSOFA у вагітних;
- модифікована шкала omSOFA у вагітних;
- модифікована акушерська рання система попередження 

(Modified obstetrics early warning system – ​MOEWS);
- шкала акушерського сепсису (Sepsis in obstetrics score – ​

SOS).
Згідно з ІІІ Міжнародним консенсусом щодо сепсису та сеп-

тичного шоку (Sepsis‑3), у пацієнтів з ознаками поліорганної 
недостатності варто продовжувати діагностику явної або підо-
зрюваної інфекції. Рекомендації Товариства медицини матері 
та плода 2023 року вказують, що сепсис і септичний шок під час 

вагітності слід вважати невідкладними станами і в екстреному 
порядку розпочинати лікувальні та невідкладні заходи.

Враховуючи невідкладність надання допомоги пацієнтам 
із сепсисом, для практикуючих лікарів постійно розробля-
ються «септичні комплекти», щоб забезпечити швидку діа-
гностику та ескалацію лікування. Проте необхідні додаткові 
дослідження для оцінки ефективності «септичних комплектів» 
і засобів для швидкої діагностики та лікування материнського 
сепсису (The California Pregnancy-Associated Mortality Review, 
2011). Утім, за відсутності доступних досліджень, використання 
«септичних комплектів» є рекомендованим для поліпшення 
стандартизації медичної допомоги (Rhodes A. et al., 2015).

Одним із основоположних комплектів діагностики сепсису 
є BLAST, який був представлений у 2018 році та включає до-
слідження наступних показників: В – ​культура крові, L – ​рі-
вень лактату, А – ​антибіотикотерапія, S –інфузійна терапія, 
Т – ​артеріальний тиск. Перший етап передбачає взяття крові 
для мікробіологічного дослідження, проте даний крок не має 
сприяти затримці антибактеріальної терапії. У вагітних або 
у жінок у післяпологовому періоді з підтвердженим сепсисом 
або підозрою на нього виявлення інфекційних агентів здійс-
нюється за допомогою відповідних культуральних досліджень 
зразків крові до початку антибактеріальної терапії, за умови що 
це не призводить до суттєвих затримок у своєчасному призна-
ченні антибіотиків. Спікер зауважила, що проведення куль-
туральних досліджень після призначення антибіотиків також 
допускається в клінічній практиці. У вагітних або жінок у після
пологовому періоді з підтвердженим сепсисом або підозрою 
на нього рекомендовано визначення рівня лактату в сироватці 
крові (SMFM, рівень доказовості 1В). За результатами клініч-
ного дослідження за участю понад 500 пацієнтів у відділенні 
інтенсивної терапії з підозрою на сепсис вихідний лактат був 
найкращим біомаркером для прогнозування тяжкого сепсису 
або септичного шоку зі співвідношенням шансів 2,7 (95% до-
вірчий інтервал) (Karon B.S. et al., 2017).

Антибіотикотерапія є однією з провідних ланок менеджменту 
сепсису, оскільки вогнище інфекції є першоджерелом поліор-
ганної недостатності. Вагітним або жінкам у післяпологовому 
періоді з підтвердженим сепсисом або підозрою на нього реко-
мендовано призначення емпіричної антибактеріальної терапії 
з використанням препаратів широкого спектра дії. Найкраще 
розпочинати її впродовж однієї години після встановлення діа-
гнозу або появи обґрунтованої підозри на сепсис (SMFM, рівень 
доказовості 1C).

Багатоцентрове дослідження «випадок – ​контроль», у якому 
взяли участь 410 жінок, показало, що смертність серед тих, хто 
отримував антибіотики протягом однієї години після встанов-
лення діагнозу, становила 8,3%. Смертність у пацієнтів, які от-
римували антибіотики більш ніж через годину, становила 20% 
(Bauer M.E. et al., 2019).

Рекомендовані антибактеріальні препарати при акушер-
ському сепсисі представлені у табл. 3.

Четвертий крок «септичного комплекту» першої години пе-
редбачає проведення інфузійної терапії. При сепсисі, ускладне-
ному гіпотензією, або при підозрі на гіпоперфузію органів реко-
мендовано раннє (протягом перших 3 год) введення від 1 до 2 л 
збалансованих кристалоїдних розчинів. Професор І.Л. Кукуруза 
зауважила, що не доцільно призначати з цією метою гідрокси
етилкрохмаль, желатини, 5% розчин глюкози та фізіологічний 
розчин, а слід застосовувати збалансовані кристалоїди та розчин 
альбуміну. Якщо цільове значення СрАТ >65 мм рт. ст. не до-
сягнуто, варто розглянути призначення вазопресорів. У вагіт-
них або у жінок у післяпологовому періоді із септичним шоком 
рекомендовано використовувати норадреналін як вазопресор 
першої лінії. За відсутності ефекту або за недостатніх показ-
ників тиску можна використовувати комбінації вазоактивних 
препаратів (рисунок).

Додатково регламентовано введення гормонів. У вагітних 
або жінок у післяпологовому періоді із септичним шоком, які 
продовжують отримувати вазопресори, рекомендовано внутріш-
ньовенне застосування кортикостероїдів. При підтвердженні 
того, що джерелом сепсису є матка, рекомендовано здійснення 
розродження в терміновому порядку та евакуації маткового 
вмісту незалежно від гестаційного терміну для досягнення конт
ролю над вогнищем інфекції.

Таблиця 1. Вазопресори 
та «норадреналіновий еквівалент»

Препарат Доза «Норадреналіновий 
еквівалент», мкг/кг/хв

Адреналін 0,1 мкг/кг/хв 0,1 

Допамін 15 мкг/кг/хв 0,1 

Норадреналін 0,1 мкг/кг/хв 0,1 

Фенілефрин 
(мезатон) 1 мкг/кг/хв 0,1 

Вазопресин 0,04 Од/хв 0,1 

Таблиця 2. Розподіл антибіотиків 
за критеріями FDA

Критерії FDA Препарати

А (безпечні) –

В (умовно 
безпечні)

Пеніциліни, цефалоспорини, монобактами, 
макроліди/азаліди (крім кларитроміцину), 
фосфоміцин, ніфуроксазид, меропенем

С (потенційно 
безпечні)

Рифампіцин, іміпенем, гентаміцин, 
кларитроміцин, нітрофурани, сульфоніламіди, 
нітроксолін, метронідазол, ізоніазид, 
піразинамід, етамбутол

D (небезпечні) Аміноглікозиди, тетрацикліни, фторхінолони, 
хлорамфенікол

Х (шкідливі) –

Остаточно 
не встановлено

Спектиноміцин (В?), ванкоміцин (В?), меропенем (В?), 
поліміксин (В?), лінкозаміди (С?), хінолони (С?), 
тейкоплакін, тіамфенікол, тинідазол, орнідазол, 
фузидова кислота, протіонамід, етіонамід 

Таблиця 3. Антибіотики, рекомендовані SMFM (2019) при акушерському сепсисі

Джерело інфекції Антибіотики

Негоспітальна пневмонія Цефотаксим, цефтріаксон, ертапенем або ампіцилін + азитроміцин, кларитроміцин або еритроміцин

Госпітальна пневмонія
Пацієнти з низьким ризиком смерті: піперацилін/тазобактам, меропенем, іміпенем або цефепім
Пацієнти з високим ризиком смерті: подвійне прикриття від Pseudomonas (β-лактам + аміноглікозид або 
хінолон) та ванкоміцин або лізенолід проти метицилін-резистентного Staphylococcus aureus

Хоріоамніоніт
Ампіцилін + гентаміцин
Антианаеробну активність можна забезпечити кліндаміцином або метронідазолом за показання 
до кесаревого розтину

Ендометрит Ампіцилін, гентаміцин та метронідазол (або кліндаміцин) 

Інфекції сечових шляхів Гентаміцин та ампіцилін

Інфекції черевної порожнини Цефтріаксон, цефотаксим, цефтазидим або цефепім + метронідазол

Інфекції шкіри Ванкоміцин + піперацилін/тазобактам

Продовження на стор. 6.



АКУШЕРСЬКА АНЕСТЕЗІОЛОГІЯ 
КОНФЕРЕНЦІЯ

Тематичний номер • №3 • 2024  р.6

Відомо, що будь-яка клінічна настанова 
містить рекомендації різної сили та рівня 
доказовості. Гайдлайни з  ведення 
сепсису та септичного шоку не є винят-
ком. Контраверсійні питання щодо лі-
кування цього небезпечного для життя 
стану у вагітних представила доцент ка-
федри анестезіології, інтенсивної терапії 
та медицини невідкладних станів Вінниць-
кого національного медичного універси-
тету ім. М.І. Пирогова, лікар-анестезіолог 

Вінницького обласного перинатального центру КНП «Вінницька 
обласна клінічна лікарня ім. М.І. Пирогова ВОР», кандидат медич-
них наук Наталія Василівна Титаренко у доповіді «Доказовий ме-
неджмент сепсису. CONTRA».

Незважаючи на сучасні вдосконалення клінічних настанов 
щодо менеджменту сепсису, ця патологія відіграє провідну роль 
у структурі материнської смертності. Сепсис діагностується за на-
явності вогнища інфекції (встановленого чи невстановленого) 
і поліорганної дисфункції. Існують певні відмінності у референт-
них значеннях критеріїв діагностики синдрому системної запаль-
ної відповіді у вагітних, оскільки порогові значення частоти ди-
хання, ЧСС та кількості лейкоцитів при сепсисі перетинаються 
з діапазоном нормальних значень під час вагітності, пологів і/або 
у ранньому післяпологовому періоді (Bauer M.E. et al., 2014). 

Також для діагностування органної дисфункції в акушерській 
популяції має бути модифікована й шкала SOFA, адже:

•	 у  неакушерських пацієнтів бали за  шкалою SOFA на-
раховуються, коли рівень креатиніну в сироватці крові сягає 
>110 мкмоль/л, проте цей рівень значно перевищує верхню 
межу (70 мкмоль/л) за нормального перебігу вагітності;

•	  у невагітних пацієнтів значення САТ <70 мм рт. ст. згідно 
із SOFA вважається аномальним, тоді як цей рівень може бути 
фізіологічним у ІІ триместрі вагітності.

Перекриття діапазонів нормальних та аномальних показників 
під час вагітності може бути причиною хибнопозитивних діагно-
зів, і навпаки, клініцист може недостатньо реагувати на ознаки 
сепсису, особливо в післяпологовому періоді, вважаючи тахікар-
дію або лейкоцитоз за норму.

Другим обов’язковим критерієм сепсису є встановлення 
наявності інфекції. Обстеження на виявлення джерела інфек-
ції входить до складу «септичного комплекту першої години». 
Рекомендовано з  цією метою використовувати бактеріоло-
гічне дослідження крові та інших біологічних середовищ. Про-
спективне дослідження «випадок – ​контроль», яке охопило 
365 підтверджених випадків тяжкого материнського сепсису, 
показало, що гемокультуральним методом можливо провести 
ідентифікацію збудника лише у 64% (Acosta C.D. et al., 2014). 
Відповідно у 36% випадків збудника встановити не вдається, 
натомість у 16% не вдається визначити ані збудника, ані джерело 
інфекції. Тому в клінічній практиці виникає потреба додатково 
застосовувати біомаркери для діагностування сепсису. Одним 
із найпоширеніших із них є прокальцитонін.

Незважаючи на високу чутливість і специфічність є певні об-
меження щодо трактування рівня прокальцитоніну. Хибнонега-
тивні результати визначення прокальцитоніну можуть виникати 
у наступних випадках:

•	 нейтропенія, тяжка імуносупресія;
•	 локалізовані інфекції, які не  викликають системного 

запалення;
•	 прокальцитонін може залишатися низьким на ранній стадії 

інфекції (зазвичай підвищується протягом 4-6 год, досягаючи 
піку близько 12-48 год);

•	 атипові бактерії часто не викликають зростання рівня про-
кальцитоніну (наприклад, Mycoplasma pneumoniae).

Хибнопозитивні результати визначення рівня прокальцито-
ніну спостерігаються при таких станах:

•	 ниркова недостатність;
•	 панкреатит, ішемія кишечника, операція, травма, опіки, 

зупинка серця;
•	 певне підвищення – ​при грибкових, вірусних інфекціях;
•	 деякі ревматологічні захворювання;
•	 деякі види раку (наприклад, дрібноклітинний рак легень, 

медулярна карцинома щитоподібної залози).
Багатоцентрове дослідження за участю понад 1700 пацієн-

тів, госпіталізованих із підозрою на пневмонію та подальшим 
підтвердженням діагнозу за допомогою бактеріального посіву, 
методу полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР) та/або аналізу 
сечі на антигени, показало, що зв’язок між концентрацією про-
кальцитоніну при госпіталізації та виділеними патогенними мі-
кроорганізмами має тісну кореляцію лише за наявності типової 
бактеріальної флори (третина пацієнтів); натомість атипова гриб-
кова, вірусна етіологія пневмонії спричиняла як хибнопозитивні, 
так і хибнонегативні результати дослідження прокальцитоніну 
(Self W.H. et al., 2017). Тому, відповідно до нових настанов, у до-
рослих із підозрою на сепсис або септичний шок не рекомендо-
вано використовувати прокальцитонін у якості маркера призна-
чення антибіотикотерапії (SSC, 2021). На сьогодні не доведена 
роль протоколів на основі визначення рівня прокальцитоніну 
для окреслення тактики антибіотикотерапії у вагітних або жінок 
у післяпологовому періоді (SMFM, 2023). Згідно з рекомендаці-
ями SSC 2021 року, рівні прокальцитоніну мають використовува-
тися лише як критерій припинення антибіотикотерапії.

Клінічні випробування останнього десятиліття підтвердили 
високу ефективність і доцільність використання нових мікробі-
ологічних технік дослідження для достовірного й, найголовніше, 
швидкого виявлення збудника інфекційного процесу (Peri A.M. 
et al., 2022), зокрема флуоресцентної гібридизації in situ, матрично-
активованої лазерної десорбції /іонізації/мас-спектроскопії, ПЛР. 
За результатами дослідження, молекулярні технології покращують 
здатність ідентифікувати збудника й скорочують час детекції (мож-
ливість повністю встановити мікроорганізм протягом першої доби).

Наступним важливим етапом дослідження у пацієнтів із сепси-
сом є вимірювання рівня лактату. Проте вагітність вносить корек-
тиви щодо концентрації й цього маркера: лактат може підвищува-
тися в породілей через анаеробний метаболізм під час нормального 
перебігу пологів. Систематичний огляд і метааналіз 22 клінічних 
досліджень за участю 1193 здорових вагітних жінок показав, що 
типовим є інтранатальне підвищення лактату до рівня >2 ммоль/л. 
Нормальні значення в деяких здорових пацієнток, особливо на-
прикінці пологів, перевищують 4 ммоль/л (Bauer M.E. et al., 2019). 
Сучасні дані показують, що збільшення лактату при сепсисі відбу-
вається не через гіпоперфузію, а є наслідком β-адренергічної сти-
муляції. Також утворення лактату відбувається в печінці у процесі 
анаеробного гліколізу, і в подальшому лактат може використовува-
тися як енергетичний субстрат мозком і клітинами серця в умовах 
фізіологічного стресу. Початкова фаза сепсису характеризується 
розвитком гіперкінетичного кровообігу, тому оксигенація клітин 
відбувається адекватно. Цей факт також спростовує твердження, що 
рівень лактату є прямим відображенням рівня кисневого забезпе-
чення. Отже, ресусцитація ймовірно не повинна бути орієнтованою 
на рівень лактату, оскільки це не не призводить до покращення 
виживаності. Правомірність твердження стосовно зв’язку між лак-
татом і ацидозом також підлягає сумніву, оскільки лактат є акцепто-
ром іонів водню, через що його включають до складу збалансованих 
кристалоїдних розчинів у якості резервної лужності.

Спікер підсумувала, що для пацієнтів із сепсисом у більшості 
випадків характерні зміни концентрації лактату, проте немає 
переконливих доказів того, що спроба нормалізувати даний 
показник має позитивні наслідки в менеджменті сепсису. Утім 
є дані, що клінічні дослідження з екстракорпоральним вилучен-
ням лактату з організму в критичних пацієнтів були припинені 
достроково у зв’язку з надзвичайно високою летальністю.

До комплексу заходів, які проводять протягом першої години 
у пацієнтів із сепсисом, відносять призначення антибіотиків. До-
слідження різних років неодноразово показували, що з кожною 
годиною затримки початку антибактеріальної терапії при септич-
ному шоці виживаність знижується на 7,7% (Kumar A. et al., 2006). 
Ретроспективне дослідження R. Ferrer et al. (2014) продемонстру-
вало лінійне збільшення смертності при сепсисі та септичному 
шоці на 1% за кожну годину затримки антибіотикотерапії. Схожі 
результати були отримані V.X. Liu et al. (2017), згідно з якими за-
тримка початку антибактеріальної терапії на кожну годину була 
пов’язана зі збільшенням ризику лікарняної летальності на 1,09%.

Дані клінічні дослідження є ретроспективними й показують 
лише кореляційний зв’язок, без висвітлення етіологічних причин 
і наслідків збільшення летальності. У зазначених випробуваннях 
найбільш тісний зв’язок простежувався лише у групах із септич-
ним шоком, натомість у категоріях пацієнтів із сепсисом без шоку 
летальність була істотно нижчою. Для вирішення суперечок щодо 
часу призначення антибіотиків при сепсисі був проведений систе-
матичний огляд і метааналіз 11 досліджень за участю понад 16 тис. 
пацієнтів (Sterling S.A. et al., 2015). Як наслідок, не було встанов-
лено значної користі від введення антибіотиків протягом 3 год 
після оцінки ступеня тяжкості стану пацієнта у відділенні невід-
кладної допомоги або протягом 1 год після розпізнавання тяжкого 
сепсису та септичного шоку. У зв’язку із цим в оновлених наста-
новах SSC (2021) рекомендовано: у разі верифікованого чи віро-
гідного сепсису або септичного шоку слід увести антибактеріальні 
препарати негайно, бажано протягом 1 год після розпізнавання 
стану. При підозрі на можливий сепсис і за відсутності шоку необхідно 
провести швидку оцінку ймовірності інфекційних або неінфекційних 
причин гострого захворювання та ввести антибіотики протягом 3 год, 
якщо підозра на інфекцію зберігається.

Призначення інфузійної терапії у пацієнтів із  сепсисом 
та артеріальною гіпотензією призводить до покращення гемо
динамічних параметрів лише у 50% випадків (Biais M. et al., 
2014). Тому твердження про необхідність інфузії об’ємом 1-3 л 
(у неакушерській популяції – 30 мг/кг) є сумнівним, а у деяких 
ситуаціях – небезпечним. Розвиток ендотеліальної дисфункції, 
особливо в пацієнтів, які не є респондерами, призведе до пере-
ходу рідини в інтерстицій і перевантаження рідиною. Останнє 
може мати наступні негативні наслідки:

•	 дихальна система: набряк легень, гідроторакс, зміна 
еластичності грудної клітки, труднощі з проведенням ШВЛ;

•	 печінка: перевантаження внаслідок збільшення ОЦК, 
порушення синтетичної функції, холестаз, зниження актив-
ності цитохрому Р450;

•	 шлунково-кишковий тракт: асцит, набряк кишечника, 
синдром мальабсорбції, кишкова непрохідність, абдоміналь-
ний компартмент-синдром, збільшення проникності стінки 
кишечника, що призводить до транслокації бактеріальної флори 
та інфекційного процесу;

•	 центральна нервова система: набряк мозку, порушення 
свідомості, делірій, збільшення внутрішньочерепного тиску;

•	 серце та судини: порушення діастолічної функції серця, 
гідроперикард, кардіо-абдомінальний (абдомінальний ішеміч-
ний) синдром, кардіо-ренальний синдром;

•	 нирки: набряк інтерстицію, збільшення ниркового веноз-
ного тиску та зменшення кровообігу в нирках.

Окрім цього слід пам’ятати, що септичний шок не є гіповоле-
мічним. Низький центральний венозний тиск і УЗ-ознаки колапсу 
нижньої порожнистої вени в пацієнтів із сепсисом найчастіше є 
показниками не гіповолемії, а вазоплегії, тому дані клінічні пара-
метри не можуть слугувати орієнтирами для призначення інфузії.

Вибір норадреналіну як вазопресора першої лінії при сепсисі 
також є неоднозначним питанням. Так, наприклад, A.C. Gordon 
et al. (2016) показали, що у групі призначення вазопресину нир-
ковозамісну терапію застосовували рідше, ніж у групі норадре-
наліну (25,4% проти 35,3%). Є й інші дослідження, у яких було 
показано, що стартова підтримка гемодинаміки вазопресином 
може бути більш корисною при септичному шоці. Також існу-
ють докази відсутності суттєвої різниці у часі досягнення цільо-
вого СрАТ протягом 28- та 90-денного періоду між групами ва-
зопресорної терапії адреналіном і норадреналіном (Myburgh J.A. 
et al., 2008). Як наслідок, не тільки норадреналін, а й адреналін 
і вазопресин можуть призначатися як вазопресори першої лінії. 
На сьогодні відсутні докази того, що будь-який із них перевер-
шує дію іншого. Цілком можливо, що вибір препаратів даної 
групи є індивідуальним, що дозволить на практиці визначити 
мультипресорне титрування.

Материнський сепсис є одним із найтяжчих ускладнень інфек
ційного процесу у вагітних і жінок у післяпологовому періоді. 
Основні кроки менеджменту сепсису й септичного шоку в акушер-
стві передбачають швидке виявлення та санацію вогнища інфекції, 
ранній початок антибіотикотерапії та раціональне застосування 
вазоактивних препаратів.

Підготувала Катерина Пашинська

Початок терапії – ​норадреналін 
Доза – ​≤35-90 мкг/хв до досягнення СрАТ >65 мм рт. ст.

Цільовий СрАТ досягнутий

Продовжувати введення норадреналіну або додати вазопресин 
0,03 Од/хв із метою зниження дози норадреналіну

Додати вазопресин 0,03 Од/хв до досягнення 
цільового СрАТ

Цільове значення досягнуте Цільове значення не досягнуте

Додати адреналін. Титрувати дозу  
до 20-50 мкг/хв до досягнення цільового СрАТ

Цільовий СрАТ не досягнутий. Реакція 
на введення норадреналіну недостатня

Рис. Алгоритм застосування вазоактивних препаратів при сепсисі в акушерстві

Я.М. Підгірний, д. мед. н., професор кафедри анестезіології та інтенсивної терапії Львівського національного медичного університету 
ім. Данила Галицького; І.Л. Кукуруза, к. мед. н., КНП «Вінницька обласна клінічна лікарня ім. М.І. Пирогова ВОР», 

Н.В. Титаренко, к. мед. н., доцент кафедри анестезіології Вінницького національного медичного університету ім. М.І. Пирогова

Анестезіологічне забезпечення та інтенсивна терапія 
в акушерстві, гінекології та перинатології

За матеріалами конференції

Продовження. Початок на стор. 4.
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Сучасні аспекти хірургічної профілактики та лікування  
фантомного больового синдрому 
За матеріалами конференції

С.І. Саволюк

Фантомний біль та інші прояви хронічного больового синдрому є протипоказанням 

для протезування, а також фактором, що значно погіршує якість життя таких пацієнтів. 

На майстер-класі «Академія хірургії, анестезіології та інтенсивної терапії від А до Я. 

Невідкладні стани в торако-абдомінальній хірургії. Анестезіологічний менеджмент термінових 

хірургічних втручань та хірургії одного дня», який відбувся навесні, професор кафедри хірургії 

та судинної хірургії Національного університету охорони здоров’я України ім. П.Л. Шупика, 

доктор медичних наук Сергій Іванович Саволюк представив доповідь «Аспекти хірургічної 

профілактики та лікування фантомного больового синдрому», тема якої, зважаючи на умови 

воєнного стану в Україні, є надзвичайно актуальною. ����������������������������������������������������������������  3

Профілактика, діагностика та лікування ятрогенних ушкоджень сечових шляхів 
при невідкладних хірургічних втручаннях на органах ШКТ 
Рекомендації Всесвітнього товариства невідкладної хірургії (WSES) 2023

Н. де Анджеліс, К.А. Шена, Ф. Марчеджіані та співавт. 

Ятрогенне ушкодження сечових шляхів (IUTI) є тяжким ускладненням невідкладних операцій 

на органах шлунково-кишкового тракту (ШКТ), що призводить до збільшення післяопераційної 

захворюваності та смертності, а також має довгостроковий вплив на якість життя. Цей 

гайдлайн був розроблений Всесвітнім товариством невідкладної хірургії після систематичного 

огляду літератури та міжнародної експертної дискусії з метою створення рекомендацій, 

заснованих на доказах, та підтримки лікарів-клініцистів і хірургів у профілактиці, діагностиці 

та лікуванні IUTI під час невідкладних операцій на органах ШКТ. ���������������������������������������  18-19

Діосмін у хірургічній практиці: клінічні переваги та новітні перспективи
Діосмін є важливим інструментом в арсеналі сучасного хірурга, який використовується у складі 

комплексного лікування венозних захворювань. Його клінічна ефективність підтверджена 

численними дослідженнями, які демонструють позитивні результати у пацієнтів із різними 

судинними патологіями. Представляємо до вашої уваги огляд літератури щодо патогенетично 

та клінічно обґрунтованого застосування діосміну в хірургічній практиці. ���������������������������������� 17

Ефективність і переносимість ректальної мазі та супозиторіїв на основі 
сукральфату при лікуванні геморою 
Результати дослідження

А.Р. Марік, І. Міклош, Г. Чуклі, П. Харсфальві, А. Новак

Для лікування симптомів геморою існує велика кількість місцевих препаратів. Топічні засоби 

на основі сукральфату є новим варіантом терапії гемороїдальної хвороби, механізм дії 

якого полягає у створенні механічного бар’єру, що сприяє загоєнню. Метою цього 

проспективного обсерваційного дослідження було визначення ефективності й 

переносимості ректальної мазі та супозиторіїв на основі сукральфату для лікування 

симптомів геморою в рутинній клінічній практиці. �������������������������������������������������������������  24-25

Фторхінолони в ад’ювантній терапії хірургічних інфекцій 
За матеріалами конференції

О.Б. Матвійчук

Під час науково-практичної конференції «Міждисциплінарний альянс: хірургія 

та анестезіологія» були розглянуті різні аспекти антибактеріальної терапії 

та антибіотикорезистентності. Доповідь «Фторхінолони в ад’ювантній терапії хірургічних 

інфекцій» представив професор кафедри загальної хірургії Львівського національного 

медичного університету ім. Данила Галицького, доктор медичних наук Олег Богданович 

Матвійчук, у якій висвітлив актуальну проблему хірургічних інфекцій, зокрема інфекцій  

шкіри та м’яких тканин, та методи їх лікування. �������������������������������������������������������������������  26-27

ТРАВМАТОЛОГІЯ ТА ОРТОПЕДІЯ

Спортивна травма: новітні методи діагностики, лікування та реабілітації 
За матеріалами конференції

Г.-В. Мюллер-Вольфарт, О.А. Владимиров, Д. Баркаускас, А.Д. Деркач, О.О. Вінник, 
С.П. Чорнобай, В.Д. Глущенко, К. Біляєва

Останні дослідження та клінічний досвід розширюють уявлення лікарів щодо тактики медичного 

супроводу пацієнтів із гострими й хронічними травмами як у спорті високих досягнень, так і під 

час оздоровчих занять і фізичних тренувань при активному способі життя. Учасники науково-

практичного семінару з міжнародною участю «Спортивна травма: новітні методи діагностики, 

лікування та реабілітації», який пройшов 15 червня, представили актуальні методи фізичної 

та реабілітаційної медицини, сучасні тактики ведення травм, включаючи огляд найбільш 

ефективних препаратів для лікування травм й ушкоджень опорно-рухового апарату. ���������  28-29

Вітамін D: ​ключовий елемент загоєння, відновлення та профілактики переломів
Роль вітаміну D у гомеостазі кальцію та мінералізації кісток добре встановлена, однак 

незважаючи на це поширеність дефіциту вітаміну D набула масштабів епідемії. Дані 

Всесвітньої організації охорони здоров’я свідчать про надзвичайну актуальність проблеми 

остеопорозу та асоційованих із ним травм. Раціональна стратегія менеджменту 

остеопоротичних переломів, у тому числі після хірургічного втручання, що включає 

призначення добавок вітаміну D, визначає позитивні результати лікування та збільшує шанси 

пацієнта на повернення до звичного способу життя. Усе вищезазначене зумовлює важливість 

як первинної, так і вторинної профілактики переломів, провідне місце в якій належить 

підтриманню оптимального статусу вітаміну D в організмі. �����������������������������������������������  30-31

Українська асоціація анестезіології та інтенсивної терапії

Конгрес анестезіологів України ñ 2024
20-21 вересня 2024 року, м. Київ

Онлайн / офлайн (проспект Берестейський, 34)

Реєстраційний внесок: офлайн участь – 800 грн
(офлайн участь, ознайомлення з виставкою, матеріали, сертифікат учасника);

онлайн участь – 300 грн (онлайн участь, сертифікат учасника); 
для студентів та інтернів – 100 грн.

Реєстрація та оплата внеску: https://aaukr.org/kan-23-2/ 

Контакти:

e-mail: congress2024@aaukr.org
тел.: 067 998 12 19 (Олеся Гавриленко)
тел.: 067 521 73 02 (Максим Денисюк)

ПРОГРАМА
• Анестезіологічне забезпечення та інтенсивна терапія   
 постраждалих внаслідок бойової травми
• Інтенсивна терапія критичних станів
• Лікування гострого та хронічного болю
• Антибактеріальна терапія та проблеми     
 антибіотикорезистентності
• Інтенсивна терапія сепсису та септичного шоку
• Нутритивне забезпечення в клінічній практиці
• Проблеми інтенсивної терапії та анестезіологічного   
 забезпечення в акушерстві та гінекології
• Анестезіологія та інтенсивна терапія в педіатрії

Унікальні можливості
• Виступи провідних експертів: дізнайтеся 
 про найновіші дослідження та практики
• Інтерактивні семінари та майстер-класи: отримайте   
 практичні знання від найкращих фахівців
• Панельні дискусії: обговоріть актуальні проблеми 
 з колегами та лідерами галузі

Кузьміних Сергій Володимирович,   
голова підкомітету з питань фармації  

та фармацевтичної діяльності комітету  
Верховної Ради України з питань здоров’я нації,  

медичної допомоги та медичного страхування

Шановні медичні працівники! 
Щиро вітаю вас з вашим професійним святом!

Ви очолюєте медичне військо, яке завжди на варті захисту  
нашого здоров’я. 

Нехай ваша відданість роботі та самопожертва завжди має 
позитивне відлуння у серцях врятованих вами людей. Вдячності, 

визнання, професійного зростання та невичерпної енергії! 
Довгого і щасливого життя, легкої долі та Божого благословення 

вам і вашим родинам!

З Днем 
медика! 
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АКУШЕРСЬКА АНЕСТЕЗІОЛОГІЯ

Анестезіологічне забезпечення та інтенсивна терапія в акушерстві,  
гінекології та перинатології 
За матеріалами конференції

Я.М. Підгірний, І.Л. Кукуруза, Н.В. Титаренко 

Інфекційні ускладнення, найважчими з яких є сепсис і септичний шок, продовжують 
займати одне з провідних місць у структурі як акушерсько-гінекологічної захворюваності, 
так і материнської смертності. Наприкінці минулого року відбулася знакова подія – 
міждисциплінарний науковий VI конгрес із міжнародною участю «Анестезіологічне 
забезпечення та інтенсивна терапія в акушерстві, гінекології та перинатології», присвячений 

останнім досягненням у лікуванні сепсису в акушерській практиці. ������������������������������������  4-6

АНТИБІОТИКОТЕРАПІЯ

Новітні результати досліджень застосування цефоперазону/сульбактаму 
у пацієнтів ВІТ

Негоспітальна пневмонія (НП), і зокрема тяжка, є значною причиною захворюваності та смерті. 
Незважаючи на розвиток і вдосконалення лікування, рівень летальності серед пацієнтів із НП 
залишається високим. Одним із важливих аспектів у лікуванні таких пацієнтів є емпіричне 
призначення оптимальної антибіотикотерапїі з урахуванням можливої етіології НП. Нещодавно 
були опублікувані результати багатоцентрових клінічних досліджень, одне з яких порівнювало 
результати лікування цефоперазоном/сульбактамом та піперациліном/тазобактамом у хворих 
із тяжкою НП, а інше – оцінювало ефективність і безпеку цефоперазону/сульбактаму у пацієнтів 
із бактеріємією, спричиненою K. pneumoniae. �����������������������������������������������������������������������  10-11

Антибіотикорезистентність у ВІТ: долаємо виклик 
За матеріалами конференції

І.О. Йовенко

У квітні відбулася науково-практична конференція «Міждисциплінарний альянс: хірургія 
та анестезіологія», під час якої провідні спеціалісти цих медичних галузей висвітлили 
найбільш актуальні проблеми хірургії та анестезіології, розглянули засновані на доказовій 
медицині сучасні клінічні протоколи. Зокрема, доповідь «Що ми можемо відповісти зростанню 
антибіотикорезистентних інфекцій у ВІТ» представив завідувач відділення анестезіології 
та інтенсивної терапії клініки «Медичний дім Odrex», доцент кафедри анестезіології, 
інтенсивної терапії і медицини невідкладних станів Одеського національного медичного 
університету, кандидат медичних наук Ігор Олександрович Йовенко. �����������������������������  15-16

Чи є місце болюсному введенню карбапенемів у ВІТ при лікуванні 
антибіотикорезистентних інфекцій? 
За матеріалами конференції

М.М. Пилипенко

Принципи раціонального призначення антимікробних препаратів передбачають, що 
ефективна антибіотикотерапія починається після ідентифікації збудника. Важливою 
передумовою ефективної антибіотикотерапії є кратність, спосіб уведення та дозування 
лікарських засобів. 16-17 травня у змішаному форматі пройшов Британо-Український 
симпозіум «Анестезіологія та інтенсивна терапія – ​протоколи та практика». Доповідь  
«Чи є місце болюсному введенню карбапенемів у ВІТ при лікуванні антибіотикорезистентних 
інфекцій?» представив завідувач відділення інтенсивної терапії та анестезіології № 2 
ДУ «Інститут нейрохірургії ім. А.П. Ромоданова», доцент кафедри анестезіології 
та інтенсивної терапії Національного університету охорони здоров’я України 
ім. П.Л.  Шупика, доцент кафедри хірургії, анестезіології та інтенсивної терапії 
післядипломної освіти Національного медичного університету ім. О.О. Богомольця, 
кандидат медичних наук Максим Миколайович Пилипенко. ���������������������������������������������  22-23

ІНТЕНСИВНА ТЕРАПІЯ

Анестезіологія та інтенсивна терапія: протоколи та практика 
За матеріалами конференції

О.А. Лоскутов, В.І. Черній, Ю.І. Марков, С.М. Недашківський

Анестезіологія та інтенсивна терапія – ​ключові напрямки сучасної медицини, без яких 
неможливо уявити проведення хірургічних втручань і реанімаційних заходів, лікування 
пацієнтів із тяжкими, загрозливими для життя станами та розвиток суміжних 
спеціальностей, зокрема трансплантології, інтервенційних методів лікування, 
малоінвазивних технологій, а також медицини катастроф і наслідків воєнних дій. Вітчизняні 
фахівці постійно обмінюються досвідом із закордонними колегами, а також запрошують їх 
до участі в українських науково-практичних конференціях. 16-17 травня у змішаному 
форматі відбувався черговий Британо-Український симпозіум під назвою «Анестезіологія 
та інтенсивна терапія: протоколи та практика» за участю як українських спеціалістів галузі, 
так і провідних спікерів із Великої Британії та інших країн. У центрі уваги були теми, 
присвячені сучасним клінічним настановам і рекомендаціям з анестезіології 
та перспективним тенденціям інтенсивної терапії.  ������������������������������������������������������  9, 12-13

МІЖДИСЦИПЛІНАРНІ ПРОБЛЕМИ

Спадковий ангіоневротичний набряк – рідкісна причина гострого 
абдомінального болю в практиці хірурга 
За матеріалами конференції

Ю.Г. Орел, Х.О. Ліщук-Якимович

Ключовими моментами в діагностиці причин абдомінального болю є його характер, аналіз 
локалізації, динаміки симптомів та даних анамнезу, у тому числі спадкового. Сучасні 
концепції ведення пацієнтів із больовим синдромом, зокрема при рідкісній та надзвичайно 
складній для клінічної діагностики патології – спадковому ангіоневротичному набряку, були 
широко висвітлені на науково-практичній конференції «Мультидисциплінарний підхід 
у лікуванні хірургічного хворого – ​вимоги часу», що відбулася в онлайн-форматі 
9-10 травня. �����������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������  20-21
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О.А. Лоскутов, д. мед. н., професор кафедри анестезіології та інтенсивної терапії Національного університету охорони здоров’я України ім. П.Л. Шупика; В.І. Черній, членкореспондент НАМН України,  д. мед. н., професор відділу малоінвазивної 
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Анестезіологія та інтенсивна терапія: протоколи та практика
За матеріалами конференції

Анестезіологія та інтенсивна терапія – ​ключові напрямки сучасної медицини, без яких неможливо уявити проведення хірургічних втручань і реанімаційних заходів, 
лікування пацієнтів із тяжкими, загрозливими для життя станами та розвиток суміжних спеціальностей, зокрема трансплантології, інтервенційних методів лікування, 
малоінвазивних технологій, а також медицини катастроф і наслідків воєнних дій. Вітчизняні фахівці постійно обмінюються досвідом із закордонними колегами, а також 
запрошують їх до участі в українських науково-практичних конференціях. 16-17 травня у змішаному форматі відбувався черговий Британо-Український симпозіум 
(БУС‑16) під назвою «Анестезіологія та інтенсивна терапія: протоколи та практика» за участю як українських спеціалістів галузі, так і провідних спікерів із Великої Британії 
та інших країн. У центрі уваги були теми, присвячені сучасним клінічним настановам і рекомендаціям з анестезіології та перспективним тенденціям інтенсивної терапії.
Ключові слова: інтенсивна терапія, анестезіологія, моніторинг, біль, аналгезія, медичний канабіс.

Актуальні напрямки в галузі анестезіо-
логії висвітлив завідувач кафедри анесте-
зіології та інтенсивної терапії Національ-
ного університету охорони здоров’я 
України ім. П.Л. Шупика, доктор медич-
них наук, професор Олег Анатолійович 
Лоскутов у доповіді «Розвиток анестезіо-
логії до 2050 року – ​чого очікуємо?».

Спікер зупинився на тенденціях, які, 
на думку експертів журналу Anesthesia & 
Analgesia, активно розвиваються в даний 

час і стануть невід’ємною частиною анестезіології та інтенсивної 
терапії у 2050 році. Він почав доповідь із висловлювання дру-
жини президента США Франкліна Рузвельта – ​Елеонори Ру-
звельт: «Майбутнє належить тим, хто вірить у красу своєї мрії». 
І це дійсно так. Чи думали присутні на першій демонстрації нар-
козу лікарем Вільямом Мортоном, що анестезіологія розвинеться 
у цілу наукову галузь із таким моніторингом, про який тоді навіть 
не мріяли? Але ця перша операція, проведена в Массачусетській 
лікарні в 1846 році, уже продемонструвала інтегрований моніто-
ринг пацієнтів: асистент Мортона, лікар Хейвуд, приклав руку 
до променевої артерії, уважно стежив за обличчям та грудьми 
пацієнта і повідомляв анестезіологу про стан пацієнта. З іншо-
го боку, Джозеф Лістер (відомий англійський хірург і вчений, 
творець хірургічної антисептики) вважав, що моніторинг пульсу 
відволікатиме людину, яка проводить анестезію, і що частота ди-
хання є кращим індикатором глибини анестезії й цього достатньо.

Моніторинг пацієнтів під час анестезії постійно вдосконалюєть-
ся та відіграє ключову роль у розвитку анестезіології. Сьогодні в ар-
сеналі анастезіологів є величезний арсенал моніторів для реєстрації 
параметрів різних фізіологічних систем, що дозволяють збалан-
сувати безпеку анестезії для конкретного пацієнта та конкретної 
техніки анестезії. Але що означатиме моніторинг пацієнта в ане-
стезіології, скажімо, у 2050 році? Якими є тенденції його розвитку?

Компанія Apple нещодавно отримала схвалення Управління 
із санітарного нагляду за якістю харчових продуктів та медика-
ментів США (FDA) на технологію моніторингу електрокардіо-
грами (ЕКГ) у своєму розумному годиннику, який використову-
ватиметься в клініці. Уже зараз існує годинник, який визначає 
не тільки частоту серцевих скорочень, а й артеріальний тиск, 
рівень глюкози в крові, моніторить температуру, пульсоксиме-
трію, ЕКГ і якість сну. Планується, що кожен пацієнт у клініці 
матиме такий годинник, а всі показники синхронізуватимуться 
з лікарняним сервером, і будь-яка зміна стану пацієнта відразу 
передаватиметься лікарю.

Незважаючи на успіхи сучасної анестезіології у зниженні смерт-
ності у відділенні інтенсивної терапії, першим основним «джере-
лом» летальності є перші 30 днів після операції. Приблизно 5% 
всіх хірургічних хворих помирають у перший рік (у віковій групі 
≥65 років – ​10%), а післяопераційна смертність загалом посідає 
третє місце за значимістю причин смерті у всьому світі (Feinstein M. 
et al., 2024). Основними причинами цього є порушення психо-
ментального статусу, гостра ниркова недостатність, кровотечі та ін-
фекції. Тому розширений післяопераційний моніторинг вдома 
розглядається як пріоритет у розвитку всієї медицини.

Існує значний інтерес до безконтактного моніторингу пацієн-
тів. На передній план виходить технологія безконтактного моні-
торингу дихання, яка забезпечується системою камер, чутливих 
до глибини дихання. Це має великий потенціал для надання 
різноманітної респіраторної інформації, включаючи форму ди-
хальної хвилі, розрахунок частоти дихання та дихального об’єму 
(а отже, хвилинного об’єму). В отриманому від камер сигналі 
також можна спостерігати будь-які зміни дихання і апное.

Майбутні системи будуть здатні не тільки отримувати поточні 
дані, а й також, безумовно, вимірюватимуть нові змінні. Згідно 
з базою даних закритих претензій Американського товариства 
анестезіологів (ASA), одна із трьох помилок, пов’язаних із ви-
користанням ліків, є результатом введення неналежної дози. 
Безпосереднє вимірювання концентрації лікарського засобу 
усуває невизначеність щодо залежності «доза – ​концентрація». 
Уже зараз розроблено електрохімічний датчик на основі мікро-
катетера із двома аналітами, здатний здійснювати одночасний 
безперервний моніторинг препаратів фентанілу та пропофолу 
в режимі реального часу, що дозволить значно підвищити без-
печну доставку препаратів для анестезії (Moonla C. et al., 2020).

Швільден і  співавт. свого часу опублікували першу ро-
боту з  управління пропофолом зі  зворотним зв’язком 

з електроенцефалограмою. Ця технологія знайшла розвиток 
у створенні роботизованих систем для анестезії, заснованої на ав-
томатичній подачі анестетика, анальгетика і міорелаксантів, за-
лежно від показників індексу аналгезії, рівня міорелаксації та по-
казників електроенцефалограми (Hemmerling T.M. et al., 2024).

Майбутні технології можуть призвести до зсуву від моніто-
рингу системних змінних у бік регіонарних змінних. Монітори 
можуть мати можливість вимірювати змінні, специфічні для пев-
них органів: наприклад, може бути корисним моніторинг кис-
ню в сечі в ранньому виявленні ризику гострого пошкодження 
нирок. І вже зараз впроваджується простий і міцний медичний 
пристрій, який вбудований у стандартний сечовий катетер, для 
забезпечення надійного та безперервного вимірювання PO
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 у сечі.

Наразі впроваджуються системи, що можуть прогнозувати 
перебіг того чи іншого стану пацієнта в  інтенсивній терапії 
і «передбачати», що відбудеться в майбутньому. Одна з них – ​
Sentri7 Sepsis Monitor. Клінічні випробування цього пристрою 
продемонстрували, що ухвалення рішень про антибіотикотера-
пію на основі прокальцитоніну може безпечно знизити недо-
цільне використання антибіотиків у пацієнтів із респіраторними 
інфекціями та сепсисом. І проведені дослідження підтвердили 
його ефективність.

Крім того, розробляються роботизовані системи для вико-
нання медичних маніпуляцій. Наприклад, уже зараз у розробці 
система роботизованої дистанційної інтубації (система Кепле-
ра). Усі 90 ендотрахеальних інтубацій, виконаних із використан-
ням даної системи на манекені-тренажері для дихальних шляхів, 
виявилися успішними з першої спроби (100% ймовірність успі-
ху). Інші прототипи роботизованої інтубації використовують 
аналогічну концепцію й були успішно протестовані на свинях 
та тренажерах. Автоматичне розпізнавання голосових зв’язок – ​
це лише питання часу. Крім того, ці технології розпізнавання 
планується інтегрувати у відеоларингоскоп.

На сьогодні ведеться активна розробка з інкапсулювання ане-
стетиків у наночастинки з метою зниження їх дози та побічних 
ефектів, а також для уповільненого вивільнення та контрольо-
ваного продовження часу седації. Розробляються різні типи 
наночастинок як носіїв внутрішньовенних та інтратекальних 
анестезуючих платформ, що полегшують транспортування ліків 
через гематоенцефалічний бар’єр. Інкапсульовані анестетики, 
такі як пропофол, цимідат і кетамін, уже розроблені й охаракте-
ризовані з точки зору розміру, стабільності та клінічних ефектів 
на дрібних тварин.

Крім того, науковці розглядують нову концепцію реаніма-
ційних заходів. Адже виживаність пацієнтів, які перенесли 
зупинку серця, залишається низькою після традиційної серце-
во-легеневої реанімації (СЛР) – ​6-26%. Це є наслідком низького 
кровотоку під час СЛР, поліорганного ураження, недостатньо-
го моніторингу та пізнього лікування причинного стану. Тому 
до 2050 року запроваджуватиметься нова стратегія для вирішен-
ня цих проблем із використанням екстракорпоральної мемб-
ранної оксигенації (ЕКМО). Перші результати показують, що 
загальна виживаність при виписці з лікарні у тих пацієнтів, 
яким проводилась EКMO-підтримка під час СЛР, становить 
57%, а сприятливий неврологічний результат через 90 днів був 
досягнутий у 83% пацієнтів.

В Україні значна увага приділяється технологіям кондиці-
ювання донорських органів: досягнуті показники 11-годинної 
роботи ізольованого серця зі  збереженням життєздатності. 
У зоні інтересу вчених – ​безапаратна презервація серця, а також 
розробка презерваційного розчину, що зберігає функціональні 
можливості органа.

Світові науковці планують змінити парадигму діагностики 
та лікування шляхом розробки біороботів. Нанороботи з окре-
мими живими частинами призначені для виконання завдань, 
включаючи ефективну доставку ліків до тканин тіла. При цьому 
планується розробка нанороботів з оптимальним розміром 0,5-
3 мкм, що забезпечує можливість проходження через капіляри, 
і розпізнаванням лише дуже специфічних рецепторів. Професор 
О.А. Лоскутов зауважив, що у США значні інвестиції отримують 
програми для розробки наноклітин, наприклад респіроцитів 
(штучні механічні еритроцити). Ці сферичні нанороботи діаме-
тром 1 мкм, що переносяться кров’ю, здатні доставляти у 236 ра-
зів більше кисню, ніж звичайні еритроцити. Клотоцити, штучні 
аналоги тромбоцитів, дозволяють зупиняти кровотечу в 1000 ра-
зів швидше, ніж шляхом природного гемостазу. Мікробівори, 
штучні лейкоцити, мають здатність проводити фагоцитоз.

Таким чином, майбутній розвиток анестезіології – ​це цілий 
комплекс інновацій, але, як казав Гіффорд Пінчот, «величез-
ні можливості нашого майбутнього стануть реальністю лише 
в тому випадку, якщо ми візьмемо на себе відповідальність 
за це майбутнє».

Доповідь «Сучасні уявлення про хроніч-
ний післяопераційний біль» представив 
член-кореспондент НАМН України, го-
ловний науковий співробітник відділу 
малоінвазивної хірургії Державної науко-
вої установи «Науково-практичний центр 
профілактичної та клінічної медицини» 
Державного управління справами, доктор 
медичних наук, професор Володимир  
Ілліч Черній.

Визначення хронічного післяопера-
ційного болю (chronic post-surgical pain – ​CPSP) стандартизовано 
у 2019 році після включення до нової Міжнародної класифікації 
хвороб (МКХ‑11). Основними характеристиками CPSP є те, що 
біль з’являється чи посилюється після хірургічного втручання або 
травмування тканин і зберігається щонайменше 3 місяці після 
процесу загоєння. Зазвичай локалізація болю відзначається в зоні 
хірургічного втручання, ділянці травми, проекції ділянки іннер-
вації нерва або пов’язаних із ним дерматомів. CPSP супроводжує 
травму тканин, що виникає в результаті контрольованої процеду-
ри (хірургічне втручання), та інші, неконтрольовані, травми. CPSP 
часто має характерні риси нейропатичного болю (Rosenberg D.C., 
Pogatzki-Zahn E.M., 2022). Останній, на відміну від ноцицептив-
ного болю, виникає не внаслідок реакції на фізичне ушкодження, 
а в результаті патологічного збудження нейронів у периферичній 
або центральній нервовій системі (Raja S.N. et al., 2020).

Нейропатичний біль, який поділяють на центральний і пери-
феричний, має наступні механізми виникнення:

•	 спонтанна ектопічна активність в ушкоджених нейронах;
•	 патологічна взаємодія між нервовими волокнами;
•	 центральна сенситизація;
•	 поява ектопічних спонтанних розрядів у  нервових 

волокнах;
•	 ефект спраутинга та феномен накручування (wind-up).
Механізми виникнення та характеристики CPSP:
•	 Хронізація болю складна, а  патофізіологія,  що лежить 

в її основі, включає як периферичну (у місці ушкодження), так 
і центральну (спінальну та супраспінальну) сенситизацію.

•	 Запальна та імунна відповідь на ушкодження аксонів і тка-
нин, включаючи вивільнення нейротрансмітерів як на перифе-
рії, так й у спинному мозку, призводить до мікрогліальної акти-
вації, ектопічної нейронної активності та зміненої активності 
в дорсальному рогу.

•	 Зміни у супраспінальній обробці інформації, у тому числі 
в мережі мозку, та зміни в ендогенній низхідній модуляції болю.

Сенситизація– це патологічний процес у нервовій ткани-
ні, наслідком якого є гіпералгезія (посилення больової реакції 
на шкідливі стимули), алодинія (зниження больового порога), 
гіперпатія (надмірна суб’єктивна реакція на больові стимули) 
і вторинна гіпералгезія (поширення больових відчуттів за межі 
тканинного ушкодження). Периферична сенситизація є відпо-
віддю периферичних нервових закінчень на вплив медіаторів 
запалення при ушкодженні тканини. Центральна сенситизація 
виникає в межах желатинозної субстанції задніх рогів спинного 
мозку між аксоном першого та тілом другого нейронів шляхів 
больової чутливості. При інтенсивній стимуляції ноцицепторів 
вивільняються трансмітери (NGF, субстанція Р, глутамат), які 
взаємодіють із різними рецепторами тіла нейрона.

Хронічний біль у передопераційному періоді та вплив опіоїдів 
передбачають погані результати, пов’язані з післяопераційним 
болем. За оцінками, 38% пацієнтів у США отримують один або 
кілька рецептів на опіоїди протягом року до планової операції, 
і навіть мінімальний вплив опіоїдів пов’язаний із підвищеною 
потребою у їх додаткових дозах після операції. «Складні» паці-
єнти, пацієнти з передопераційним хронічним болем і деяким 
ступенем толерантності до опіоїдів із більшою ймовірністю ма-
тимуть підвищене вживання опіоїдів, порушення функцій ор-
ганів, більшу тривалість перебування у стаціонарі та підвищену 
потребу в післяопераційних реабілітаційних послугах.

Продовження на стор. 12.
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Новітні результати досліджень застосування 
цефоперазону/сульбактаму у пацієнтів ВІТ

Негоспітальна пневмонія (НП), і зокрема тяжка НП (ТНП), є значною причиною захворюваності та смерті. Незважаючи 
на розвиток і вдосконалення лікування (Leoni D. et al., 2017), рівень летальності серед пацієнтів із НП залишається високим 
і коливається від 17% до понад 50% (Phua J. et al., 2016). Одним із важливих аспектів у лікуванні таких пацієнтів є емпіричне 
призначення оптимальної антибіотикотерапїі з урахуванням можливої етіології НП. Ще однією проблемою, з якою 
стикаються лікарі відділень інтенсивної терапії (ВІТ), є зростання частоти внутрішньолікарняних інфекцій, спричинених 
Klebsiella pneumoniae, що продукує β-лактамази розширеного спектра дії. Нещодавно були опублікувані результати 
багатоцентрових клінічних досліджень, одне з яких порівнювало результати лікування цефоперазоном/сульбактамом 
та піперациліном/тазобактамом у хворих із ТНП, а інше – ​оцінювало ефективність і безпеку цефоперазону/сульбактаму 
у пацієнтів із бактеріємією, спричиненою K. pneumoniae.
Ключові слова: негоспітальна пневмонія, цефоперазон/сульбактам, піперацилін/тазобактам, бактеріємія, Klebsiella 
pneumoniae, мінімальна інгібуюча концентрація. 

Клінічна ефективність цефоперазону/
сульбактаму порівняно з піперациліном/
тазобактамом у лікуванні тяжкої 
негоспітальної пневмонії

Згідно з рекомендаціями Американського 
торакального товариства (ATS)/Амери-
канського товариства з  інфекційних хво-
роб (IDSA), ТНП визначається за наступними 
клінічними ознаками:

•	 наявність ≥1 з основних критеріїв, вклю-
чаючи інвазивну механічну вентиляцію й/або 
септичний шок;

•	 наявність ≥3 із  другорядних критеріїв, 
у тому числі:

- частота дихання ≥30 вдихів/хв;
- парціальний тиск кисню (PaO

2
)/частка 

вдихуваного кисню (FiO
2
) ≤250 мм рт. ст.;

- множинні лобарні інфільтрати; 
- сплутаність свідомості; 
- концентрація азоту в  сечовині крові 

≥20 мг/дл;
- кількість лейкоцитів <4000 клітин/мм3;
- кількість тромбоцитів <10 000 клітин/мм3; 
- температура тіла <36 °C і/або гіпотензія.
Streptococcus pneumoniae залишається най-

поширенішим збудником НП, а  також ча-
стою причиною ТНП,  що зазвичай призво-
дить до госпіталізації у ВІТ [7, 8]. Haemophilus 
influenza, Legionella pneumonia та  Influenza 
pneumonia є збудниками, які також спричиняють 
ТНП у ВІТ [9, 10]. Проте близько 6% мікроор-
ганізмів, які не належать до основних збудників 
НП (умовно називаються PES – ​Pseudomonas 
aeruginosa, Enterobacteriaceae, що продукують 
β-лактамази розширеного спектра [БЛРС], 
і метицилін-резистентний Staphylococcus aureus), 
також можуть спричиняти тяжкі захворювання 
[11], а частота неадекватного застосування ем-
піричних антибіотиків є дуже високою.

Важливо визначити фактори ризику інфі-
кування PES, щоб вибрати відповідне анти-
біотикотерапевтичне лікування. Основними 
компонентами оцінки вірогідності PES є: вік 
>65 років, чоловіча стать, попереднє застосу-
вання антибіотиків, наявність хронічних респі-
раторних захворювань, хронічної патології ни-
рок, порушення свідомості та лихоманка [12]. 
T. Maruyama et al. (2019) запропонували стра-
тегію антибіотикотерапії пневмонії, яка базу-
ється не на локалізації інфекції, а на факто-
рах ризику збудників PES [13]. Використання 
емпіричних антибіотиків широкого спектра дії, 
які охоплюють збудників PES, слід розглядати 
для покращення результатів лікування, осо-
бливо в пацієнтів з показником PES ≥5 [14].

Цефоперазон/сульбактам є антибактеріаль-
ним засобом широкого спектра, що активний 
проти найпоширеніших респіраторних патоге-
нів і мультирезистентних організмів, включа-
ючи представників родини Enterobacteriaceae, 
P.  aeruginosa, інші не ферментуючі глюкозу 
грамнегативні палички та анаероби [15]. Дока-
зові дані свідчать, що цефоперазон/сульбактам 
не  поступається цефепіму та  піперациліну/
тазобактаму за ефективністю лікування внутріш-
ньолікарняної пневмонії та пневмонії, пов’язаної 
з наданням медичної допомоги [16, 17], проте 
дослідження щодо клінічної ефективності цефо-
перазону/сульбактаму в лікуванні ТНП відсутні.

Матеріали та методи
Це дослідження є багатоцентровим ретро-

спективним аналізом клінічної ефективності 

та  безпечності цефоперазону/сульбактаму 
в лікуванні пацієнтів, які страждають на ТНП. 
Дослідження проводилося з березня 2018 року 
по травень 2019 року у восьми медичних цен-
трах та одній регіональній клініці Тайваню. 
Пацієнти, включені в дослідження, отриму-
вали цефоперазон/сульбактам або піпераци-
лін/тазобактам для лікування ТНП, внутріш-
ньолікарняної та  вентилятор-асоційованої 
пневмонії. Дані були зібрані ретроспективно 
з електронних медичних карт.

Для цілей дослідження пневмонія ви-
значалась як  наявність ≥2 респіраторних 
симптомів і ознак (включаючи кашель, ли-
хоманку, гіпотермію, гнійне мокротиння або 
виділення з дихальних шляхів) та характерні 
зміни на рентгенограмі органів грудної клітки 
за  інтерпретацією лікаря [18]. Діагноз ТНП 
ґрунтувався на рекомендаціях ATS/IDSA [4]. 
Виділення з дихальних шляхів і посіви крові 
відбиралися перед призначенням антибіотиків.

Первинною кінцевою точкою ефективності 
була клінічна частота виліковування атипової 
пневмонії у відповідь на призначення антибіо
тиків. Таким чином, частота одужання визна-
чалася як  частка пацієнтів, у  яких клінічні 
симптоми чи ознаки зникли або покращилися 
через 7 днів після закінчення антибіотикотера-
пії без додаткового лікування.

На противагу цьому клінічна невдача була 
визначена наступним чином: клінічні симп-
томи або ознаки погіршилися або зберігалися 
після 3-5 днів антибіотикотерапії й вимагали 
додаткового призначення антибіотиків для лі-
кування; смерть від пневмонії після 3-5 днів 
антибіотикотерапії; або прогресування пнев-
монії та розвиток емпієми чи абсцесу легені.

Невизначені результати включали переве-
дення до інших медичних закладів, відмову від 
подальшого лікування, смерть від пневмонії 
після менш ніж 2 днів антибіотикотерапії, не-
завершене лікування через алергію, серйозні 
побічні ефекти або інші причини.

Вторинні результати включали клінічну 
ефективність, ризик побічних ефектів та гос-
пітальну смерть.

Клінічну ефективність визначали як покра-
щення клінічних симптомів й ознак, рентгено-
графічної картини та вираженості запалення, 
включаючи рівні лейкоцитів, прокальцитоніну, 
С-реактивного білка. На противагу цьому клі-
нічна неефективність визначалася у разі не-
досягнення жодного із трьох вищезазначених 
критеріїв. Невизначена ефективність визнача-
лася як така, що не може бути оцінена за трьома 
вищезазначеними критеріями.

Результати
Демографічні дані

Загалом було залучено 815 пацієнтів із НП, 
які отримували антибіотики. Учасники були 
розподілені у дві групи лікування: перша група 
отримувала цефоперазон/сульбактам (n=343), 
а друга група – ​піперацилін-тазобактам (n=472). 
Середній вік пацієнтів у групі цефоперазону/
сульбактаму становив 74,78±15,00 року, і біль-
шість (70,6%) із них були чоловіками. Середня 
тривалість лікування цефоперазоном/сульбак-
тамом становила 9,08±3,53 дня. Подібні вихідні 
дані були й у групі піперациліну/тазобактаму, 
включаючи відомості щодо віку, статі та три-
валості антибіотикотерапії. Однак індекс ко-
морбідності Чарлсона був значно вищим у групі 

цефоперазону/сульбактаму порівняно з групою 
піперациліну/тазобактаму (6,20±2,77 проти 
5,72±2,61 відповідно; р=0,009). На противагу 
цьому не було достовірних відмінностей між 
двома групами за показниками індексу тяжкості 
пневмонії або за шкалою CURB‑65 (шкала тяж-
кості НП).

Крім того, різниця в частоті ідентифікації 
мікроорганізмів між двома групами не була ста-
тистично значущою (49,7% проти 49,6% відпо-
відно; р=0,981). У групі цефоперазону/сульбак-
таму найчастіше виявляли K. pneumoniae (11,1%) 
та P. aeruginosa (6,4%). Подібні результати спо-
стерігалися і в групі піперациліну/тазобактаму. 
Двома найпоширенішими збудниками були 
P. aeruginosa (8,6%) та K. pneumonia (8,2%).

S. pneumoniae не був найпоширенішим збуд-
ником у пацієнтів із ТНП у цьому дослідженні 
(4,8%). Щодо небажаних явищ, пов’язаних 
із лікуванням, то 21 пацієнту, які отримували 
цефоперазон/сульбактам, було проведено 
визначення міжнародного нормалізованого 
відношення (МНВ) до  або через 1 тиждень 
після терапії. У цих пацієнтів не було вияв-
лено достовірної різниці між показниками 
МНВ до та після лікування (1,14 проти 1,13; 
р=0,597).

У 8,7% (71/815) пацієнтів із ТНП були вияв-
лені збудники PES. Багато вихідних характерис-
тик в обох групах були подібними, включаючи 
вік, стать та основні супутні захворювання; однак 
поширеність хронічних захворювань легень 
була вищою серед пацієнтів із PES (36,6% проти 
25,8%; р=0,049). Не було достовірних відміннос-
тей за індексом коморбідності Чарлсона, балами 
за шкалою APACHE II (фізіологічна оцінка го-
стрих і хронічних захворювань), показниками 
шкали SOFA (оцінка органної недостатності) 
та qSOFA (швидка оцінка SOFA) при порівнянні 
хворих із PES і без PES. Незважаючи на ці обста-
вини показник клінічного одужання пацієнтів 
у підгрупі PES був значно нижчим, ніж в інших 
хворих (73,2% проти 82,9%; р=0,021). Показник 
госпітальної смерті серед пацієнтів із PES також 
був вищим порівняно з іншими хворими (26,8% 
проти 16,1%; р=0,023).

Ефективність лікування
Первинні результати частоти клінічного 

одужання та частоти невдач (або невизначе-
ний результат) між групами цефоперазону/
сульбактаму та піперациліну/тазобактаму ста-
новили 84,2% проти 80,3% і 15,7% проти 19,7% 

відповідно (р=0,367). Що стосується вторинних 
результатів, то показники клінічної ефектив-
ності та неефективності (або невизначений ре-
зультат) цефоперазону/сульбактаму становили 
85,4% і  14,5%,  що було зіставно з  показни-
ками у групі піперациліну/тазобактаму (83,3% 
і 16,7%; р=0,258). Крім того, рівень госпітальної 
летальності був подібним між групами цефопе-
разону/сульбактаму та піперациліну/тазобак-
таму (16,0% проти 17,8%; р=0,572).

З іншого боку, відповідно до оцінки вихід-
ного стану хворих за шкалою Чарлсона, тяж-
кість захворювання відрізнялася між двома 
групами. Для коригування впливу цього фак-
тора на кінцевий результат був застосований 
метод оцінки схильності. Частота клінічного 
одужання при призначенні цефоперазону/
сульбактаму була вищою, ніж при застосуванні 
піперациліну/тазобактаму (85,4% проти 79,3%; 
р=0,041) (скориговане відношення шансів 
[ВШ] 1,53; 95% довірчий інтервал [ДІ] 1,02-
2,31). Не було виявлено достовірної різниці між 
двома групами щодо вторинних результатів або 
госпітальної смерті (рисунок).

Обговорення
Початково при лікуванні ТНП клінічні показ-

ники одужання та ефективності цефоперазону/
сульбактаму були зіставними з  показниками 
піперациліну/тазобактаму. Однак цефоперазон/
сульбактам продемонстрував кращі клінічні пер-
винні результати після коригування за шкалою 
Чарлсона. Внутрішньолікарняна смерть була по-
рівнянною у пацієнтів, які отримували будь-який 
із цих двох антибіотиків. Збудники PES частіше 
виявлялися у пацієнтів із хронічними захворю-
ваннями легень, і ці пацієнти, як правило, мали 
несприятливі результати.

У даному дослідженні P. aeruginosa (7,7%) 
і  K.  pneumoniae (9,3%) були найпоширені-
шими збудниками, що призводили до ТНП. 
За ними йшли E. coli (6,3%), Acinetobacter spp. 
(5,0%) та  S. pneumoniae (4,7%). Показники 
госпітальної летальності у пацієнтів із НП, які 
отримували цефоперазон/сульбактам та піпе-
рацилін/тазобактам, становили 16,0% і 17,8% 
відповідно; однак госпітальна летальність у па-
цієнтів із ТНП, викликаною PES-збудниками, 
була вищою, ніж у пацієнтів без PES-збудників 
(26,8% проти 16,1%; р=0,023). У досліджуваній 
когорті рівень летальності був нижчим у паці-
єнтів із ТНП порівняно з попередніми дослі-
дженнями, що свідчить про те, що антибіотики 
широкого спектра дії можуть бути ефективні-
шими в лікуванні хворих на ТНП.

Цефоперазон ефективний не тільки проти 
грампозитивних аеробів, а й проти широкого 
спектра грамнегативних аеробів, включа-
ючи представників родини Enterobacteriaceae, 
P. aeruginosa та  інших грамнегативних пали-
чок, що не ферментують глюкозу, in vitro [21]. 
Однак на його мінімальну інгібуючу концент
рацію (МІК) впливає висока концентрація бак-
терій, що продукують β-лактамазу [21]. У по-
єднанні із сульбактамом ефект бактеріальної 
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стійкості проти цефоперазону можна подолати 
[22] і, таким чином, збільшити додаткове по-
криття анаеробів [23]. Крім того, сульбактам 
має власну антибактеріальну активність щодо 
деяких штамів Acinetobacter [24].

У дослідженні S.S. Jean et al. чутливість 
E. coli, K. pneumoniae, Citrobacter freundii, Serratia 
marcescens, Proteus mirabilis, P.  aeruginosa, 
Enterobacter cloacae та  Acinetobacter spp. до 
цефоперазону/сульбактаму перевищувала 85% 
[25]. В іншому дослідженні було встановлено, 
що чутливість до цефоперазону/сульбактаму 
стійких до антибіотиків БЛРС E. coli стано-
вила 97%, БЛРС K. pneumoniae – 75,8% і кар-
бапенем-резистентної A. baumannii – 68% [22]. 
Піперацилін/тазобактам був найпоширенішим 
антибіотиком, який призначали при підозрі 
на резистентність збудників, але було пока-
зано, що він має несприятливі наслідки у па-
цієнтів із бактеріємією, спричиненою E. coli 
та K. pneumoniae [26].

Дане дослідження продемонструвало вищий 
рівень клінічного одужання при застосуванні 
цефоперазону/сульбактаму порівняно з піпе-
рациліном/тазобактамом після коригування  за 
тяжкістю для ТНП. На основі вищезазначених 
досліджень було доведено, що цефоперазон/
сульбактам є ще одним альтернативним анти-
біотиком, який можна використовувати для бо-
ротьби з антибіотикорезистентними бактеріями.

З іншого боку, при призначенні цефопера-
зону/сульбактаму слід враховувати міркування 
безпеки: коагулопатія, зумовлена бічним лан-
цюгом N-метилтіотетразолу, потенційно може 
спричиняти транзиторну гіпопротромбінемію 
[27]. Це ускладнення, як правило, є рідкісним 
і спостерігається лише у пацієнтів, які одно-
часно отримують антикоагулянти, в осіб із недо-
статнім харчуванням та в тих, хто переніс гемо-
рагічні явища впродовж останніх півроку [28]. 
У цьому дослідженні у 21 пацієнта, який отри-
мував цефоперазон, не було виявлено суттєвої 
різниці в показниках МНВ до та після ліку-
вання; однак більшість пацієнтів не проходили 
рутинного обстеження на предмет порушень 
згортання крові, оскільки в цьому ретроспек-
тивному дослідженні у них не спостерігалося 
значних кровотеч.

Попередні результати дослідження 
ефективності цефоперазону/
сульбактаму у хворих із бактеріємією, 
спричиненою K. pneumoniae

K. pneumoniae є поширеним і загрозливим для 
життя збудником внутрішньолікарняних інфек-
цій. K. pneumoniae може викликати пневмонію, 
інфекції сечовивідних шляхів, внутрішньоче-
ревні інфекції, абсцеси печінки, бактеріємію 
та  інші інфекції [1-3]. Смертність пацієнтів 
із бактеріємією, спричиненою K. pneumoniae, 
може сягати 20-50%, залежно від інфікованої 
популяції та тяжкості інфекції [4-6].

Цефоперазон – ​цефалоспорин 3-го поко-
ління, активний проти грампозитивних ко-
ків і  грамнегативних бактерій,  за винятком 
штамів, що продукують БЛРС [10-12]. Дода-
вання сульбактаму, сульфону пеніциланової 
кислоти з активністю проти ферментів класу А 
за класифікацією Амблера, розширило антимі-
кробний спектр цефоперазону [13, 14].

У минулому поява K. pneumoniae, що про-
дукує БЛРС, спричиняла серйозну клінічну 
проблему [7-9]. За  даними програми анти-
мікробного нагляду SENTRY, поширеність 
мультирезистентних ентеробактеріальних 
інфекцій, асоційованих з  інфекціями кро-
вотоку, зросла з 6,2 до 15,8% у період із 1997 
по  2016 рік [9]. Комбінація цефоперазону/
сульбактаму активна проти багатьох мульти-
резистентних грамнегативних бактерій, вклю-
чаючи ентеробактерії, що продукують БЛРС, 
P. aeruginosa і A. baumannii [16, 17]. Вона ефек-
тивна у хворих із фебрильною нейтропенією, 
внутрішньочеревними інфекціями, НП і госпі-
тальною пневмонією, спричиненими мульти-
резистентними грамнегативними збудниками 
[12, 18-22]. Однак наразі не встановлені МІК 
для інтерпретації клінічних порогових зна-
чень МІК для комбінації цефоперазону (1,0)/
сульбактаму (1,0) відповідно до рекомендацій 
Інституту клінічних і лабораторних стандартів 
та Європейського комітету з тестування анти-
мікробної чутливості [23, 24].

Матеріали та методи
Це багатоцентрове дослідження прово-

дилося з  липня 2017 по вересень 2022 року 
у восьми медичних центрах Тайваню. Учас-
ники – ​пацієнти віком >20 років, які мали 
мономікробну бактеріємію, спричинену 
K.  pneumoniae. Початково вони отримували 
антимікробну монотерапію із застосуванням 
цефоперазону/сульбактаму протягом 24  год 
від початку бактеріємії, при цьому лікування 
тривало понад 72 год [25, 27].

Цефоперазон/сульбактам уводили вну-
трішньовенно кожні 12 год із модифікацією 
дозування відповідно до  рекомендацій ви-
робника, згідно з оцінкою кліренсу креати-
ніну за рівнянням Кокрофта – ​Голта [28]. Усі 
пацієнти, які отримували додаткову антимі-
кробну терапію понад 48 год, були виключені 
з дослідження, за винятком тих, хто потребував 
протигрибкової або противірусної терапії чи 
антибактеріальних препаратів, спрямованих 
саме проти грампозитивних коків.

Для оцінки супутніх захворювань вико-
ристовували індекс коморбідності Чарлсона, 
для оцінки тяжкості захворювання – шкалу 
APACHE II та шкалу бактеріємії за Піттом. 
Через 30 днів оцінювали клінічні результати, 
які поділялися на  чотири категорії: оду-
жання, покращення, відсутність ефективності 
та смерть. 

Одужання визначалося як відсутність симп-
томів і ознак інфекції без потреби в додатковій 
антибіотикотерапії та  негативний результат 
наступного посіву крові протягом тижня від 
початку бактеріємії. Покращення означало, що 
симптоми та ознаки зникли (із лабораторним 
покращенням або без нього) на основі клініч-
ної оцінки, і пацієнти потребували подальшого 
лікування антибіотиками. Відсутність ефектив-
ності визначалася як клінічне прогресування, 
летальний кінець або персистуюча бактеріємія 
наприкінці лікування цефоперазоном/сульбак-
тамом [29]. Щодо кореляції між ефективністю 
лікування та МІК цефоперазону/сульбактаму, 
то одужання та покращення були визначені 
як сприятливі результати. І навпаки, відсут-
ність ефективності та смерть були визначені 
як несприятливі результати.

Результати
Протягом періоду дослідження було вклю-

чено 201 пацієнта з бактеріємією, спричиненою 
K. pneumoniae, відповідно до критеріїв відбору. 
Середній вік становив 69 років. Більшість паці-
єнтів були чоловіками (n=124, 61,69%). Найпо-
ширенішими супутніми захворюваннями були 
цукровий діабет (n=77, 38,31%), порушення 
функції печінки (n=61, 30,35%) і порушення 
функції нирок (n=41, 20,40%). Основною при-
чиною бактеріємії була внутрішньочеревна 
інфекція (n=65, 32,34%), за  якою слідували 
первинна бактеріємія (n=64, 31,84%), інфек-
ції дихальних шляхів (n=33, 16,42%) та  сечо
вивідних шляхів (n=28, 13,93%).

Серед 201 ізоляту 180 (89,55%) були чутли-
вими, 6 (2,99%) – ​проміжними і 15 (7,46%) – ​
резистентними до цефоперазону/сульбактаму. 
Ізоляти K. pneumoniae були чутливішими до це-
фоперазону/сульбактаму, ніж до цефоперазону. 
В ізолятів, які не були чутливими до цефопера-
зону, додавання сульбактаму відновило рівень 
чутливості з 0 до 53,33% і знизило рівень резис-
тентності з 82,22 до 33,33%. Більшість ізолятів 
K. pneumoniae у цьому дослідженні мали МІК 
<8 мкг/мл.

Оцінка результатів показала,  що 156 
(77,61%) пацієнтів мали сприятливі резуль-
тати (одужання та покращення), а 45 (22,39%) 
хворих – ​несприятливі: смерть (n=24, 11,94%) 
і відсутність ефективності лікування (n=21, 
10,45%). Зі збільшенням значення МІК час-
тота сприятливих результатів зменшувалася, 
а 30-денна летальність зростала.

При багатофакторному аналізі такі по-
казники, як більш високий бал за  шкалою 
APACHE II (відношення шансів [ВШ] 1,14; 
95% довірчий інтервал [ДІ] 1,07-1,21; р<0,001), 
метастатичні пухлини (ВШ 5,76; 95% ДІ 2,31-
14,40; р<0,001) та інфекція, зумовлена ізоля-
тами K. pneumoniae, із  МІК цефоперазону/
сульбактаму >16 мкг/мл (ВШ  4,30; 95% ДІ 
1,50-12,27; р=0,006) були незалежно пов’язані 
з несприятливими наслідками.

Обговорення
Це перше багатоцентрове дослідження, 

у якому вивчалися ефекти терапії цефоперазо-
ном/сульбактамом у пацієнтів із бактеріємією, 
спричиненою K. pneumoniae, визначалися клі-
нічні порогові значення та прогностичні фак-
тори щодо результатів. Кореляційний аналіз 
рівнів МІК цефоперазону/сульбактаму щодо 
K. pneumoniae з клінічними наслідками пока-
зав,  що більшість пацієнтів (81,1%) із  МІК 
≤16  мкг/мл мали сприятливі результати. Зна-
чення МІК >16  мкг/ мл незалежно асоцію-
валися з  несприятливими наслідками. Крім 
того, вищі бали за шкалою APACHE II та наяв-
ність метастатичного раку також були негатив-
ними прогностичними факторами в пацієнтів 
із бактеріємією, спричиненою K. pneumoniae.

Основним механізмом, що лежить в основі 
резистентності K. pneumoniae до цефалоспо-
ринів 3-го покоління, є наявність генів БЛРС 
[30, 31]. Застосування карбапенемів зросло, що 
сприяло поширенню карбапенем-резистентної 
K. pneumoniae [32, 33]. У цьому випадку цефо-
перазон/сульбактам може забезпечити альтер-
нативну карбапенем-зберігаючу терапію, що 
є цінним досягненням в антимікробному ме-
неджменті.

Як показало дане дослідження, МІК цефо-
перазону/сульбактаму >16 мкг/мл була пов’я-
зана з несприятливими наслідками, що вказує 
на те, що таким пацієнтам із бактеріємією, 
спричиненою K. pneumoniae, не слід призна-
чати цей антибіотик. На противагу цьому в 
більшості пацієнтів із МІК ≤16 мкг/мл спо-
стерігалися сприятливі результати (81,1%). 
Це свідчить про те, що незважаючи на появу 
резистентності цефоперазон/сульбактам збе-
рігає хорошу антимікробну ефективність.

Це дослідження показало, що оцінка за шка-
лою APACHE ІІ та наявність метастатичних 
пухлин були значущими факторами ризику 
несприятливого результату, що узгоджується 
з  результатами попередніх досліджень бак-
теріємії, спричиненої K.  pneumoniae, у  яких 
повідомлялося про подібний зв’язок [39, 40]. 
Тому виважене антимікробне лікування є важ-
ливим у пацієнтів із такими факторами ризику. 

Для впевненої оцінки ефективності цефопера-
зону/сульбактаму в лікуванні бактеріємії, спри-
чиненої K. pneumoniae, слід зосередити увагу 
на моніторингу ізолятів із МІК ≤16 мкг/мл.

Висновки
На сьогодні не втрачає актуальності проблема 

вибору емпіричної антибіотикотерапії у паці-
єнтів ВІТ із діагнозом ТНП. Хоча S. pneumoniae 
залишається найпоширенішим збудником НП, 
а також частою причиною ТНП, у пацієнтів ВІТ 
із ТНП на перший план виходять K. pneumoniae 
та P. aeruginosa. Поряд із тим важливе значення 
щодо несприятливого прогнозу у хворих із ТНП 
має виявлення в них мікроорганізмів групи PES 
(P. aeruginosa, Enterobacteriaceae, що продукують 
БЛРС, і метицилін-резистентний S. aureus). 

Клінічна ефективність цефоперазону/
сульбактаму в лікуванні дорослих пацієнтів 
із ТНП  була зіставною з ефективністю піпе-
рациліну/тазобактаму. Водночас, після кори-
гування за ступенем тяжкості захворювання, 
частота клінічного одужання при призначенні 
цефоперазону/сульбактаму була вищою, ніж 
при застосуванні піперациліну/тазобактаму.

K. pneumoniae, як один із найпоширеніших 
і життєзагрозливих збудників внутрішньо
лікарняних інфекцій, є причиною бактеріє
мії, смертність за якої може сягати від 20 до 
50%  випадків. Призначення пацієнтам із 
бактеріємією, зумовленою K. рneumoniae, це-
фоперазону/сульбактаму мало найбільш спри-
ятливий результат, коли МІК препарату стано-
вила ≤16 мкг/мл. Факторами, що погіршували 
результат лікування, були вищі бали за шкалою 
APACHE II та наявність метастатичного раку.

Реферативний огляд підготувала Дар’я Чорна

За матеріалами: Lai C.-C., Chen W.-C., Kuo L.-K. et al.  
The clinical efficacy of cefoperazone-sulbactam versus 

piperacillin-tazobactam in the treatment of severe 
community-acquired pneumonia. Medicine 

2023;102:28(e34284); Chiang T.-T., Chiang M.-H. et al. 
Multicenter study on clinical outcomes and risk factors in 
patients with Klebsiella pneumonia bacteremia receiving 

cefoperazone/sulbactam treatment. https:// 
doi.org/10.21203/rs.3.rs‑3982160/v1.
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Гепацеф комбі 2.0 г №1 –
перший вітчизняний цефалоспорин
ΙΙΙ покоління (цефоперазон),
захищений інгібітором β-лактамаз –
сульбактамом1

– Сульбактам інактивує β-лактамази і потенціює
 бактерицидну активність цефоперазону2

– Розширена активність відносно штамів,
 резистентних до цефоперазону, враховуючи
 Enterobacter spp., Bacteroides fragilis,
 Serratia marcescens і Acinetobacter spp.3

–  Висока активність проти анаеробних 
бактерій4

Склад: діючі речовини: cefoperazone, sulbactam;
1 флакон містить стерильної суміші цефоперазону натрієвої солі та сульбактаму натрієвої солі (1:1), у перерахуванні на 
цефоперазон – 1,0 г та сульбактам – 1,0 г.
ПОКАЗАННЯ. Лікування інфекцій, спричинених чутливими до препарату мікроорганізмами:

– інфекції дихальних шляхів (верхніх і нижніх відділів);
– інфекції сечовивідних шляхів (верхніх і нижніх відділів);
– перитоніт, холецистит, холангіт та інші інфекції черевної порожнини;
– септицемія;
– менінгіт;
– інфекції шкіри та м’яких тканин;
– інфекції кісток та суглобів;
– запальні захворювання органів малого таза, ендометрити, гонорея та інші інфекції статевих органів.
ПРОТИПОКАЗАННЯ. Протипоказаний пацієнтам з відомою гіперчутливістю до діючих речовин (сульбактам, цефоперазон), 
до бета-лактамів або до будь-яких допоміжних речовин.
СПОСІБ ЗАСТОСУВАННЯ ТА ДОЗИ. Розчин препарату можна вводити внутрішньовенно та внутрішньом’язово. Дорослим 
застосовувати у середньодобовій дозі 2–4 г (введення кожні 12 годин). При тяжкому перебігу інфекцій дозу можна збільшити 
до 8 г на добу при співвідношенні діючих речовин 1:1 (тобто вміст цефоперазону 4 г).
МОЖЛИВІ ПОБІЧНІ РЕАКЦІЇ. Більшість побічних ефектів є легкого або помірного ступеня тяжкості та мають сприятливий 
перебіг при тривалому лікуванні: діарея, нудота і блювання, псевдомембранозний коліт, нейтропенія, лейкопенія, тромбо-
цитопенія, кропив’янка, ексфоліативний дерматит, токсичний епідермальний некроліз, свербіж, синдром Стівенса-Джонсона, 
підвищення рівня печінкових ферментів та ін.
Інформація надана в скороченому вигляді, повна інформація викладена в інструкції для медичного застосування ЛЗ Гепацеф 
комбі порошок для розчину для ін’єкцій.
Міжнародне непатентоване найменування: Cefoperazone and beta-lactamase inhibitor.
ВІДПУСКАЄТЬСЯ ЗА РЕЦЕПТОМ ЛІКАРЯ.
1.   Система дослідження ринку «PharmXplorer» від 8 листопада 2021 року.
2.   Згідно з інструкцією для медичного застосування лікарського засобу Гепацеф комбі порошок для розчину для ін’єкцій.
3.  In vitro efficacy of beta-lactam/beta-lactamase inhibitor combinations against bacteria involved in mixed infections / In vitro 

ефективність комбінації β-лактам/інгібітор β-лактамаз проти бактерій, які є збудниками змішаних інфекцій. S M Finegold. 
Int J Antimicrob Agents. 1999 Aug;12 Suppl 1:S9-14; discussion S26-7. doi: 10.1016/s0924-8579(99)00086-2.

4.   Ващук В.В., Хомченко Т.В. Застосування цефалоспоринів III-IV покоління у сучасних умовах та засади раціональної 
антибіотикотерапії: особливості та труднощі у виборі відповідного препарату//Здоров’я України; Т.Н. – 2016. – №2 – С.1-7.

Інформація про лікарський засіб виключно для медичних, фармацевтичних працівників.
Для використання у професійній діяльності.
Виробник: АТ «Київмедпрепарат» (01032, Україна, м. Київ, вул. Саксаганського, 139).
Дата останнього перегляду інформаційного матеріалу: 03.07.2024 р.
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Передопераційний хронічний біль і вживання опіоїдів є по-
мітними факторами ризику, які мають полегшити стратифікацію 
та передопераційне втручання (Rim F., et al., 2023). Больова сен-
ситизація, спричинена опіоїдами, включає активізацію первин-
них аферентних нейронів, підсилення активності протеїнкінази-А 
та активацію інтерлейкіну (ІЛ) 1b у сателітних клітинах. Це спри-
чиняє вивільнення в дорсальний ріг спинного мозку специфічних 
пептидів (речовина Р і пептид CGRP) та глутамату. У спинному 
мозку виникає складна взаємодія між нейронами та гліальними 
клітинами: активовані гліальні клітини внаслідок прямої та не-
прямої дії опіоїдів викликають вивільнення хемокінів, цитокінів 
та білка, кодованого геном BDNF, які сенсибілізують нейрони, що 
призводить до гіперактивності висхідних больових шляхів.

Хірургічні фактори ризику виникнення CPSP включають:
•	 Тип операції є предиктором розвитку CPSP.
•	 Ступінь хірургічної травми та тривалість операції є про-

гностичними факторами.
•	 Тип ушкодженої тканини також має значення. Це пояс-

нює, чому малоінвазивна хірургія не завжди знижує ризик роз-
витку CPSP.

•	 Лапароскопічний метод може знизити ризик при певних ти-
пах операцій, таких як грижа та холецистектомія, але не після хі-
рургічних втручань на шлунково-кишковому тракті та нефректомії.

•	 Післяопераційні ускладнення, повторна операція, інфек-
ція або ад’ювантна терапія (радіо-, хіміотерапія) є додатковими 
факторами ризику CPSP.

Оцінка CPSP проводиться за візуально-аналоговою шкалою 
від 0 до 10 балів. Тяжкий CPSP визначається як біль з оцінкою 
>5 балів. Передопераційні психологічні симптоми (тривожність, 
депресія, реакція на стрес, погана якість сну) і некупіруваний 
гострий післяопераційний біль є серйозною проблемою у веденні 
хірургічних пацієнтів: наявність даних скарг може підвищувати 
ризик CPSP. Купірування гострого/підгострого післяоперацій-
ного болю та психологічних симптомів через 1 місяць після втру-
чання може допомогти знизити ризик переходу в хронічну форму 
післяопераційного больового синдрому (Chen D. et al., 2024).

У 2017 році Міжнародною асоціацією з вивчення болю (IASP) 
було введено новий термін на позначення третього різновиду 
болю, а  саме «ноципластичний біль». Ключова відмінність 
ноципластичного болю від ноцицептивного і невропатичного 
полягає в тому, що при традиційному обстеженні не вдається 
виявити причину або органічні захворювання, які могли б по-
яснити походження болю. Ноципластичний біль зумовлений 
не первинною патологією відповідного органа або системи, 
а нейробіологічними, нейрофізіологічними, нейрохімічними 
та морфологічними змінами у центральній нервовій системі 
(ЦНС). Основними факторами, що сприяють розвитку цього 
виду болю, є психологічні, соціальні фактори та емоційний 
стрес (Raja S.N. et al., 2020).

Вибір фармакотерапії залежить насамперед від варіанта болю. 
У менеджменті хронічного больового синдрому застосовують 
наступні групи препаратів та додаткові немедикаментозні опції:

•	 антиконвульсанти (ноцицептивний, невропатичний біль); 
•	  антидепресанти (ноципластичний, ноцицептивний, не-

вропатичний біль);
•	  знеболювальні локальні ін’єкції (ноцицептивний, невро

патичний біль); 
•	 поведінкові стратегії (ноцицептивний, невропатичний, 

ноципластичний біль); 
•	 нейромодуляція (ноцицептивний, невропатичний біль);
•	 нестероїдні протизапальні препарати (НПЗП) (ноцицеп-

тивний біль); 
•	 опіоїди (ноцицептивний, невропатичний біль); 
•	  фізичні вправи (ноцицептивний, ноципластичний біль).
Важливе місце в лікуванні невропатичного больового син-

дрому посідають габапентиноїди (габапентин, прегабалін). У па-
цієнтів із поєднанням невропатичного болю та тривоги/інсомнії 
прегабалін достовірно знижував рівень тривожності й покращу-
вав сон. Ефективна добова доза становить 300-600 мг. Якщо ж 
невропатичний біль поєднується з депресією, рекомендовано 
застосовувати дулоксетин у дозі 120 мг/добу. При парестезії/
дизестезії в разі неефективності дулоксетину 60 мг доцільніше 
збільшувати його дозу до 120 мг/добу, ніж додавати прегабалін.

Існують також дані, які показують, що не спостерігалося клі-
нічно значущої різниці в частоті виникнення післяопераційного 
гострого, підгострого та хронічного болю при періопераційному 
застосуванні габапентиноїдів, незалежно від того, чи використо-
вувався габапентин чи прегабалін. Габапентиноїди також були 
пов’язані з більшою частотою побічних ефектів, а саме запамо-
роченням і порушенням зору, натомість як про інші серйозні 
побічні ефекти, такі як пригнічення дихання, не повідомлялося. 
Ці результати не підтверджують рутинного використання габа-
пентину або прегабаліну для лікування післяопераційного болю 
у дорослих пацієнтів (Verret M. et al., 2020).

Лікування післяопераційного болю вимагає уваги на всіх ета-
пах маршруту пацієнта: від передопераційного навчання хворого 

та оцінки ризику до інтраопераційних методів знеболення; від 
протоколів післяопераційного анестезіологічного відділення 
до контролю болю в палаті у період відновлення та призначення 
анальгетиків, а також інструкцій щодо знеболення в домашніх 
умовах після виписки.

Схема знеболення, регламентована Всесвітньою організацією 
охорони здоров’я, передбачає контроль болю з урахуванням 
його інтенсивності: НПЗП – ​при легкому болю, комбінована 
терапія НПЗП і  слабким опіоїдом – ​при помірному болю, 
НПЗП і сильнодіючий опіоїд – ​при сильному болю. За необ-
хідності можуть бути додані допоміжні засоби, такі як габапен-
тиноїди, кетамін, лідокаїн або кортикостероїди. Також можна 
використовувати регіонарні методи знеболення (Paladini A. 
et al., 2023). Згідно із протоколом ведення післяопераційного 
больового синдрому (Abede M.M. et al., 2022), рекомендована 
попереджувальна аналгезія – ​введення анальгетика перед хі-
рургічним розрізом, що блокує центральну сенситизацію. Для 
цього використовують наступні препарати:

•	 НПЗП (зокрема, декскетопрофен) – ​характеризуються 
водночас максимально стійким і найбезпечнішим ефектом; 

•	 парацетамол – ​має опіоїд-зберігаючий ефект; 
•	 дексаметазон (0,1 мг/кг) – ​зменшує біль та споживання 

опіоїдів у післяопераційному періоді; 
•	 регіонарна анестезія – ​блокада периферичних нервів має 

перевагу перед загальною анестезією у зменшенні болю, частоти 
нудоти та блювання.

Комбіноване використання парацетамолу та НПЗП забезпечує 
краще знеболення, ніж кожен препарат окремо (рівень доказо-
вості 1С згідно з вищезазначеним протоколом). Декскетопрофен 
забезпечує пряму та швидку дію на процес трансдукції, а селек-
тивна блокада NMDA-рецепторів гальмує модуляцію больового 
імпульсу. Висока ліпофільність декскетопрофену забезпечує його 
проникнення через гематоенцефалічний бар’єр і призводить 
до деполяризації нейронів. Парацетамол у складі комбінованої 
терапії блокує циклооксигеназу (ЦОГ) 2 і 3 тільки у ЦНС (пер-
цепція). Інгібування ЦОГ‑3 пригнічує синтез брадикінінів і про-
стагландинів. Блокування простагландину Е2 зумовлює знеболю-
вальну й жарознижувальну дію з переважним впливом на центр 
терморегуляції в гіпоталамусі. Механізм дії препарату базується 
на посиленні активності низхідних серотонінергічних шляхів.

Декскетопрофен у поєднанні із трамадолом або тіоколхікози-
дом ефективніший, ніж застосування цих двох препаратів окремо. 
Комплексні препарати, що містять декскетопрофен і трамадол, є 
дуже дієвою знеболювальною комбінацією – ​більш ефективною, 
ніж терапія трамадолом і парацетамолом при лікуванні гострого 
болю (Kuczynska J. et al., 2021). Натомість епідуральна аналгезія 
може сповільнювати реабілітацію пацієнтів та перешкоджати 
протоколам прискореного відновлення після операції (ERAS). 
Існує кілька методів, які можна використовувати для заміни 
епідуральної аналгезії, включаючи блокаду периферичних нер-
вів, катетерну інфузію рани та інші методи регіонарної анестезії. 
У метааналізі A. Paladini et al. (2023) 170 клінічних досліджень 
контролю післяопераційного болю у пацієнтів після тотального 
ендопротезування колінного суглоба (n=12 530) було використано 
17 різних методів лікування больового синдрому, які оцінювалися 
на основі збалансованих показників болю, загального спожи-
вання опіоїдів та діапазону рухів протягом перших 72 год після 
операції. Результати показали, що епідуральна аналгезія посту-
палася більшості схем лікування болю, тоді як стегново-сідничні 
блокади мали кращий ефект для діапазону рухів та оптимального 
контролю болю. У метааналізі розділу абдомінальної хірургії було 
виявлено, що безперервна інфільтрація ран так само ефективна, 
як і епідуральна аналгезія. Встановлено, що блокада поперечної 
площини живота (ТАР) дає анальгетичні результати, зіставні з ре-
зультатами епідуральної аналгезії, а блокада ТАР була пов’язана 
зі зниженням споживання опіоїдів у перші 24 год після операції. 
Аналіз показав, що передочеревинні ранові катетери забезпечу-
вали такий же анальгетичний ефект після операції, як і епіду-
ральна аналгезія, але з меншим споживанням опіоїдів і нижчою 
частотою гіпотонії. Аналіз стану пацієнтів колоректальної хірургії 
продемонстрував, що спінальна аналгезія і ТАР-блокади забез-
печують ефективний збалансований контроль болю та зниження 
післяопераційного споживання опіоїдів порівняно з епідураль-
ною аналгезією (Paladini A. et al., 2023).

Доцент і завідувач навчальної частини 
кафедри анестезіології та інтенсивної те-
рапії Національного університету охо-
рони здоров’я України ім. П.Л. Шупика, 
кандидат медичних наук Юрій Іванович 
Марков висвітлив тему «Переванта-
ження рідиною. Діагностика: від тради-
ційних до сучасних концепцій».

Перевантаження рідиною пов’язане 
із захворюваністю та смертністю в різ-
них клінічних ситуаціях, включаючи 

серцеву недостатність (СН) та критичні стани, і призводить 
до патологічних наслідків майже у всіх системах організму. На-
лежне ведення пацієнтів із перевантаженням рідиною вимагає 
знання основної патофізіології, об’єктивної оцінки волемічного 
статусу, вибору відповідних терапевтичних варіантів, а також 
підтримання та модуляції перфузії тканин. Існує кілька мето-
дів оцінки волемічного  статусу пацієнта, але жоден із них не є 
вичерпним. Важливе значення мають діагностична корисність 
і прогностична значущість; слід також враховувати недоліки 
різних методів у виявленні перевантаження рідиною та оцінці 
гемодинамічного статусу.

Діагностика стану пацієнта з  перевантаженням рідиною 
включає:

•	 клінічне обстеження; 
•	 визначення біомаркерів; 
•	 оцінку об’єму крові; 
•	 біоімпедансний аналіз; 
•	 ультразвукове дослідження (УЗД) на місці надання ме-

дичної допомоги; 
•	 УЗД і дистанційний моніторинг легеневого тиску;
•	 інші методи.
Багатофакторний підхід, який компенсує обмеження окремих 

методів, дозволяє сформулювати план лікування, адаптований 
до потреб пацієнта. При перевантаженні рідиною виникає вза-
ємодія абсолютного збільшення об’єму, перерозподілу рідини 
з венозних ємкісних судин до центрального венозного кровоо-
бігу та неадекватної елімінації внаслідок ниркової дисфункції, 
затримки солей і води та ендотеліальної дисфункції. Виникає 
СН, яка спричиняє гемодинамічний застій, що характеризу-
ється підвищеним тиском серцевого наповнення, який згодом 
призводить до клінічно застійних проявів, таких як ортопное, 
підвищений яремний венозний тиск, периферичні набряки 
та хрипи (Gheorghiade M. et al., 2006).

У метааналізі, що включав 19 902 пацієнтів, госпіталізо-
ваних у відділення інтенсивної терапії (BIT), кумулятивний 
баланс рідини після одного тижня перебування у BIT у тих, 
хто не вижив, виявився на 4,4 л більшим, ніж у тих, хто мав 
позитивний прогноз. Обмежувальний менеджмент рідини 
асоціювався з нижчою смертністю порівняно з ліберальним 
уведенням (Malbrain M.L. et al., 2014).

Надлишковий вміст рідини негативно впливає на основні 
органи та системи:

•	 головний мозок: може супроводжуватися розвитком пору-
шення когнітивних функцій, делірієм, розладом сну, внутріш-
ньочерепною гіпертензією; 

•	 серце: зниження скоротливості, порушення провідності, 
діастолічна дисфункція, механічна компресія лівого шлуночка 
збільшеним правим шлуночком; 

•	 кишечник: порушення всмоктування ліків, транслокація 
бактерій, інтраабдомінальна гіпертензія; 

•	 легені: порушення газообміну, підвищення частоти ди-
хання, зменшення об’єму легень; 

•	 печінка та жовчовивідні шляхи: ішемічний гепатит, пору-
шення синтетичної функції, холестаз; 

•	 нирки: зниження ниркової перфузії, підвищений інтер
стиціальний тиск, затримка солі та води;

•	 шкіра: погане загоєння ран, ранові інфекції, пролежні.
Водночас прямий причинно-наслідковий зв’язок між пере-

вантаженням рідиною та смертністю не може бути встановлений 
на основі наявних доказів, але є потенційно попереджувальною 
причиною ятрогенної захворюваності. Наявні дані свідчать про 
те, що надлишкове введення рідини негативно впливає майже 
на всі системи організму (Beaubien-Souligny W. et al., 2017).

У пацієнтів із СН були вивчені кілька біомаркерів, які можна 
широко класифікувати на маркери запалення (С-реактивний 
білок, мієлопероксидаза), фіброзу та позаклітинного ремоде-
лювання (проколаген, галектин‑3, ST2), механічної деформа-
ції/розтягування (натрійуретичні пептиди, CD146, СА125), 
маркери гемодинамічного гомеостазу (адреномедулін, копеп-
тин), перфузії тканин (лактат) та пошкодження кардіоміоцитів 
(тропоніни). Натрійуретичні пептиди часто використовуються 
як допоміжний засіб доклінічної оцінки в пацієнтів, які мають 
симптоми, що вказують на СН, найчастіше – ​натрійуретичний 
пептид В-типу (brain natriuretic peptide – ​BNP). Рівні BNP мають 
велику прогностичну цінність (96% при рівнях ≤50 пг/мл) для 
діагностики СН у таких пацієнтів. Ці прогностичні значення 
дозволяють досягти кращих результатів у веденні пацієнтів, 
у яких рівень BNP знижується у відповідь на протинабрякову 
терапію. Аналогічні висновки спостерігалися у тяжкохворих 
пацієнтів із септичною кардіоміопатією: зниження BNP із часом 
(до <500 пг/мл) дало сприятливий результат в одному з дослі-
джень (Papanikolaou J. et al., 2014).

Лактат певною мірою також відноситься до маркерів переван-
таження рідиною. Підвищення рівня лактату при СН класично 
описується як стан, при якому серце не може підтримувати адек-
ватну доставку кисню до тканин. Примітно, що лактат крові, 
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маркер гіпоперфузії тканин, є нормальним приблизно у 75% 
пацієнтів із прогресуючою СН і збільшеною артеріо-венозною 
різницею кисню. З іншого боку, ризик смерті вищий у пацієнтів 
із гострою СН, які мають підвищений рівень лактату при госпі-
талізації (Zymlinski R. et al., 2019).

У дослідженні Andromeda-Shock (Hernandez G. et al., 2019) 
у групі реанімаційних хворих, у яких оціночним критерієм був 
рівень лактату, протягом перших 8 год було введено надлишкові 
400 мл інфузійних розчинів порівняно з групою, що керувалася 
оцінкою контролю часу наповнення капілярів; при цьому на 
72-й годині інтенсивної терапії спостерігалася більша дисфунк-
ція органів. Збільшення об’єму плазми призводило до зниження 
концентрації еритроцитів (гемодилюція), і навпаки. Тому гемо-
концентрація або підвищення гематокриту при виведенні рідини 
вважається допоміжним показником для оцінки дезагрегації 
та швидкості поповнення плазми. У дослідженні, що включало 
102 пацієнтів, госпіталізованих із приводу гострої СН, гемодилю-
ція протягом перших 3 днів була пов’язана з тяжчим ступенем на-
бряку легень порівняно з тими, хто мав гемоконцентрацію (85% 
проти 63%; р<0,01) (Boyle A., Sobotka P.A., 2006).

Пацієнти із СН можуть мати справжню поліцитемію як від-
повідь на хронічний стан низького серцевого викиду, гіпоксе-
мічну перфузію тканин і тканинний ацидоз. Це може сприяти 
підвищеному ризику тромбоутворення та збільшенню наванта-
ження на міокард через гіперв’язкість крові. У таких випадках 
важливо не сплутати псевдоанемію, пов’язану з розведенням, 
зі справжньою анемією, особливо якщо планується терапія 
еритропоетином. Кількісний аналіз ОЦК може бути корисним 
у деяких випадках для титрування діуретичної терапії на основі 
скоригованого об’єму еритроцитів (Miller W.L., 2016).

Вуглеводний антиген 125 (CA125) – ​це високомолекулярний 
трансмембранний глікопротеїн, який використовується як біо-
маркер у діагностиці та прогнозуванні раку яєчників. Останнім 
часом відновився інтерес до його ролі як біомаркера застійних 
явищ при СН. Припускають, що СА125 вивільняється з поверхні 
мезотеліальних клітин у відповідь на механічний стрес та за-
пальні стимули. Високі рівні СА125 асоціюються з наявністю 
серозної рідини і позитивно корелюють із маркерами запалення, 
включаючи сироваткові рівні фактора некрозу пухлини α, ІЛ‑6 
і ІЛ‑10 у пацієнтів із СН (Huang F. et al., 2012). У систематич-
ному огляді та метааналізі, що включав 23 дослідження, які 
вивчали його роль у лікуванні СН, було виявлено, що сироват-
кові рівні СА125 зростають паралельно зі зниженням серцевої 
функції від I/ II до III класу за класифікацією Нью-Йоркської 
кардіологічної асоціації (NYHA) і далі від III до IV класу. Крім 
того, пацієнти із СН із вищим рівнем СА125 мали гірші резуль-
тати лікування.

Кількісний аналіз об’єму крові базується на методі індикатор-
ного розведення, у якому відому кількість речовини (q) розчи-
няють у рідині невідомого об’єму (V) і вимірюють її концентра-
цію (С). Тоді невідомий об’єм можна обчислити за формулою  
V = q/C (Miller W.L., 2016). Радіоактивність плазми кожного 
зразка вимірюється за допомогою напівавтоматичного комп’ю-
теризованого лічильника, який обчислює площу тіла пацієнта, 
порівнюючи концентрацію нерозведеної радіоактивної мішені 
до ін’єкції з концентрацією мішені, розведеної з часом внаслі-
док транссудації альбуміну в позаклітинний простір. Загальний 
ОЦК визначають на основі виміряного ОЦК і гематокриту па-
цієнта. Проте даний метод обстеження хворого з переванта-
женням рідиною є дороговартісним і рідко використовується 
в клінічній практиці.

Рентгенографія органів грудної клітки є найпоширенішим 
методом діагностики гострої СН при перевантаженні рідиною. 
Основні результати включають центральний судинний застій, 
інтерстиціальний набряк із лініями Керлі типу B, кардіомега-
лію та плевральний випіт. Дослідження також може виявити 
альтернативні причини задишки, супутні захворювання грудної 
клітки, кальцифікацію клапанів або перикарда.

Біоімпедансний аналіз (БІА) передбачає застосування змін-
ного струму до тіла і вимірювання змін імпедансу/опору залежно 
від зміни об’єму. Він може бути використаний для кількісного 
визначення загального об’єму рідини в організмі, внутрішньо-
клітинного об’єму, позаклітинної рідини, рівнів білка і жиру. 
БІА успішно застосовується для оцінки післяопераційного вис-
наження рідини, вимірювання складу тіла при хронічній СН, 
захворюваннях печінки та нирок (Piccoli A. et al., 2004).

УЗД у місці надання медичної допомоги (POCUS) – ​це обме-
жене приліжкове дослідження пацієнта, яке виконується ліка-
рем для отримання відповідей на конкретні запитання з метою 
підтвердження діагнозу, проведення диференціального діагнозу 
або скерування на додаткове обстеження. За останні кілька ро-
ків мультиорганне УЗД розвинулося як доповнення до фізикаль-
ного обстеження в таких галузях, як невідкладна медицина, ін-
тенсивна терапія та нефрологія (Koratala A., Reisinger N., 2021).

Доплерографія вен дозволяє оцінити наслідки підвищення 
тиску у правому передсерді. Це важливо, оскільки перфузія ор-
ганів залежить як від тиску притоку, так і від тиску відтоку; під-
вищення останнього погіршує перфузію та призводить до дис-
функції органів (наприклад, гострої ниркової недостатності). 
Протокол для кількісної оцінки системного венозного застою 
під назвою «Ультразвукове дослідження венозного надлишку 
(VExUS)» нещодавно був валідований у пацієнтів кардіохі-
рургії й швидко набуває визнання в різних клінічних умовах, 

включаючи СН і критичні стани (Beaubien-Souligny W. et al., 
2020). VExUS передбачає оцінку структури кровотоку в печін-
ковій, ворітній та нирковій паренхіматозних венах і присво-
єння балів на основі вираженості змін кровотоку. Незалежно 
від причини високий показник VExUS вказує на застійні явища 
в кінцевих органах.

Метод обстеження пацієнтів із перевантаженням рідиною – ​
Lung POCUS – може виявити позасудинну рідину в легенях 
до  появи симптомів, навіть перевершуючи рентгенографію 
грудної клітки в  діагностиці кардіогенного набряку легень. 
У нормальному стані легенева тканина не візуалізується на УЗД, 
оскільки повітря, що лежить під нею, розсіює ультразвуковий 
промінь. Натомість проглядається яскрава мерехтлива плев-
ральна лінія, за якою слідують рівновіддалені горизонтальні гі-
перехогенні артефакти, так звані А-лінії. В-лінії, або вертикальні 
гіперехогенні артефакти, виникають, коли вміст повітря в легені 
зменшується внаслідок потовщення інтерстицію (як правило, че-
рез рідину). Кількість В-ліній корелює зі ступенем набряку легень 
і динамічно зменшується при проведенні протинабрякової тера-
пії. Слід бути обережним, оскільки В-лінії не є специфічними для 
кардіогенного набряку легень і можуть спостерігатися при таких 
станах, як гострий респіраторний дистрес-синдром, пневмонія, 
фіброз легень і контузія. Плевральний випіт виглядає як анехо-
генна ділянка над діафрагмою, навколо ателектатичної легені.

Прогностичне значення легеневого застою, виявленого при 
УЗД, добре доведено в багатьох клінічних ситуаціях, включаючи 
СН, гемодіаліз і критичні стани (Reisinger N. et al., 2022). Загально-
визнано, що перевантаження рідиною негативно впливає на функ-
цію органів і є предиктором погіршення результатів лікування. 
Хоча для обʼєктивної оцінки рідинного статусу пацієнта існує 
кілька приліжкових інструментів і методик, кожна з них має свої 
недоліки. Лікарі повинні усвідомлювати ці обмеження й застосо-
вувати багатопараметричний підхід для формування індивідуаль-
ного плану лікування пацієнтів. Такий підхід, зрештою, потребує 
стандартизації, незалежної валідації за допомогою рандомізованих 
контрольованих досліджень, щоб продемонструвати точність і від-
творюваність результатів, а також вплив на вимірювані показники.

Особливості застосування канабісу ви-
світлив у доповіді «Медичний канабіс для 
лікування болю: pro et contra» доцент ка-
федри анестезіології та інтенсивної терапії 
Національного університету охорони здо-
ров’я України ім. П.Л. Шупика, кандидат 
медичних наук Сергій Михайлович 
Недашківський.

15  лютого 2024 року в  Україні був 
опублікований закон про легалізацію 
медичного канабісу, який набуде чин-

ності через 6 місяців після оприлюднення. У світовому на-
уковому співтоваристві досі точаться серйозні дискусії щодо 
ефективності медичного канабісу. Зокрема, ця суперечка сто-
сується видів рослин, які будуть використовуватися, патологій, 
які можна ним лікувати, і, як наслідок, питання ефективності 
та безпечності застосування. Обговорюються шляхи введення, 
тип і дозування канабіноїдів, які будуть застосовуватися, актив-
ність молекул. Хоча станом на 2023 рік медичний канабіс тра-
диційно використовується в деяких країнах, потрібні подальші 
дослідження, щоб наблизитися до реального стану речей.

Канабіноїдні рецептори – ​клас клітинних рецепторів, що 
належать до родини G-білок-спряжених мембранних рецеп-
торів і зв’язуються з ендоканабіноїдними лігандами (ананда-
мід і 2-арахідоноїлгліцерол). Хоча у рослинах Cannabis sativa 
та Cannabis indica присутні десятки алкалоїдів, найбільш зна-
чимими й добре дослідженими серед них є тетрагідроканабі-
нол (ТНС), або дронабінол, і канабідіол (CBD). На сьогодні 
існує два види ендоканабіноїдних рецепторів: типу 1 (СВ1) 
і типу 2 (CB2).

ТНС – ​ключовий психоактивний компонент канабісу, що 
відповідає за психотропні ефекти при вживанні, також проде-
монстрував потенційні терапевтичні переваги, зокрема знебо-
лювальну, протизапальну й протиблювотну дію (Prostran M., 
2018). CBD – ​один зі 113 канабіноїдів, виявлених у коноплях. 
CBD є головним фітоканабіноїдом: його частка в рослинному 
екстракті може досягати 40%. CBD не володіє жодними психо-
активними властивостями, якими володіє ТНС. Проводяться 
клінічні дослідження впливу канабідіолу при лікуванні три-
вожності, розладів рухового апарату, депресії, проте потенційне 
використання CBD у медицині досі є питанням тривалих дис-
кусій і досліджень.

Основна відмінність між медичним і рекреаційним кана-
бісом полягає в передбачуваній меті використання та складі 
конкретного продукту. Медичний канабіс використовують для 
лікування різних захворювань, зосереджуючись на полегшенні 
симптомів і покращенні якості життя. Медичні продукти з кана-
бісу часто формуються з певним співвідношенням канабіноїдів 
CBD і ТНС: зі значною перевагою першого і низьким вмістом 
або відсутністю другого, щоб оптимізувати терапевтичні пере-
ваги з мінімальними побічними ефектами.

У деяких юрисдикціях медичний канабіс доступний лише 
за призначенням лікаря або за рецептом, і на нього можуть по-
ширюватися суворіші правила, ніж на рекреаційний канабіс. 
З  іншого боку, останній використовується переважно через 

його психоактивний ефект – ​для задоволення або інших цілей. 
Рекреаційні продукти канабісу можуть містити більш високий 
рівень ТНС і нижчий рівень CBD, що призводить до сильнішого 
психоактивного ефекту. Доступність рекреаційного канабісу 
залежить від юрисдикції: деякі країни та штати легалізували 
його вживання серед дорослих, тоді як інші зберігають сувору 
політику заборони.

На відміну від доклінічних досліджень, які показують ефек-
тивність канабіноїдів при гострому болю, результати на здоро-
вих добровольцях достовірно не підтверджують потенційний 
знеболювальний ефект лікарських продуктів канабісу для лі-
кування гострого болю. Дослідження продемонстрували, що 
ТНС не має аналгезуючої дії у двох людських моделях фізично 
та хімічно індукованого болю; також не виявлено жодного його 
знеболювального ефекту при внутрішньовенному введенні 
(Schindler E.A.D. et al., 2020).

Хоча медичний канабіс не продемонстрував ефективності 
в лікуванні гострого болю, він виявився дієвим щодо хроніч-
ного болю. Систематичний огляд і метааналіз 43 рандомізованих 
контрольних досліджень показали зменшення хронічного болю 
за допомого інгаляційного канабісу (р<0,0001). Науковці також 
дійшли висновку, що медичний канабіс може бути ефективним 
при специфічному хронічному невропатичному болю (Aviram 
J. et al., 2017). Ще один систематичний огляд, що включав 18 
випробувань, було проведено для дослідження канабіноїдів 
у лікуванні неонкологічного болю. У більш ніж 80% випробу-
вань спостерігався значний знеболювальний ефект, а в чотирьох 
дослідженнях куріння канабісу при нейропатичному болю при-
носило полегшення пацієнтам (Lynch M.E. et al., 2011). Резуль-
тати численних досліджень вказують на зменшення болю при 
онкологічних захворюваннях в пацієнтів, яким у різний спосіб 
уводили ТНС або суміші ТНС/CBD.

Хронічний біль є серйозною проблемою для системи охорони 
здоровʼя, яка охоплює мільйони пацієнтів і коштує мільярди 
доларів щорічно. Наявні фармацевтичні методи лікування мо-
жуть бути обмеженими, а в деяких випадках неефективними. 
Медичний канабіс стає все більш популярною, хоча й супере-
чливою альтернативою.

Наразі можна отримати доступ до понад 190 різних лікар-
ських засобів із канабісу, причому найчастіше призначають рі-
дини для перорального введення (конопляні «олії»). Рослинний 
матеріал канабісу фармацевтичного класу («квітка», «флос» або 
«брунька») – ​друга за поширеністю категорія. Інші доступні 
продукти включають капсули, спреї та вафлі.

Терапевтична дія лікарських продуктів із канабісу здебіль-
шого зумовлена властивостями канабіноїдів ТНС (основний 
компонент канабісу) і/або CBD (неотоксикантний компонент). 
Доступні продукти можуть бути класифіковані як засоби з домі-
нуючим вмістом ТНС або CBD, а також можуть містити суміш 
цих компонентів (у співвідношенні ~1:1 і ~1:10). Продукти з до-
мінуючим вмістом CBD (>98% загального вмісту канабіноїдів) 
відпускаються за рецептами менш суворої звітності; натомість 
призначення продуктів зі значною кількістю ТНС можуть по-
требувати додаткових дозволів на державному рівні. Нещодавнє 
рішення Австралійської адміністрації лікарських засобів (TGA) 
про зміну графіка означає, що пероральні продукти з доміную-
чим вмістом CBD (<150 мг CBD і <1% ТНС) незабаром можуть 
бути доступні в австралійських аптеках без рецепта.

Показаннями до застосування медичного канабісу є:
•	 зменшення нудоти та блювання в онкологічних хворих при 

проведенні хіміотерапії;
•	 покращення апетиту у виснажених пацієнтів, у тому числі 

онкологічного профілю;
•	 у якості антиконвульсанту при судомних синдромах різ-

ного генезу, у тому числі резистентних до традиційної проти-
судомної терапії;

•	 при дискоординації рухів у хворих на хворобу Паркінсона 
та розсіяний склероз;

•	 у хворих у стані тривалої депресії: підвищує настрій (іноді 
з проявами ейфорії), покращує сон тощо.

Незважаючи на те що медичний канабіс є відносно безпеч-
ним за обережного його призначення, пацієнти із хронічним 
болем, які отримують канабіс, мають більшу ймовірність роз-
витку побічних ефектів. Серед людей, які вживають канабіс 
у рекреаційних цілях, різке припинення його застосування 
може призводити до легкого абстинентного синдрому (пору-
шення сну, депресія, дратівливість), який зазвичай досягає піку 
приблизно через два дні після останньої дози. Тому пацієнтам, 
які вживали продукти ТНС тривалий період, рекомендовано 
повільно скорочувати їх використання: інгаляційну марихуану 
можна замінити продуктами для перорального прийому, щоб 
полегшити титрування дози під час відміни.

Анестезіологічне забезпечення та інтенсивна терапія є надваж-
ливим компонентом будь-якого лікувального процесу й складають 
основу проведення оперативних втручань для десятка суміжних 
спеціальностей. Використання сучасних технологічних досягнень 
дозволить зменшити обсяг оперативних втручань, тривалість пере-
бування пацієнта у стаціонарі, скоротити перебіг реабілітаційного 
процесу, а також суттєво знизити операційні ризики та побічні 
ефекти медикаментозних препаратів шляхом оптимізації та інди-
відуалізації лікувального процесу.

Підготувала Катерина Пашинська
ЗУ
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P. aeruginosa

ЗАВІЦЕФТА проявляє in vitro активність відносно збудників, що продукують ферменти 
AmpC, ESBL, KPC та OXA-48.1

Діапазон активності препарату ЗАВІЦЕФТА in vitro відносно β-лактамаз не обов’язково 
передбачає клінічний успіх.
Препарат ЗАВІЦЕФТА не проявляє активності in vitro відносно збудників, що продукують 
метало-β-лактамази класу B, і не здатний інгібувати багато ферментів класу D.1 

ЗАВІЦЕФТА - РІШУЧИЙ УДАР 
ПО СКЛАДНИМ ЦІЛЯМ
Цільова ефективність проти широкого діапазону 
грамнегативних збудників з МЛР5

ЗАВІЦЕФТА (цефтазидим-авібактам):  
Для лікування пацієнтів з високим ризиком 
грамнегативних інфекцій з множинною 
лікарською резистентністю (МЛР)
З підозрюваною або документально підтвердженою інфекцією, спричиненою 
CRE (KPC, OXA-48), P. aeruginosa і збудниками, що продукують ESBL та AmpC1–4

ЗАВІЦЕФТА (цефтазидим/авібактам) порошок для концентрату для розчину для інфузій, по 2000 мг цефтазидиму  
та по 500 мг авібактаму у флаконах; по 10 флаконів з порошком у картонній коробці.
КОРОТКА ІНСТРУКЦІЯ ДЛЯ МЕДИЧНОГО ЗАСТОСУВАННЯ ПРЕПАРАТУ.
Показання до застосування. Завіцефту застосовують для лікування таких інфекцій у дорослих і дітей віком від 3 місяців: ускладнені 
внутрішньочеревні інфекції; ускладнені інфекції сечовивідних шляхів, включаючи пієлонефрит; госпітальна пневмонія, включаючи ШВЛ-
асоційовану пневмонію. Лікування дорослих пацієнтів з бактеріємією, яка виникає у зв’язку з або імовірно пов’язана з будь-якою з перерахованих 
вище інфекцій. Завіцефту також застосовують для лікування інфекцій, спричинених аеробними грамнегативними мікроорганізмами, 
у дорослих і дітей віком від 3 місяців, які мають обмеження щодо варіантів лікування. Слід брати до уваги офіційні рекомендації щодо 
належного застосування антибактеріальних препаратів. Спосіб  застосування та дози. Доза для дорослих пацієнтів із кліренсом креатиніну 
(CrCL) > 50 мл/хв: Ускладнена внутрішньочеревна інфекція 2 г/0,5 г кожні 8 годин – 5-14 днів; Ускладнені інфекції сечовивідних шляхів, у 
тому числі пієлонефрит 2 г/0,5 г кожні 8 годин – 5–10 днів; Госпітальна пневмонія, в тому числі пневмонія, асоційована з ШВЛ 2 г/0,5 г кожні 
8 годин – 7–14 днів; Бактеріємія, яка виникла внаслідок будь-якої з перерахованих вище інфекцій, або є підозри, що вона пов’язана з такими 
інфекціями 2 г/0,5 г кожні 8 годин – Тривалість лікування залежить від місця виникнення інфекції; Інфекції, викликані грамнегативними 
аеробними мікроорганізмами, у пацієнтів з обмеженим вибором антибактеріальної терапії 2 г/0,5 г кожні 8 годин – Залежно від тяжкості 
інфекції, патогену(-ів), клінічного та бактеріологічного перебігу захворювання. Рекомендований режим дозування препарату для дітей із 
розрахунковим CrCL > 50 мл/хв/1,73 м2 Ускладнені внутрішньочеревні інфекції або Ускладнені інфекції сечовивідних шляхів, включаючи 
пієлонефрит або Госпітальна пневмонія/ШВЛ-асоційована пневмонія, або Інфекції, спричинені грамнегативними аеробними мікроорганізмами, 
у пацієнтів з обмеженнями щодо варіантів лікування – від 6 місяців до < 18 років – 50 мг/кг/12,5 мг/кг максимально до 2 г/0,5 г кожні 8 годин;  
Від 3 до < 6 місяців – 40 мг/кг/10 мг/кг кожні 8 годин  – Ускладнені внутрішньо-черевні інфекції: 5–14 днів; Ускладнені інфекції сечовивідних шляхів:  
5–14 днів, Госпітальна пневмонія/ШВЛ – асоційована пневмонія: 7–14 днів Обмеження щодо варіантів лікування: залежно від тяжкості інфекції, 
патогену(-ів), клінічного та бактеріологічного перебігу захворювання (більш детально – див інструкцію). Протипоказання. Гіперчутливість до 
діючої речовини або до будь-якої з допоміжних речовин препарату. Гіперчутливість до будь-якого іншого антибактеріального засобу групи 
цефалоспоринів. Тяжкі прояви гіперчутливості (наприклад анафілактичні реакції, тяжкі реакції з боку шкіри) до будь-якого іншого типу 

бета-лактамного антибактеріального засобу (наприклад пеніцилінів, монобактамів або карбапенемів). Побічні реакції. Кандидоз, позитивний 
результат прямого тесту Кумбса, еозинофілія, тромбоцитоз, тромбоцитопенія, головний біль, запаморочення, діарея, біль у животі, нудота, 
блювання, підвищені рівні аланінамінотрансферази, підвищені рівні аспартатамінотрансферази, підвищені рівні лужної фосфатази, підвищений 
рівень гамма-глутамілтрансферази, підвищені рівні лактатдегідрогенази в крові, макулопапульозні висипання, кропив’янка, свербіж, тромбоз 
у місці введення, флебіт у місці введення, гарячка (більш детально – див інструкцію). Особливості застосування. Реакції гіперчутливості. 
Можливий розвиток тяжких, іноді летальних реакцій гіперчутливості. У разі розвитку алергічної реакції необхідно негайно припинити лікування 
препаратом Завіцефта і вжити відповідних невідкладних заходів. До початку лікування препаратом Завіцефта слід встановити, чи має пацієнт в 
анамнезі реакції гіперчутливості до цефтазидиму, інших цефалоспоринів та інших бета-лактамних антибіотиків. Цефтазидим та авібактам виводяться 
нирками, тому дозу препарату слід знизити відповідно до ступеня тяжкості порушення функції нирок. Застосування цефтазидиму/авібактаму під 
час вагітності можливе тільки за умови, що потенційна користь від застосування перевищує можливий ризик. (більш детально – див інструкцію). 
Взаємодія з іншими лікарськими засобами. In vitro авібактам є субстратом транспортерів ОАТ1 та ОАТ3, які можуть сприяти активному його 
захопленню з кровотоку і, таким чином, його екскреції. Пробенецид (потужнийінгібітор ОАТ) пригнічує це поглинання на 56-70% in vitro і, отже, при 
комбінованому застосуванні з авібактамом може впливати на виведення останнього. Клінічні дослідження взаємодії авібактаму та пробенециду 
не проводилися, тому не рекомендується застосовувати авібактам у комбінації з пробенецидом. Фармакологічні властивості. Цефтазидим 
інгібує синтез пептидоглікану клітинної стінки бактерій в результаті взаємодії з пеніцилінзв’язувальними білками (ПЗБ), що призводить до 
лізису та загибелі клітин бактерій. Авібактам – інгібітор бета-лактамаз не бета-лактамної структури. Авібактам утворює ковалентний зв’язок з 
ферментом, який не піддається гідролізу. Він інгібує бета-лактамази класів А і С та деякі бета-лактамази класу D за класифікацією Ambler, в тому 
числі бета-лактамази розширеного спектра (БЛРС), КРС та ОХА-48 карбапенемази, а також ферменти АmрС. Авібактам не інгібує бета-лактамази 
класу В (метало-бета-лактамази) і не здатний інгібувати багато бета- лактамаз класу D. Умови відпуску: за рецептом. 
Перед використанням препарату необхідно ознайомитись з повною інструкцією для застосування. Інформація для лікарів та фармацевтів. 
Призначено для розповсюдження на семінарах, конференціях, симпозіумах з медичної тематики.
Реєстраційне посвідчення МОЗ України №UA/17440/01/01, затверджено Наказом МОЗ України №1194 від 29.05.2019 р. 
Зміни внесено Наказом МОЗ України №2131 від 25.11.2022р.

Література: 1.  Інструкція з медичного застосування препарату Завіцефта; 2. J.L. Liscioa, M. V. Mahoney , E. B. Hirsch. Ceftolozane/tazobactam and ceftazidime/avibactam: two novel β-lactam/β-lactamase inhibitor combination agents for the treatment of resistant Gram-negative 
bacterial infections. Int J Antimicrob Agents 2015;46:266–71; 3. Nicolau DP, Siew L,  Armstrong J et al. Phase 1 study assessing the steady-state concentration of ceftazidime and avibactam in plasma and epithelial lining fluid following two dosing regimens J Antimicrob Chemother 
2015;70:2862–9; 4. J. E. Mazuski, J.M. Tessier, A. K. May et al. The Surgical Infection Society Revised Guidelines on the Management of Intra-Abdominal Infection. SURGICAL INFECTIONS. Volume 18, Number 1, 2017; 5. Zhang W, Guo Y,  Zhang  Y et al. In vitro and in vivo bactericidal activity 
of ceftazidime-avibactam against Carbapenemase–producing Klebsiella pneumoniae Antimicrob Resist Infect Control 2018:7;142.

CRE – карбапенем-резистентні ентеробактерії; КРС – Klebsiella pneumoniae, що виробляють карбапенемазу; OXA 48 – оксациліназа 48.

За додатковою інформацією звертайтеся у Представництво «Пфайзер Експорт Бі. Ві.» в Україні: 
03680, м. Київ, вул. М. Амосова, 12. Тел. (044) 391-60-50.

ЗАВІЦЕФТА (цефтазидим/авібактам) порошок для концентрату для розчину для інфузій, по 2000 мг 
цефтазидиму та по 500 мг авібактаму у флаконах; по 10 флаконів з порошком у картонній коробці.

Коротка інструкція для медичного застосування препарату
Показання до застосування. Завіцефту застосовують для лікування таких інфекцій у дорослих і дітей віком від 3 місяців: ускладнені 
внутрішньочеревні інфекції; ускладнені інфекції сечовивідних шляхів, включаючи пієлонефрит; госпітальна пневмонія, включаючи ШВЛ-
асоційовану пневмонію. Лікування дорослих пацієнтів із бактеріємією, яка виникає у зв’язку з або ймовірно пов’язана з будь-якою з вище
перерахованих інфекцій. Завіцефту також застосовують для лікування інфекцій, спричинених аеробними грамнегативними мікроорганіз-
мами, у дорослих і дітей віком від 3 місяців, які мають обмеження щодо варіантів лікування. Слід брати до уваги офіційні рекомендації 
щодо належного застосування антибактеріальних препаратів. Спосіб застосування та дози. Доза для дорослих пацієнтів із кліренсом 
креатиніну (CrCL) >50 мл/хв: ускладнена внутрішньочеревна інфекція – 2 г/0,5 г кожні 8 годин протягом 5-14 днів; ускладнені інфекції 
сечовивідних шляхів, у тому числі пієлонефрит – 2 г/0,5 г кожні 8 годин протягом 5-10 днів; госпітальна пневмонія, у тому числі пневмонія, 
асоційована із ШВЛ – 2 г/0,5 г кожні 8 годин протягом 7-14 днів; бактеріємія, що виникла внаслідок будь-якої з вищеперерахованих інфек-
цій, або якщо є підозри, що вона пов’язана з такими інфекціями – 2 г/0,5 г кожні 8 годин (тривалість лікування залежить від локалізації 
інфекції); інфекції, викликані грамнегативними аеробними мікроорганізмами, у пацієнтів з обмеженим вибором антибактеріальної терапії – 
2 г/0,5 г кожні 8 годин залежно від тяжкості інфекції, патогену(-ів), клінічного та бактеріологічного перебігу захворювання. Рекомендований 
режим дозування препарату для дітей із розрахунковим CrCL >50 мл/хв/1,73 м2. Ускладнені внутрішньочеревні інфекції або ускладнені 
інфекції сечовивідних шляхів, включаючи пієлонефрит, або госпітальна/ШВЛ-асоційована пневмонія, або інфекції, спричинені грамнега-
тивними аеробними мікроорганізмами, у пацієнтів з обмеженнями щодо варіантів лікування: від 6 місяців до <18 років – 50 мг/ кг/12,5 мг/ кг 
максимально до 2 г/0,5 г кожні 8 годин; від 3 до <6 місяців – 40 мг/кг/10 мг/кг кожні 8 годин; ускладнені внутрішньо-черевні інфекції: 
5-14 днів; ускладнені інфекції сечовивідних шляхів: 5-14 днів, госпітальна/ШВЛ-асоційована пневмонія: 7-14 днів; з обмеженнями щодо 
варіантів лікування: залежно від тяжкості інфекції, патогену(-ів), клінічного та бактеріологічного перебігу захворювання (більш детально  
див. Інструкцію). Протипоказання. Гіперчутливість до діючої речовини або будь-якої з допоміжних речовин препарату. Гіперчутливість до 
будь-якого іншого антибактеріального засобу групи цефалоспоринів. Тяжкі прояви гіперчутливості (наприклад, анафілактичні реакції, тяжкі 

реакції з боку шкіри) до будь-якого іншого типу бета-лактамного антибактеріального засобу (наприклад, пеніцилінів, монобактамів або кар-
бапенемів). Побічні реакції. Кандидоз, позитивний результат прямого тесту Кумбса, еозинофілія, тромбоцитоз, тромбоцитопенія, головний 
біль, запаморочення, діарея, біль у животі, нудота, блювання, підвищені рівні аланінамінотрансферази/аспартатамінотрансферази, лужної 
фосфатази, гамма-глутамілтрансферази, лактатдегідрогенази у крові, макулопапульозні висипання, кропив’янка, свербіж, тромбоз у місці 
введення, флебіт у місці введення, гарячка (більш детально див. Інструкцію). Особливості застосування. Реакції гіперчутливості. Можли-
вий розвиток тяжких, іноді летальних, реакцій гіперчутливості. У разі розвитку алергічної реакції необхідно негайно припинити лікування 
препаратом Завіцефта і вжити відповідних невідкладних заходів. До початку лікування препаратом Завіцефта слід встановити, чи має 
пацієнт в анамнезі реакції гіперчутливості до цефтазидиму, інших цефалоспоринів та інших бета-лактамних антибіотиків. Цефтазидим та 
авібактам виводяться нирками, тому дозу препарату слід знизити відповідно до ступеня тяжкості порушення функції нирок. Застосування 
цефтазидиму/авібактаму під час вагітності можливе тільки за умови, що потенційна користь від застосування перевищує можливий ризик 
(більш детально див. Інструкцію). Взаємодія з іншими лікарськими засобами. In vitro авібактам є субстратом транспортерів ОАТ1 та 
ОАТ3, які можуть сприяти активному захопленню його з кровотоку і, таким чином, його екскреції. Пробенецид (потужний інгібітор ОАТ) 
пригнічує це поглинання на 56-70% in vitro і, таким чином, при комбінованому застосуванні з авібактамом може впливати на виведення 
останнього. Клінічні дослідження взаємодії авібактаму та пробенециду не проводилися, тому не рекомендовано застосовувати авібактам 
у комбінації з пробенецидом. Фармакологічні властивості. Цефтазидим інгібує синтез пептидоглікану клітинної стінки бактерій в ре-
зультаті взаємодії з пеніцилін-зв’язувальними білками (ПЗБ), що призводить до лізису та загибелі клітин бактерій. Авібактам – інгібітор 
бета-лактамаз не бета-лактамної структури. Авібактам утворює ковалентний зв’язок із ферментом, який не піддається гідролізу. Він інгібує 
бета-лактамази класів А і С та деякі бета-лактамази класу D за класифікацією Ambler, у тому числі бета-лактамази розширеного спектра, 
КРС та ОХА-48 карбапенемази, а також ферменти АmрС. Авібактам не інгібує бета-лактамази класу В (метало-бета-лактамази) і не здат-
ний інгібувати багато бета-лактамаз класу D. Умови відпуску. За рецептом. Перед використанням препарату необхідно ознайомитися 
з повною інструкцією для застосування. Інформація для лікарів та фармацевтів. Призначено для розповсюдження на семінарах, конфе-
ренціях, симпозіумах з медичної тематики.
Реєстраційне посвідчення № UA/17440/01/01, затверджено Наказом МОЗ України №1194 від 29.05.2019 р. Зміни внесено Наказом 
МОЗ України № 1866 від 30.10.2023 р.
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Антибіотикорезистентність у ВІТ:  
долаємо виклик
За матеріалами конференції

У квітні відбулася науково-практична конференція «Міждисциплінарний альянс: хірургія та анестезіологія», під час якої 
провідні спеціалісти цих медичних галузей висвітлили найбільш актуальні проблеми хірургії та анестезіології, розглянули 
засновані на доказовій медицині сучасні клінічні протоколи. Зокрема, доповідь «Що ми можемо відповісти зростанню 
антибіотикорезистентних інфекцій у ВІТ» представив завідувач відділення анестезіології та інтенсивної терапії клініки 
«Медичний дім Odrex», доцент кафедри анестезіології, інтенсивної терапії і медицини невідкладних станів Одеського 
національного медичного університету, кандидат медичних наук Ігор Олександрович Йовенко.
Ключові слова: відділення інтенсивної терапії, антибактеріальна терапія, антибіотикорезистентність, грамнегативні 
мультирезистентні бактерії, цефтазидим/авібактам.

Проблема антибіотикорезистентності на сьо-
годні не залишає сумнівів, адже, згідно з даними 
епідеміологічного аналізу, опублікованими 
в журналі The Lancet (Antimicrobial Resistance 
Collaborator, 2022), стійкість бактерій до анти-
мікробних засобів є однією з основних причин 
смерті в усьому світі, а найбільшу загрозу несуть 
грамнегативні мультирезистентні збудники.

Під мультирезистентними (multidrug-
resistant, MDR) мікроорганізмами розуміють 
мікроби, які нечутливі до ≥1 антибіотика у ≥3 
групах антимікробних препаратів. Крім того, 
додатково виділяють мікроорганізми з розши-
реною резистентністю (extensively drug-resistant, 
XDR) та панрезистентні мікроорганізми (pan 
drug-resistant, PDR).

За даними конгресу Euroanaesthesia 2022, ви-
діляють такі «проблемні» патогени, поширені 
у відділенні інтенсивної терапії (ВІТ):

•	 грамнегативні:
- карбапенем-резистентна Acinetobacter 

baumannii (CRAB);
- карбапенем-резистентна Pseudomonas 

aeruginosa (CRPA);
- карбапенем-резистентні та  такі,  що про-

дукують β-лактамази розширеного спектра дії 
Enterobacterales (Enterobacteriaceae) (CRE та ESBL);

•	 грампозитивні:
- ванкоміцин-резистентні Enterococcus (VRE);
- метицилін-резистентний Staphylococcus 

aureus (MRSA);
- ванкоміцин-резистентний S. aureus (hVISA, 

VISA/GISA, VRSA).
Таким чином, знання та розуміння принципів 

сучасних методів діагностики й лікування інфек-
ційних захворювань у пацієнтів ВІТ зменшує ймо-
вірність негативних результатів лікування.

Як підвищити ефективність стартової 
(емпіричної) антибіотикотерапії?

Для покращення ефективності емпіричного 
вибору антимікробного препарату, на думку спі-
кера, важливо провести такий комплекс заходів:

•	 оцінити ризик інфікування резистентними 
мікроорганізмами;

•	 дослідити локальний мікробіологічний 
паспорт (визначити найбільш актуальні пато-
гени та їхню чутливість до антибіотиків у кон-
кретному відділенні та згідно з локалізацією 
інфекції);

•	 проводити постійне навчання персоналу.
В Україні при призначенні антимікробного 

лікування слід дотримуватися наказу МОЗ від 
23.08.2023 № 1513 «Про затвердження Стан-
дарту медичної допомоги «Раціональне засто-
сування антибактеріальних і антифунгальних 
препаратів з лікувальною та профілактичною 
метою»».

Одним із ключових пунктів цього Стандарту 
є стратифікація пацієнтів з  інфекційними за-
хворюваннями за ризиком інфікування мікро-
організмами з  антимікробною резистентні-
стю (табл. 1), яка розглядається як компонент 
успішного вибору антимікробного лікування та, 
як наголосив спікер, має бути «настільною» для 
кожного лікаря.

Згідно з Наказом МОЗ України № 1513 від 
23.08.2023 року, рекомендовані антибактеріальні 
препарати слід призначати при обґрунтованій 
підозрі/підтвердженій наявності грамнегативних 
MDR-бактерій. Водночас гайдлайн Американ-
ського товариства інфекціоністів (IDSA) щодо 
лікування грамнегативних інфекцій, стійких 
до антимікробних препаратів (Tamma P.D. et al., 
2023), рекомендує призначення відповідних 

антибіотиків лише у разі ідентифікації збудника 
або якщо продемонстрована активність антибіо-
тика in vitro. Утім емпіричне лікування виходить 
за рамки цих настанов. Аналогічні рекомендації 
Європейського товариства клінічної мікробіо-
логії та  інфекційних захворювань (ESCMID) 
щодо лікування інфекцій, спричинених грам-
негативними MDR-бактеріями (Paul M. et al., 
2022), розглядають виключно цілеспрямовану 
антибіотикотерапію (після виявлення збудника 
та визначення його чутливості до антимікробних 
препаратів).

Ігор Олександрович представив варіанти 
антибіотикотерапії інфекційних захворювань, 
спричинених грамнегативними MDR-бактері-
ями, відображені у трьох вищезазначених до-
кументах (табл. 2). Спікер зауважив, що, відпо-
відно до цих настанов, цефтазидим/авібактам 
рекомендований у багатьох клінічних випадках. 
Цефтазидим/авібактам являє собою комбінацію 
β-лактамного антибіотика цефтазидиму та ін-
гібітора β-лактамази – ​авібактаму, що є ефек-
тивним варіантом лікування інфекцій, спри-
чинених грамнегативними MDR-бактеріями. 
Цей антибактеріальний препарат проявляє in 
vitro активність проти ізолятів Enterobacterales 
та P. aeruginosa, що синтезують β-лактамази кла-
сів A і C, ESBL, ампіцилін C (AmpC) β-лакта-
мази, карбапенемази Klebsiella pneumoniae (KPC) 
та оксацилінази (OXA-48).

Як підвищити ефективність цілеспрямованої 
антибіотикотерапії?

З метою покращення лабораторної діагнос-
тики інфекційних захворювань і, відповідно, 
призначення ефективної антибіотикотерапії 
рекомендовані наступні заходи:

•	 швидка ідентифікація збудника;
•	 визначення мінімальної інгібуючої кон-

центрації (МІК);
•	 визначення і моніторинг механізмів резис-

тентності (карбапенемаз);
•	 використання Sinergy-test (цілеспрямована 

комбінація антибіотиків);
•	 лабораторний моніторинг (лактат, про-

кальцитонін, С-реактивний білок);
•	 бажано – ​моніторинг концентрації анти-

біотиків у плазмі крові для досягнення терапев
тичних доз;

•	 створення мультидисциплінарної коман
ди, яка буде працювати за  принципами 
Antimicrobial Stewardship.

Розширити діагностичні можливості для за-
безпечення найбільш ефективного лікування 
дозволяє використання сучасних мікробіоло-
гічних методів, таких як:

•	 системи безперервного моніторингу гемо-
культур, автоматичні мікробіологічні аналіза-
тори, автоматизовані лабораторії;

•	 матрично-активована лазерна десорб-
ційна/іонізаційна часопролітна мас-спектро-
метрія (MALDI-ToF мас-спектрометрія);

•	 молекулярно-генетичні методи детекції 
патогенів і детермінант резистентності (полі-
меразна ланцюгова реакція, FISH-гібридизація 
та ін.);

•	  біочипи, морфокінетичний аналіз, пара-
магнітний резонанс, спектроскопія;

•	 експрес-тести, хромогенні середовища.
Правила забору мікробіологічного ма-

теріалу для найбільш ефективної діагнос-
тики представлені в Guide to Utilization of 
the Microbiology Laboratory for Diagnosis of 
Infectious Diseases: 2024 Update by the IDSA 
and the American Society for Microbiology (ASM) 
(Miller J.M. et al., 2024).

Як застосовувати клінічні рекомендації 
з антибактеріальної терапії на практиці?

Ігор Олександрович зазначив, що у випадку 
негоспітальних інфекцій необхідно керуватися 
клінічними рекомендаціями та місцевими осо-
бливостями організації процесів, а у випадку 
госпітальних інфекцій важливо враховувати 
локальні дані мікробіологічного пейзажу. Спі-
кер навів клінічні випадки, на прикладі яких 
продемонстрував практичне використання 
клінічних рекомендацій.

Таблиця 1. Стратифікація пацієнтів з інфекційними захворюваннями з урахуванням ризику 
наявності мікроорганізмів з антимікробною резистентністю та інвазивного кандидозу

Пацієнт Тип І Тип ІІ Тип ІІІa Тип ІІІb Тип IV

Характер інфекції Негоспітальна 
Негоспітальна з факторами 
ризику щодо наявності 
мікроорганізмів пESBL

Нозокоміальна без 
факторів ризику 
щодо наявності 
мікроорганізмів пESBL 

Нозокоміальна 
з факторами ризику 
щодо наявності мікро
організмів пESBL

Нозокоміальна з факторами 
ризику щодо наявності інвазивного 
кандидозу

Звернення 
по медичну допомогу 
або госпіталізація

Відсутні звернення 
по медичну допомогу 
за останні 3 міс 

Звернення по медичну 
допомогу (денний стаціо-
нар, гемодіаліз (тривалістю 
понад 30 днів), перебування 
в закладах довготривалого 
догляду) або госпіталізація 
тривалістю понад 48 год 
протягом останніх 3 міс

Тривалість перебування 
в стаціонарі ≤7 днів 
(поза ВІТ), відсутність 
оперативних втручань 

Тривалість 
перебування 
в стаціонарі >7 днів 
(у ВІТ >3 днів) або ІОХВ

Пацієнти ІІІ типу з підвищенням 
температури тіла >38 оС 
протягом >6 днів, яке зберігається 
на фоні антибіотикотерапії, 
і санованим первинним афектом 
за наявності наступних факторів: 
розповсюджена (≥2 локусів) 
колонізація Candida spp.
Наявність ≥2 факторів ризику 
інвазивного кандидозу:
- в/в катетер;
- лапаротомія;
- повне парентеральне харчування;
- застосування глюкокортикоїдів 
або імуносупресантів

Антибіотикотерапія 
тривалістю >1 доби

Відсутність антибіоти-
котерапії за останні 
90 діб

Попередня антибіотико-
терапія протягом останніх 
90 днів (із будь-якої причини); 
попереднє лікування інфекції, 
яка викликана МАМР

Не отримував антибіо-
тикопрофілактику 
за останні ≥24 год

Попередня антибіоти-
котерапія

Характеристика 
пацієнта

Пацієнти без тяжкої 
супутньої патології

Тяжка супутня патологія 
(хронічна ниркова недо-
статність, цироз печінки, 
цукровий діабет, алкогольна 
вісцеропатія, наркоманія, 
імуносупресивний стан)

Будь-які пацієнти

Тяжкий перебіг 
основного 
захворювання або 
наявність тяжкого 
коморбідного стану

Додаткові фактори 
ризику наявності 
мікроорганізмів 
із МАМР

Відсутні 
Перебування в країнах 
із високим рівнем МАМР 
(протягом останніх 90 днів)

Відсутні Фактори ризику 
MRSA, P. aeruginosa

Попереднє лікування/
профілактика азолами

Підозрювана 
наявність мікро
організмів із МАМР 
або інфікування гри-
бами роду Candida

Відсутні Ентеробактерії пESBL Ентеробактерії пESBL

Ентеробактерії пESBL, 
MRSA, нефермен-
туючі грамнегативні 
бактерії (P. aeruginosa, 
Acinetobacter spp.)

Ентеробактерії пESBL, MRSA, 
неферментуючі грамнегативні 
бактерії (P. aeruginosa, 
Acinetobacter spp.) та Candida spp.

Примітка: пESBL – ​продуценти β-лактамаз розширеного спектра; ІОХВ – ​інфекції області хірургічного втручання; MRSA – метицилін-резистентний Staphylococcus aureus; МАМР – ​множинна 
резистентність до антимікробних препаратів; в/в – ​внутрішньовенний; імуносупресивний стан (вроджений імунодефіцит; прийом хіміотерапевтичних лікарських засобів для лікування 
онкологічних захворювань; трансплантація стовбурових гемопоетичних клітин; трансплантація органів; ВІЛ-інфекція ІІІ-IV стадії; тривалий прийом глюкокортикостероїдів і/або інших 
лікарських засобів, які мають імуносупресивний вплив; променева терапія).

Клінічний випадок 1
Пацієнт А., з ускладненим апендицитом, 

без факторів ризику інфікування MDR-па-
тогенами. Згідно з рекомендаціями щодо 
антимікробного лікування можна вико-
ристовувати такі препарати:

•	 амоксицилін/клавуланат +/- гентамі-
цин;

•	 безперервна інфузія піперациліну/
тазобактаму +/- гентаміцин;

•	 цефепім + метронідазол;
•	 ципрофлоксацин + метронідазол;
•	 амікацин + метронідазол.
Враховуючи, наприклад, наявність пре-

парату, його ціну та локальний протокол 
відділення, схема антибактеріального ліку-
вання може виглядати наступним чином:

І лінія терапії: амоксициклін/клавуланат 
+/- гентаміцин;

ІІ лінія терапії: ципрофлоксацин + 
метронідазол.

І.О. Йовенко

Продовження на стор. 16.

Ентеробактерії, 

Ентеробактерії, 

резистентні  
до карбапенему

KPC and OXA-48

що продукують ESBL

β-лактамази 
розширеного 
спектра і AmpC-
продукуючі штамиШтами, резистентні 

до цефтазидиму 
та карбапенему,  
AmpC-продукуючі штами

P. aeruginosa

ЗАВІЦЕФТА проявляє in vitro активність відносно збудників, що продукують ферменти 
AmpC, ESBL, KPC та OXA-48.1

Діапазон активності препарату ЗАВІЦЕФТА in vitro відносно β-лактамаз не обов’язково 
передбачає клінічний успіх.
Препарат ЗАВІЦЕФТА не проявляє активності in vitro відносно збудників, що продукують 
метало-β-лактамази класу B, і не здатний інгібувати багато ферментів класу D.1 

ЗАВІЦЕФТА - РІШУЧИЙ УДАР 
ПО СКЛАДНИМ ЦІЛЯМ
Цільова ефективність проти широкого діапазону 
грамнегативних збудників з МЛР5

ЗАВІЦЕФТА (цефтазидим-авібактам):  
Для лікування пацієнтів з високим ризиком 
грамнегативних інфекцій з множинною 
лікарською резистентністю (МЛР)
З підозрюваною або документально підтвердженою інфекцією, спричиненою 
CRE (KPC, OXA-48), P. aeruginosa і збудниками, що продукують ESBL та AmpC1–4

ЗАВІЦЕФТА (цефтазидим/авібактам) порошок для концентрату для розчину для інфузій, по 2000 мг цефтазидиму  
та по 500 мг авібактаму у флаконах; по 10 флаконів з порошком у картонній коробці.
КОРОТКА ІНСТРУКЦІЯ ДЛЯ МЕДИЧНОГО ЗАСТОСУВАННЯ ПРЕПАРАТУ.
Показання до застосування. Завіцефту застосовують для лікування таких інфекцій у дорослих і дітей віком від 3 місяців: ускладнені 
внутрішньочеревні інфекції; ускладнені інфекції сечовивідних шляхів, включаючи пієлонефрит; госпітальна пневмонія, включаючи ШВЛ-
асоційовану пневмонію. Лікування дорослих пацієнтів з бактеріємією, яка виникає у зв’язку з або імовірно пов’язана з будь-якою з перерахованих 
вище інфекцій. Завіцефту також застосовують для лікування інфекцій, спричинених аеробними грамнегативними мікроорганізмами, 
у дорослих і дітей віком від 3 місяців, які мають обмеження щодо варіантів лікування. Слід брати до уваги офіційні рекомендації щодо 
належного застосування антибактеріальних препаратів. Спосіб  застосування та дози. Доза для дорослих пацієнтів із кліренсом креатиніну 
(CrCL) > 50 мл/хв: Ускладнена внутрішньочеревна інфекція 2 г/0,5 г кожні 8 годин – 5-14 днів; Ускладнені інфекції сечовивідних шляхів, у 
тому числі пієлонефрит 2 г/0,5 г кожні 8 годин – 5–10 днів; Госпітальна пневмонія, в тому числі пневмонія, асоційована з ШВЛ 2 г/0,5 г кожні 
8 годин – 7–14 днів; Бактеріємія, яка виникла внаслідок будь-якої з перерахованих вище інфекцій, або є підозри, що вона пов’язана з такими 
інфекціями 2 г/0,5 г кожні 8 годин – Тривалість лікування залежить від місця виникнення інфекції; Інфекції, викликані грамнегативними 
аеробними мікроорганізмами, у пацієнтів з обмеженим вибором антибактеріальної терапії 2 г/0,5 г кожні 8 годин – Залежно від тяжкості 
інфекції, патогену(-ів), клінічного та бактеріологічного перебігу захворювання. Рекомендований режим дозування препарату для дітей із 
розрахунковим CrCL > 50 мл/хв/1,73 м2 Ускладнені внутрішньочеревні інфекції або Ускладнені інфекції сечовивідних шляхів, включаючи 
пієлонефрит або Госпітальна пневмонія/ШВЛ-асоційована пневмонія, або Інфекції, спричинені грамнегативними аеробними мікроорганізмами, 
у пацієнтів з обмеженнями щодо варіантів лікування – від 6 місяців до < 18 років – 50 мг/кг/12,5 мг/кг максимально до 2 г/0,5 г кожні 8 годин;  
Від 3 до < 6 місяців – 40 мг/кг/10 мг/кг кожні 8 годин  – Ускладнені внутрішньо-черевні інфекції: 5–14 днів; Ускладнені інфекції сечовивідних шляхів:  
5–14 днів, Госпітальна пневмонія/ШВЛ – асоційована пневмонія: 7–14 днів Обмеження щодо варіантів лікування: залежно від тяжкості інфекції, 
патогену(-ів), клінічного та бактеріологічного перебігу захворювання (більш детально – див інструкцію). Протипоказання. Гіперчутливість до 
діючої речовини або до будь-якої з допоміжних речовин препарату. Гіперчутливість до будь-якого іншого антибактеріального засобу групи 
цефалоспоринів. Тяжкі прояви гіперчутливості (наприклад анафілактичні реакції, тяжкі реакції з боку шкіри) до будь-якого іншого типу 

бета-лактамного антибактеріального засобу (наприклад пеніцилінів, монобактамів або карбапенемів). Побічні реакції. Кандидоз, позитивний 
результат прямого тесту Кумбса, еозинофілія, тромбоцитоз, тромбоцитопенія, головний біль, запаморочення, діарея, біль у животі, нудота, 
блювання, підвищені рівні аланінамінотрансферази, підвищені рівні аспартатамінотрансферази, підвищені рівні лужної фосфатази, підвищений 
рівень гамма-глутамілтрансферази, підвищені рівні лактатдегідрогенази в крові, макулопапульозні висипання, кропив’янка, свербіж, тромбоз 
у місці введення, флебіт у місці введення, гарячка (більш детально – див інструкцію). Особливості застосування. Реакції гіперчутливості. 
Можливий розвиток тяжких, іноді летальних реакцій гіперчутливості. У разі розвитку алергічної реакції необхідно негайно припинити лікування 
препаратом Завіцефта і вжити відповідних невідкладних заходів. До початку лікування препаратом Завіцефта слід встановити, чи має пацієнт в 
анамнезі реакції гіперчутливості до цефтазидиму, інших цефалоспоринів та інших бета-лактамних антибіотиків. Цефтазидим та авібактам виводяться 
нирками, тому дозу препарату слід знизити відповідно до ступеня тяжкості порушення функції нирок. Застосування цефтазидиму/авібактаму під 
час вагітності можливе тільки за умови, що потенційна користь від застосування перевищує можливий ризик. (більш детально – див інструкцію). 
Взаємодія з іншими лікарськими засобами. In vitro авібактам є субстратом транспортерів ОАТ1 та ОАТ3, які можуть сприяти активному його 
захопленню з кровотоку і, таким чином, його екскреції. Пробенецид (потужнийінгібітор ОАТ) пригнічує це поглинання на 56-70% in vitro і, отже, при 
комбінованому застосуванні з авібактамом може впливати на виведення останнього. Клінічні дослідження взаємодії авібактаму та пробенециду 
не проводилися, тому не рекомендується застосовувати авібактам у комбінації з пробенецидом. Фармакологічні властивості. Цефтазидим 
інгібує синтез пептидоглікану клітинної стінки бактерій в результаті взаємодії з пеніцилінзв’язувальними білками (ПЗБ), що призводить до 
лізису та загибелі клітин бактерій. Авібактам – інгібітор бета-лактамаз не бета-лактамної структури. Авібактам утворює ковалентний зв’язок з 
ферментом, який не піддається гідролізу. Він інгібує бета-лактамази класів А і С та деякі бета-лактамази класу D за класифікацією Ambler, в тому 
числі бета-лактамази розширеного спектра (БЛРС), КРС та ОХА-48 карбапенемази, а також ферменти АmрС. Авібактам не інгібує бета-лактамази 
класу В (метало-бета-лактамази) і не здатний інгібувати багато бета- лактамаз класу D. Умови відпуску: за рецептом. 
Перед використанням препарату необхідно ознайомитись з повною інструкцією для застосування. Інформація для лікарів та фармацевтів. 
Призначено для розповсюдження на семінарах, конференціях, симпозіумах з медичної тематики.
Реєстраційне посвідчення МОЗ України №UA/17440/01/01, затверджено Наказом МОЗ України №1194 від 29.05.2019 р. 
Зміни внесено Наказом МОЗ України №2131 від 25.11.2022р.

Література: 1.  Інструкція з медичного застосування препарату Завіцефта; 2. J.L. Liscioa, M. V. Mahoney , E. B. Hirsch. Ceftolozane/tazobactam and ceftazidime/avibactam: two novel β-lactam/β-lactamase inhibitor combination agents for the treatment of resistant Gram-negative 
bacterial infections. Int J Antimicrob Agents 2015;46:266–71; 3. Nicolau DP, Siew L,  Armstrong J et al. Phase 1 study assessing the steady-state concentration of ceftazidime and avibactam in plasma and epithelial lining fluid following two dosing regimens J Antimicrob Chemother 
2015;70:2862–9; 4. J. E. Mazuski, J.M. Tessier, A. K. May et al. The Surgical Infection Society Revised Guidelines on the Management of Intra-Abdominal Infection. SURGICAL INFECTIONS. Volume 18, Number 1, 2017; 5. Zhang W, Guo Y,  Zhang  Y et al. In vitro and in vivo bactericidal activity 
of ceftazidime-avibactam against Carbapenemase–producing Klebsiella pneumoniae Antimicrob Resist Infect Control 2018:7;142.

CRE – карбапенем-резистентні ентеробактерії; КРС – Klebsiella pneumoniae, що виробляють карбапенемазу; OXA 48 – оксациліназа 48.

За додатковою інформацією звертайтеся у Представництво «Пфайзер Експорт Бі. Ві.» в Україні: 
03680, м. Київ, вул. М. Амосова, 12. Тел. (044) 391-60-50.
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Отже, для ефективної антибактеріальної 
терапії негоспітальних інфекцій важливо 
дотримуватися:

• клінічних рекомендацій;
• стратифікації пацієнтів за ризиком резис-

тентної інфекції;
• фінансових можливостей та клінічної по-

літики стаціонару.

Для ефективного лікування госпітальних 
інфекцій слід враховувати:

• клінічні рекомендації;
• локальну чутливість;
• стратифікацію пацієнтів за ризиком резис-

тентної інфекції.
Враховуючи всі фактори, клініцисти мати-

муть можливість раціонально обрати емпіричну 

з  наступним переходом на  цілеспрямовану 
антибактеріальну терапію.

Спікер навів десять «золотих правил» 
оптимального використання антибіотиків 
у лікувальних закладах, розроблених Націо-
нальною/Міжнародною мережевою групою 
з питань антимікробної резистентності у світі 
(WARNING, 2023):

•	 посилення профілактики інфекцій та ін-
фекційного контролю;

•	 призначення антибіотиків лише за дійсної 
потреби;

•	 призначення відповідного антибіотика 
(антибіотиків) у потрібний час;

•	 призначення антибіотиків в адекватних 
дозах і шляхом уведення;

•	 якнайшвидше ініціювання цілеспрямова-
ного лікування на основі результатів бактеріо
логічного дослідження та тестування на чутливість;

•	 дотримання найкоротшої тривалості ліку-
вання антибіотиками на основі доказів;

•	 досягнення контролю над джерелом ін-
фекції шляхом його виявлення та усунення або 
зменшення бактеріального навантаження;

•	 епідеміологічний нагляд, моніторинг ви-
користання антибіотиків та якості призначень;

•	 навчання персоналу;
•	 підтримка мультидисциплінарних програм 

управління антимікробними препаратами (ASP) 
та посилення співпраці медичних працівників 
із різних дисциплін.

Антибіотикотерапія, спрямована проти грамнега-
тивних MDR-бактерій, являє значну проблему для 
сучасної медицини через зростаючу резистентність 
до традиційних антибіотиків. Цефтазидим/авібак-
там є перспективним варіантом лікування інфекцій, 
викликаних цими патогенами, завдяки своїй здат-
ності ефективно інгібувати β-лактамази, які часто 
спричиняють резистентність. Комбінація цефтази-
диму, цефалоспорину третього покоління, та авібак-
таму, потужного інгібітора β-лактамаз, забезпечує 
широкий спектр дії та високий рівень бактерицид-
ної активності. Комплексний підхід до емпіричного 
вибору антибіотикотерапії, зокрема з урахуванням 
клінічних рекомендацій і даних локального мікро
біологічного пейзажу, дозволяє клініцистам здолати 
виклик антибіотикорезистентності у ВІТ.

Підготувала Марія Пригода

Статтю надруковано за підтримки компанії «Пфайзер» 
PP-ZVA-UKR-0122

Таблиця 2. Антибіотикотерапія інфекційних захворювань, спричинених грамнегативними MDR-бактеріями 
(Paul M. et al., 2022; Tamma P.D. et al., 2023; Наказ МОЗ України № 1513 від 23.08.2023)

Інфекція Наказ МОЗ України № 1513 від 23.08.2023 ESCMID, 2022 IDSA, 2023

Пієлонефрит або ускладнені ІСШ
МАМР, пESBL (Escherichia coli, 
Klebsiella pneumoniae, Klebsiella 
oxytoca, Proteus mirabilis)

карбапенеми (ертапенем, іміпенем/циласта-
тин, меропенем); фторхінолони (ципрофлок-
сацин, левофлоксацин); TMP-SMX

цефталозан/тазобактам, цефтазидим/авібактам, меропенем/
ваборбактам, іміпенем/циластатин/релебактам, плазоміцин, ера-
вациклін, цефідерокол, поліміксини, аміноглікозиди, фосфоміцин, 
тайгециклін

TMP-SMX, ципрофлоксацин, левофлоксацин, ертапенем, меропенем, 
іміпенем/циластатин, аміноглікозиди

Пієлонефрит або ускладнені ІСШ
CRE

цефтазидим/авібактам, меропенем (тривала 
інфузія за відсутності карбапенемаз), 
аміноглікозиди (амікацин)

меропенем/ваборбактам або цефтазидим/авібактам;
аміноглікозиди

TMP-SMX, ципрофлоксацин, левофлоксацин (якщо є чутливість), 
цефтазидим/ авібактам, меропенем/ваборбактам, іміпенем/
циластатин/релебактам, цефідерокол, аміноглікозиди

Пієлонефрит або ускладнені
ІСШ
P. aeruginosa

цефтолозан/тазобактам або цефтазидим/
авібактам: колістин; аміноглікозиди 
(амікацин)

цефталозан/тазобактам, цефтазидим/авібактам, іміпенем/
циластатин/релебактам, плазоміцин, цефідерокол, поліміксини, 
аміноглікозиди, фосфоміцин, азтреонам

цефтазидим/авібактам, іміпенем/циластатин/релебактам, 
цефідерокол

Інфекції поза сечовими шляхами – ​
пESBL (E. coli, K. pneumoniae,
K. oxytoca, P. mirabilis)

карбапенеми (ертапенем, або іміпенем/
циластатин, або меропенем)

цефтазидим/авібактам, меропенем/ваборбактам, іміпенем/
циластатин/релебактам, поліміксини, аміноглікозиди, фосфоміцин, 
тайгециклін

меропенем, іміпенем/циластатин, ертапенем; перехід на перораль-
ний ТМР-SMX, ципрофлоксацин, левофлоксацин, якщо є чутливість; 
цефтазидим/авібактам, меропенем/ваборбактам, іміпенем/
циластатин/релебактам для карбапенем-резистентних штамів

Інфекція поза сечовими шляхами
CRE

меропенем (тривала інфузія за відсутності 
карбапенемаз); цефтазидим/авібактам

меропенем/ваборбактам або цефтазидим/авібактам; 
тайгециклін (у високих дозах при пневмонії); уникати АБТ на основі 
карбапенему, якщо МІК меропенему ≥8 мг/л

цефтазидим/авібактам, меропенем/ваборбактам, іміпенем/
циластатин/релебактам; тайгециклін або еравациклін

Інфекція поза сечовими шляхами
МАМР CRE, у тому числі KPC

цефтазидим/авібактам (якщо стійкі 
до карбапенемів)

цефтазидим/авібактам, меропенем/ваборбактам, іміпенем/
циластатин/релебактам, поліміксини, аміноглікозиди, фосфоміцин, 
тайгециклін

меропенем/ваборбактам, цефтазидим/авібактам, іміпенем/
циластатин/релебактам; цефідерокол; тайгециклін, еравациклін

Інтраабдомінальні інфекції
CRE, у тому числі КРС тайгециклін тайгециклін тайгециклін, еравациклін

Інфекції поза сечовими шляхами
МАМР продуценти метало- 
β-лактамаз

цефтазидим/авібактам + азтреонам цефтазидим/авібактам, цефідерокол (умовно рекомендують) цефтазидим/авібактам + азтреонам; цефідерокол; тайгециклін, 
еравациклін

Інфекція поза сечовими шляхами
МАМР продуценти карбапенемази 
ОХА‑48

цефтазидим/авібактам цефтазидим/авібактам, цефідерокол, поліміксини, 
аміноглікозиди, фосфоміцин, тайгециклін 

цефтазидим/авібактам + азтреонам; цефідерокол; тайгециклін, 
еравациклін

Інфекція поза сечовими шляхами
P. aeruginosa

цефтолозан/тазобактам або цефтазидим/
авібактам; аміноглікозиди (амікацин)

цефтолозан/тазобактам, іміпенем/релебактам, цефідерокол, 
цефтазидим/авібактам, поліміксини, аміноглікозиди або 
фосфоміцин

піперацилін/тазобактам, цефтазидим, цефепім, азтреонам (високодо-
зова інфузія, якщо є чутливість); фторхінолони (коли є чутливість); карба-
пенеми; цефтолозан/тазобактам, цефтазидим-авібактам, іміпенем/
циластатин/релебактам, цефідерокол + тобраміцин або поліміксин

Стійкий до карбапенемів
A. baumannii (CRAB) –

ампіцилін/сульбактам за чутливості та HAP/VAP; за резистентності 
до сульбактаму – ​поліміксин або високі дози тайгецикліну; рекомен-
дують комбіновану терапію – ​два активні in vitro АБ (поліміксин, амі-
ноглікозид, тайгециклін, сульбактам); при МІК меропенему ≤8 мг/л – ​
комбінована терапія карбапенемом (високодозова тривала інфузія)

високі дози ампіцилін/сульбактаму + інший препарат (поліміксин,
цефідерокол)

Панрезистентні
CR-GNB – АБТ найменш стійким АБ на основі МІК, але головним чином – ​

оптимальний контроль над джерелом інфекції –

Примітка: ІСШ – ​інфекції сечовивідних шляхів; пESBL – ​продуценти β-лактамаз розширеного спектра; МАМР – ​множинна резистентність до антимікробних препаратів; АБТ – ​антибіотикотерапія; АБ – ​антибіотик; HAP – ​госпітальна пневмонія;  
VAP – ​вентилятор-асоційована пневмонія; TMP-SMX – ​сульфаметоксазол/триметоприм; МІК – ​мінімальна інгібуюча концентрація.

Клінічний випадок 2
Пацієнтка Б., 82 років, надійшла до стаціонару з будинку для людей 

похилого віку.
Причина звернення: зниження артеріального тиску (АТ) і лихоманка.
Скарги: кашель, біль у грудях протягом 1 тижня до дня звернення.
Анамнез захворювання: отримувала піперацилін/тазобактам останні 

5 днів без покращення симптомів.
Анамнез життя: хворіє на гіпертонічну хворобу, цукровий діабет, 

хронічну хворобу нирок.
За 2 місяці до поточного звернення перебувала на стаціонарному лі-

куванні з приводу гострого порушення мозкового кровообігу (розрив 
аневризми) та перенесла операцію емболізації аневризми. Знаходилась 
у ВІТ 10 днів, продовжувала лікування в лікарні 18 днів. Тоді ж перенесла 
ІСШ, збудником якої була цефтріаксон-резистентна E. coli, із приводу 
чого отримувала піперацилін/тазобактам 7 днів.

За місяць до поточного звернення перенесла повторно ІСШ, із при-
воду якої приймала левофлоксацин протягом 7 днів.

Об’єктивно: задишка, частота дихання – ​28  вдихів/хв, АТ – 
80/42 мм рт. ст., пульс – ​120 уд./хв, температура тіла – ​38,4 °C, SpO

2
 – 86%. 

Вислуховуються хрипи в нижніх відділах лівої легені.
Лабораторно: лейкоцити – ​18×109/л, нейтрофіли – ​96,9%, лактат – ​

4 ммоль/л, креатинін – ​265 мкмоль/л.
Рентгенологічно: щільний інфільтрат у лівій легені.
У приймальному відділенні стан хворої швидко погіршився через про-

гресування дихальної недостатності. Пацієнтка була інтубована, підклю-
чена до апарату штучної вентиляції легень (ШВЛ), проведено інфузію 
норадреналіну. Взяті матеріали для бактеріологічного дослідження: два 
набори культур крові та респіраторна культура.

Який антимікробний препарат призначити?
Враховуючи анамнез, клінічні ознаки та рентгенологічні дані, паці-

єнтка, ймовірно, має респіраторну інфекцію. Фактори ризику інфіку-
вання грамнегативними MDR-бактеріями: нещодавній прийом анти-
біотиків, попередня колонізація (ймовірно, ESBL E. coli), нещодавня 
госпіталізація.

Потенційні патогени: грамнегативні MDR Enterobacterales, включа-
ючи продукуючі ESBL, i P. aeruginosa.

Бактеріологічний паспорт будинку престарілих відсутній. Бактеріо-
логічний паспорт ВІТ: чутливість Р. aeruginosa до меропенему у ВІТ ста-
новить 75%.

Ґрунтуючись на факторах ризику, клініці септичного шоку та локаль-
ному бактеріологічному паспорті, пацієнтці було емпірично призначено 
меропенем із метою охопити продукуючі ESBL E. coli та P. aeruginosa, 
а також тобраміцин для додаткового покриття Р. aeruginosa (чутливість 
у ВІТ становила 85%). Крім того, внутрішньовенно було призначено 
ванкоміцин у зв’язку з факторами ризику MRSA. Оскільки у пацієнтки 
в анамнезі не було інфікування CRE або CRAB, прийнято рішення 
не покривати емпірично ці патогени.

Після початку антибактеріальної терапії відмічалося збереження ли-
хоманки, потреби в інфузії норадреналіну і ШВЛ. Через 8 год бактеріо-
логічне дослідження крові визначило позитивні результати на грамне-
гативні MDR-бактерії. Результати швидкого тесту через 1 год показали 
K. pneumoniae з виявленим геном КРС. Було здійснено заміну антибак-
теріальної терапії на цефтазидим/авібактам.

Через 2 дні бактеріальні посіви підтвердили,  що мікроорганізм 
був стійким до меропенему, але чутливим до тобраміцину. Оскільки 
K. pneumoniae була резистентною до меропенему, було проведено до-
датковий тест, який показав чутливість до цефтазидиму/авібактаму, 
іміпенему/циластатину/релебактаму та меропенему/ваборбактаму.

Пізніше у респіраторних культурах було виявлено резистентну до кар-
бапенемів K. pneumoniae.

Протягом наступних 72 год у пацієнтки нормалізувалася темпера-
тура тіла, вона була екстубована, аналіз крові показав зниження кіль-
кості лейкоцитів до 11×109/л. Хвора була переведена до соматичного 
відділення, із продовженням 7-денного курсу цефтазидиму/авібактаму, 
оскільки стан пацієнтки швидко покращився завдяки ефективному лі-
куванню антибіотиками.

Після клінічного поліпшення заплановано переведення назад до бу-
динку для людей похилого віку на 5-й день лікування в стаціонарі.

І.О. Йовенко, к. мед. н., доцент доцент кафедри анестезіології, інтенсивної терапії і медицини невідкладних станів, Одеський національний медичний університет

Антибіотикорезистентність у ВІТ: долаємо виклик
За матеріалами конференції
Продовження. Початок на стор. 15.

ЗУ



ХІРУРГІЯ
ОГЛЯД

17

www.health-ua.com

Діосмін у хірургічній практиці:  
клінічні переваги та новітні перспективи

Діосмін – сучасний венотонік та ангіопротектор, який широко використовується у складі комплексного лікування 
венозних захворювань. Його клінічна ефективність підтверджена численними дослідженнями, які демонструють 
позитивні результати у пацієнтів із різними судинними патологіями. Представляємо до вашої уваги огляд літератури щодо 
патогенетично та клінічно обґрунтованого застосування діосміну в хірургічній практиці.

Ключові слова: варикозна хвороба, хронічна венозна недостатність, хронічні захворювання вен, гемороїдальна хвороба, діосмін.

Сучасний погляд на патогенез 
варикозної хвороби

Варикозна хвороба вен нижніх кінцівок – ​
це захворювання, основним патофізіологічним 
механізмом розвитку якого є порушення від-
току крові через недостатність венозних клапа-
нів. Це зумовлює підвищення тиску в просвіті 
вени, який спричиняє їх розширення, стон-
шення стінок і формування варикозних вуз-
лів, що, як наслідок, призводить до венозного 
стазу та гіпоксії в нижніх кінцівках із розвит-
ком хронічної венозної недостатності (ХВН) 
(Raffetto J.D. et al., 2021).

На сьогодні роль генетичних факторів 
у розвитку варикозної хвороби не залишає 
сумнівів, оскільки було виявлено, що експре-
сія деяких генів, пов’язаних з ангіогенезом, 
судинною гіперплазією та  венозною регу-
ляцією, впливає на частоту ХВН (Costa D. 
et al., 2023). У пацієнтів із варикозною хво-
робою були виявлені зміни в експресії мРНК 
та протеолітичній активності матриксних 
металопротеїназ (Raffetto J.D. et al., 2021). 
Окрім генетичної схильності, фактори, що 
сприяють розвитку варикозної хвороби, 
включають: ожиріння, малорухливий спосіб 
життя, вік, стать, куріння, вагітність, прийом 
оральних контрацептивів (Gwozdzinski L. et 
al., 2024).

Хронічне запалення відіграє важливу роль 
у  патогенезі варикозної хвороби. Веноз-
ний застій призводить до запальної реакції 
у  стінках вен,  що спричиняє ушкодження 
ендотелію та подальше порушення венозної 
функції. У більшості випадків це запалення 
є генетично детермінованим (Grudzinska E. 
et al., 2018). Гіпоксія, яка виникає при цьому, 
призводить до вивільнення ендотеліальними 
клітинами медіаторів запалення та факторів 
росту. Медіатори запалення активують ней-
трофіли, які інфільтрують венозну стінку, 
та  ініціюють пошкодження компонентів 
позаклітинного матриксу. Фактори росту, 
у  свою чергу, викликають міграцію, пролі-
ферацію та дедиференціацію гладком’язових 
клітин, що стимулює утворення неоінтими 
(Michiels C. et al., 2002). Як наслідок, застій 
крові та гіпоксія посилюються, і відбувається 
подальше ураження вени, що спричиняє роз-
виток ХВН (Gwozdzinski L. et al., 2024).

Багатьма дослідженнями було показано, 
що варикозно розширені вени характеризу-
ються більшою інфільтрацією стінки судини 
запальними клітинами порівняно зі здо-
ровими венами, а макрофаги/моноцити та 
тучні клітини беруть участь в ушкодженні та 
ремоделюванні вени (Sayer G.L. et al., 2004; 
Rizzo C. et al., 2022). На відміну від здорових 
вен ці клітини, розташовані поблизу веноз-
них клапанів, вивільняють протеолітичні 
ферменти та активні форми кисню (АФК), 
сприяючи їх ушкодженню (Wang X. et al., 
2018). Крім того, було показано, що ней-
трофіли пацієнтів із варикозною хворобою 
виробляють більше АФК порівняно з нейтро-
філами здорових людей (Whiston R.J. et al., 
1994; Grudzinska E. et al., 2004). У свою чергу, 
ендотеліоцити вивільняють прозапальні фак-
тори, включаючи ті ж самі АФК та матриксні 
металопротеїнази, що призводить до нако-
пичення нейтрофілів і тромбоцитів у місці 
запалення. Ушкоджені ендотеліальні клітини 
експресують молекули клітинної адгезії, такі 
як E-, P-селектин і фактор фон Віллебранда, 
що ініціює запальний каскад і, як наслідок, 
призводить до тромбозу, який ще більше по-
силює патологічні процеси (Puhr-Westerheide 
D. et al., 2019).

Сучасний погляд на  патогенез варикоз-
ної хвороби підкреслює багатофакторність 

цього захворювання. Взаємодія генетичних, 
запальних та  ендотеліальних факторів, зо-
крема посилене вироблення АФК і  розви-
ток оксидативного стресу, а також зовнішніх 
чинників визначає розвиток і прогресування 
захворювання. Розуміння цих механізмів є 
важливим для розробки ефективних методів 
профілактики та лікування варикозної хво-
роби (Gwozdzinski L. et al., 2024).

Гемороїдальна хвороба і ХВН – 
​спільні підходи до лікування

Гемороїдальна хвороба (ГХ) є найбільш 
поширеним проктологічним захворюван-
ням, частота якого становить близько 4,4%, 
із  піком захворюваності у  віці 45-65 років. 
Приблизно 50% населення віком >50 років 
в  анамнезі має проблеми, пов’язані із  ГХ 
(Gallo G. et al., 2018). Незважаючи на різні 
патофізіологічні механізми ГХ і ХВН часто 
мають спільні фактори ризику, а отже, потре-
бують схожих підходів до лікування. Ведення 
пацієнтів як із ХВН, так і з ГХ включає такі 
основні напрямки: зміна способу життя, ме-
дикаментозна терапія та хірургічне лікування. 
Зокрема, спільним при обох цих станах є за-
стосування венотоніків – ​препаратів гете-
рогенного класу, які одночасно підвищують 
тонус судин і покращують лімфодренаж, змен-
шуючи ємність судин і стабілізуючи проник-
ність капілярів (Gallo G. et al., 2020).

Веноактивні препарати в менеджменті 
ХВН і ГХ: сучасні гайдлайни та настанови

Кокранівський систематичний огляд ран-
домізованих подвійних сліпих плацебо-конт
рольованих клінічних досліджень показав, що 
загалом веноактивні препарати мали значний 
сприятливий вплив на зменшення набряку, 
а також продемонстрували переваги щодо де-
яких інших ознак та симптомів хронічного 
захворювання вен порівняно із  плацебо 
(Martinez-Zapata M.J. et al., 2016).

Відповідно до рекомендацій Товариства 
судинної хірургії (США), Американського 
венозного форуму та  Американського то-
вариства вен і  лімфатичних судин щодо 
лікування варикозного розширення вен 
нижніх кінцівок (Gloviczki P. et al., 2023), 
пацієнтам із  варикозним розширенням 
вен і симптомами ХВН, яким не пока-
зано оперативне втручання, або які очі-
кують на втручання, або при збереженні 
скарг після втручання, пропонується при-
йом веноактивних препаратів для полег-
шення болю, відчуття важкості в  ногах  
і/або відчуття набряку (ступінь рекоменда-
ції – ​2; якість доказів – ​B). До того ж при-
значення венотоніків у поєднанні з компре-
сійною терапією може мати хороший ефект 
у лікуванні венозних виразок (Nicolaides A. 
et al., 2018), оскільки ця група препаратів 
зменшує запалення, пов’язане з венозною 
гіпертензією, сприяючи загоєнню виразки 
(Nicolaides A., 2020).

Італійське товариство колоректальної хі-
рургії (Gallo G. et al., 2020) рекомендує за-
стосування венотоніків при лікуванні ГХ, 
з  огляду на  те  що вони продемонстрували 
статистично значущий вплив на симптоми, 
пов’язані з гемороєм: кровотечу, біль, свербіж 
і рецидив симптомів (ступінь рекомендації – ​
1; якість доказів – ​B).

Крім того, результати аналізу чоти-
рьох рандомізованих клінічних досліджень 
(n=824) показали, що застосовування вено-
активних препаратів, зокрема діосміну, може 
зменшувати інтенсивність болю у післяопе-
раційному періоді лікування ГХ, зокрема 
після гемороїдектомії (Rezaei M. et al., 2023).

Полівалентний патогенетичний вплив 
флавоноїду діосміну на судинну систему: 
оновлені дані експериментальних 
та клінічних досліджень

До теперішнього часу в рослинах виявлено 
близько 4000 флавоноїдів, одним із яких є 
діосмін (флавоновий глікозид). Фармако-
логічні властивості діосміну зумовлюють 
його застосування як веноактивного препа-
рату для лікування хронічних захворювань 
вен (Russo et al., 2018). Було виявлено, що 
діосмін впливає на венозний тонус, лімфа-
тичний дренаж і мікроциркуляцію. Він по-
кращує тонус вен, перешкоджаючи розпаду 
норадреналіну під дією катехол-O-метил-
трансферази, тим самим подовжуючи но-
радренергічну активність.

Діосмін сприяє звуженню лімфатичних 
судин і зниженню внутрішньолімфатичного 
тиску, одночасно збільшуючи кількість функ-
ціонуючих лімфатичних судин, лімфатичний 
потік і швидкість руху еритроцитів. Він також 
зменшує мікросудинну проникність, пригні-
чуючи адгезію лейкоцитів, їхню внутрішньо
тканинну міграцію та вивільнення лейкоцитар-
них (L-селектин) та ендотеліальних (ICAM‑1, 
VCAM‑1) медіаторів запалення (Mustafa S. 
et al., 2022).

Дослідження S. Boisnic et al. (2023) вивчало 
протизапальні та  антиоксидантні власти-
вості діосміну на  моделях людської шкіри. 
Експлантати піддавали впливу субстанції Р 
(модель запалення) або ультрафіолетовому 
опроміненню (модель окиснення) і п’яти кон-
центрацій діосметин‑3-O-β-D-глюкуроніду. 
В експлантатах, які зазнали дії субстанції P, 
діосметин‑3-O-β-D-глюкуронід індукував 
значне зниження секреції інтерлейкіну 8 (ІЛ-
8) із максимальним ефектом при концентрації 
2700 пг/мл (-49,6%) і зменшував частку роз-
ширених капілярів (p<0,0001 для всіх дослі-
джуваних концентрацій), що вказує на його 
вазоконстрикторний ефект. У фрагментах, які 
підлягали ультрафіолетовому опроміненню, 
діосметин‑3-O-β-D-глюкуронід індукував 
значне зниження утворення перекису водню 
та кількості циклобутан-піримідин-позитив-
них клітин, досягаючи максимального ефекту 
при концентрації 2700 пг/мл (-48,6%).

Таким чином, було виявлено, що діосме-
тин‑3-O-β-D-глюкуронід виявляє протиза-
пальну та антиоксидантну дію, причому мак-
симальний ефект досягається за концентрації 
2700 пг/мл, що відповідає піковій концентра-
ції в плазмі крові після однократного прийому 
600 мг діосміну (добова доза, що зазвичай ре-
комендована для лікування хронічних захво-
рювань вен).

Результати іншого дослідження пока-
зали,  що діосмін знижував рівні факторів 
росту фібробластів (FGF) та ендотелію судин 
(VEGF-C), одночасно збільшуючи рівні ен-
достатину та ангіостатину, що свідчило про 
потенційний вплив на регуляцію ангіогенезу. 
Діосмін демонстрував протизапальні вла-
стивості, пригнічуючи рівні TNF-α, IЛ‑1β 
та  ІЛ‑6, одночасно сприяючи виробленню 
ІЛ‑12. Крім того, він суттєво знижував рівні 
фактора, індукованого гіпоксією (HIF), ані-
онного розриву (AG) і  лактату,  що вказує 
на його потенційний антигіпоксичний ефект 
(Feldo M. et al., 2023).

Чи існує різниця у клінічній ефективності 
діосміну та МОФФ для лікування хронічних 
венозних захворювань? Огляд наявних даних

M. Cazaubon et al. (2021) провели огляд 
трьох клінічних досліджень, де порівнювали 
ефективність діосміну в добовій дозі 600 мг 
і  мікронізованої очищеної флавоноїдної 

фракції (МОФФ) 1000 мг. Результати пока-
зали значне зниження інтенсивності симпто-
мів хронічного захворювання вен (приблизно 
до  50%) і  загальну задоволеність пацієнтів 
після лікування діосміном або МОФФ про-
тягом 1-6 місяців без статистичних відмін-
ностей між цими двома формами діосміну. 
Обидва види лікування добре переносилися, 
повідомлялося лише про декілька легких по-
бічних реакцій.

Загалом, виходячи з цього огляду літера-
тури, немає жодної клінічної користі від збіль-
шення дози діосміну понад 600 мг на день, ви-
користання його мікронізованої форми або 
додавання гесперидину, оскільки клінічна 
ефективність щодо венозної симптоматики 
досягається при дозі 600 мг на день чистого 
немікронізованого діосміну.

Отже, у клінічних дослідженнях флавоно-
вий глікозид діосмін продемонстрував проти-
запальні, антиоксидантні та ангіопротекторні 
властивості,  що дозволяє використовувати 
його для патогенетичного лікування хроніч-
них захворювань вен. Крім того, при застосу-
ванні в дозі 600 мг на день діосмін не посту-
пається за ефективністю МОФФ.

Новітні сфери застосування діосміну
Завдяки різноманітним фармакологічним 

властивостям діосміну дослідники проводять 
пошуки інших сфер його застосування, окрім 
хірургії та проктології. Зокрема, Q. Wang et al. 
(2024) дослідили ефективність діосміну після 
тотальної артроплатики колінного суглоба 
і виявили, що він асоціювався зі значно мен-
шим набряком гомілки, стегна та верхнього 
полюса колінної чашечки, а також зі значно 
нижчими показниками болю під час руху че-
рез 1, 2, 3 і 14 днів після операції.

Крім того, клінічні дані підтверджують 
ефективність використання діосміну в дерма-
тології. Результати показали, що діосмін збіль-
шував частоту та скорочував час загоєння вира-
зок, а також значно зменшував клінічні прояви 
у  пацієнтів зі  стазним дерматитом на  фоні 
серцево-судинних захворювань (Awad  N. 
et  al., 2024). Подібним чином французьке 
рандомізоване плацебо-контрольоване дослі-
дження показало покращення або зникнення 
клінічних ознак стазного дерматиту у 88% па-
цієнтів, які отримували лікування діосміном, 
проти 21% пацієнтів, які отримували плацебо 
(Ramelet A.A. et al., 2001).

Флебодіа 600 – ​оригінальний французький 
препарат із доведеною ефективністю

Завдяки своїм венотонізуючим, протиза-
пальним та  ангіопротекторним властивос-
тям Флебодіа 600 широко використовується 
для комплексної терапії функціональних 
станів,  що супроводжуються підвищеною 
проникністю капілярів, симптомів венозної 
та лімфатичної недостатності (відчуття важ-
кості в ногах, набряк, біль, трофічні розлади), 
а також для лікування функціональних симп-
томів гострого геморою. 

Флебодіа 600 – ​оригінальний французький 
препарат із доведеною клінічною ефективністю 
для лікування венозних захворювань. Завдяки 
оптимальному дозуванню чистого діосміну 600 мг 
Флебодіа забезпечує значне покращення симпто-
мів ХВН і ГХ, добре переноситься пацієнтами і є 
безпечною для тривалого застосування.

Список літератури знаходиться в редакції.

Підготувала Марія Пригода

ФЛЕБОДІА 600  (PHLEBODIA 600). Склад: 1 таблетка містить діосмін, що відповідає 600 мг діосміну безводного чистого. Показання. Комплексне лікування функціональних станів, що супроводжуються підвищеною проникністю капі-
лярів. Лікування симптомів венозної та лімфатичної недостатності, в тому числі: відчуття важкості в ногах, набряку, болю та трофічних  розладів. Лікування функціональних симптомів гострого геморою. Протипоказання. Гіперчутливість 
до діючої речовини або до будь-якої з допоміжних реч овин лікарського засобу. Спосіб застосування та дози. При венозній та лімфатичній  недостатності: 1 таблетка на добу під час прийому їжі. Тривалість курсу лікування визначає 
лікар залежно від перебігу захворювання. Перші симптоми зникають після першого місяця лікування. Лікування може подовжуватися від 1 до 6 місяців. Середня тривалість лікування становить 2 -3 місяці. При гострому геморої: 2–3 таблетки 
на добу під час прийому їжі протягом 7 днів. Якщо після лікування симптоми геморою не зникають, слід звернутися до лікаря для корекції лікування. Максимальна добова доза – 1800 мг (3 таблетки). Категорія відпуску. Без рецепта. 
Виробник. Іннотера Шузі, Франція/Innothera Chouzy, France. Реєстраційне посвідчення № UA/8590/01/01, Наказ MОЗ України № 1422 від 01.08.2018 р. Зміни внесено Наказом МОЗ України № 1655 від 22.07.2019 р.
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Профілактика, діагностика та лікування 
ятрогенних ушкоджень сечових шляхів 

при невідкладних хірургічних втручаннях на органах ШКТ
Рекомендації Всесвітнього товариства невідкладної хірургії (WSES) 2023

Ятрогенне ушкодження сечових шляхів (IUTI) є тяжким ускладненням невідкладних операцій 
на органах шлунково-кишкового тракту (ШКТ), що призводить до збільшення післяопераційної 
захворюваності та смертності, а також має довгостроковий вплив на якість життя. За даними різних 
досліджень, частота IUTI варіюється від 0,3 до 1,5%. Цей гайдлайн був розроблений Всесвітнім 
товариством невідкладної хірургії (World Society of Emergency Surgery – ​WSES) після систематичного 
огляду літератури та міжнародної експертної дискусії з метою створення рекомендацій, заснованих 
на доказах, та підтримки лікарів-клініцистів і хірургів у профілактиці, діагностиці та лікуванні IUTI 
під час невідкладних операцій на органах ШКТ.
Ключові слова: ятрогенне ушкодження сечових шляхів, невідкладні операції на органах ШКТ, 
ушкодження сечоводів, ушкодження сечового міхура, сечовий катетер, стентування, 
антибіотикотерапія.

Актуальність
Ризик виникнення IUTI слід враховувати як при 

невідкладних, так і при планових хірургічних втру-
чаннях на черевній і тазовій порожнинах [1], однак 
наразі існує обмежена кількість доказових даних щодо 
частоти цього ускладнення, а також ефективних стра-
тегій його профілактики та лікування у невідкладній 
хірургії. Під час оперативного втручання можуть бути 
ушкоджені нирки, сечоводи, сечовий міхур і уретра, 
проте сечоводи вважаються найбільш уразливими 
органами, які часто піддаються ушкодженню [1]. Ві-
домо, що гінекологічні, колоректальні та урологічні 
операції стають причиною IUTI у 64, 26 і 11% випад-
ків відповідно [2]. Частота ятрогенного ушкоджен-
ня сечоводів під час планової абдомінальної хірургії 
коливається від 0 до 1,5% [3-6]; цей показник збіль-
шується при невідкладних хірургічних втручаннях. 
Місцеве запалення, спричинене дивертикулітом або 
ускладненим запальним захворюванням кишечника, 
фіброз внаслідок попередніх операцій на черевній/
тазовій порожнинах або променевої терапії, а також 
місцево-поширене новоутворення можуть бути пов’я-
зані з  анатомічними спотвореннями та  призвести 
до більш складного хірургічного розсічення, що під-
вищує ризик виникнення IUTI [7-9]. Опубліковані 
дані щодо інтраопераційної діагностики та лікування 
IUTI в умовах невідкладної допомоги обмежені. Крім 
того, тривають дискусії щодо зв’язку між мінімально 
інвазивною хірургією та частотою IUTI [2, 10]. Біль-
шість постопераційних IUTI (50-70% випадків) діаг
ностуються із середньою затримкою у 10 днів після 
втручання [11, 12], що може призвести до потенційно 
тяжких ускладнень, таких як уринома й утворення 
абсцесу, стриктура сечоводу, ренальна аутотрансплан-
тація та втрата нирки [13]. IUTI можуть додатково 
сприяти розвитку або погіршенню гострого ураження 
нирок, яке має місце у 17,4% пацієнтів, що перенесли 
велику невідкладну операцію на черевній порожнині 
[14].

Ключові питання 

Питання № 1: Якою є ефективність 
профілактичних заходів щодо виникнення IUTI 
під час невідкладних операцій на органах ШКТ?

Положення 1.1 
Тяжка дивертикулярна хвороба, колоректальний рак 

Т4 стадії, попередні операції на черевній порожни-
ні або органах малого таза, недоїдання та ожиріння є 
факторами ризику підвищеної складності хірургічного 
втручання та прогностичними чинниками IUTI. У разі 
наявності факторів ризику IUTI, пов’язаних із пацієн-
том і захворюванням, ми рекомендуємо хірургічній ко-
манді розглянути профілактичні заходи, обговорюючи 
з пацієнтом їхні можливі ризики та переваги.

Слабка рекомендація, низька якість доказів (рівень 
доказовості 2C). Ступінь узгодженості: 98%.

 Положення 1.2
Спеціальне передопераційне візуалізаційне дослі-

дження для оцінки анатомічних орієнтирів і подаль-
ший вибір оптимального оперативного доступу до че-
ревної порожнини (наприклад, розміщення троакара 
або лапаротомний розріз) є ефективними та надійни-
ми стратегіями для запобігання виникненню IUTI.

Слабка рекомендація, дуже низька якість доказів 
(рівень доказовості 2D). Ступінь узгодженості: 90%.

Положення 1.3
Встановлення уретральних стентів слід розгляда-

ти як цінну стратегію для профілактики та виявлення 
ятрогенного ушкодження сечоводу у відібраних па-
цієнтів з групи високого ризику, яким проводиться 
відкрита та мінімально інвазивна екстрена операція 
на органах ШКТ. У відібраних пацієнтів з групи висо-
кого ризику використання флуоресцентних та з під-
свічуванням уретральних катетерів слід розглядати 
як корисний інструмент при проведенні мінімально 
інвазивної хірургії.

Слабка рекомендація, низька якість доказів (рівень 
доказовості 2C). Ступінь узгодженості: 98%.

Положення 1.4
Флуоресцентні барвники (внутрішньосечоводний 

індоціанін зелений і внутрішньовенний метиленовий 

синій) можуть бути розглянуті як допоміжні засоби для 
ідентифікації сечоводу в режимі реального часу та про-
філактики IUTI в окремих пацієнтів, яким проводять 
мінімально інвазивну екстрену операцію на органах 
ШКТ, у разі очікуваних труднощів із визначенням ло-
калізації сечоводів.

Слабка рекомендація, низька якість доказів (рівень 
доказовості 2C). Ступінь узгодженості: 94%.

Питання № 2: Які існують стратегії лікування 
інтраопераційно виявлених IUTI та які критерії 
для прийняття рішення слід враховувати?

Положення 2.1
Невідкладна інтраопераційна діагностика та ви-

значення стадії IUTI відповідно до гемодинамічного 
статусу пацієнта є важливими умовами для забезпе-
чення оптимального лікування та зниження після-
операційної захворюваності та  смертності. В  осіб 
із групи високого ризику слід зважати на високий 
рівень підозри на IUTI.

Слабка рекомендація, низька якість доказів (рівень 
доказовості 2C). Ступінь узгодженості: 94%.

Положення 2.2
Золотим стандартом інтраопераційного виявлен-

ня IUTI є діагностична цистоскопія з ретроградною 
пієлограмою. Проведення цієї процедури вимагає, щоб 
пацієнт був гемодинамічно стабільним і знаходився 
у певній позиції під час втручання. Крім того, існують 
обмеження, пов’язані з наявністю спеціального об-
ладнання (наприклад, мобільний рентгенапарат типу 
С-дуга, операційна із захищеними від радіації стінами 
та дверима, операційний стіл, сумісний із С-дугою) 
та досвідченістю уролога. Альтернативні діагностичні 
інструменти, такі як інтраопераційні тести з барвни-
ком (наприклад, внутрішньовенна ін’єкція індигокар-
міну), безпосереднє обстеження сечоводу або ретро-
градна його катетеризація, можуть бути використані 
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Рис. 1. Алгоритм прийняття рішень у випадку інтраопераційної підозри на IUTI 
під час екстреного хірургічного втручання на органах ШКТ



ХІРУРГІЯ
ОГЛЯД

19

www.health-ua.com

як допоміжні заходи для виявлення IUTI, коли попе-
редні умови не виконуються.

Слабка рекомендація, низька якість доказів (рівень 
доказовості 2C). Ступінь узгодженості: 96%.

Положення 2.3
У випадку підтвердженого IUTI інтраопераційна ко-

рекція є кращим варіантом залежно від стану пацієнта 
та досвідченості уролога (див. положення 2.5, 3.5-3.7).

Слабка рекомендація, низька якість доказів (рівень 
доказовості 2C). Ступінь узгодженості: 94%.

Положення 2.4
У випадку IUTI, яке виникло під час проведення мі-

німально інвазивного втручання, може бути виконана 
лапароскопічна/роботизована корекція за наявності 
достатнього хірургічного досвіду. У разі недостатнього 
хірургічного досвіду може бути застосований підхід drain 
now, fix later («дренувати зараз, усунути пізніше») або 
розглянута можливість переходу на відкриту операцію 
для усунення IUTI.

Слабка рекомендація, низька якість доказів (рівень 
доказовості 2C). Ступінь узгодженості: 96%.

Положення 2.5
Внутрішньоочеревинні ушкодження сечового міхура 

мають бути безпосередньо усунені двошаровим адсор-
буючим швом. Сечовий катетер має бути встановлений 
на період щонайменше 7 діб. Перед його видаленням 
обов’язковим є отримання негативного результату ре-
троградної цистографії. Стентування сечоводу або вста-
новлення нефростомічних трубок є можливим у разі 
обширних ушкоджень сечового міхура або ушкоджень 
поблизу отворів сечоводів.

Сильна рекомендація, докази середньої якості (рівень 
доказовості 1B). Ступінь узгодженості: 98%.

На рис. 1 представлено алгоритм прийняття рішень 
у випадку інтраопераційного діагностування IUTI.

Питання № 3: У випадку IUTI, виявленого 
після операції, які можливі стратегії лікування 
та оптимальний час для втручання?

Положення 3.1
Визначення біохімічних маркерів у  сироватці 

та перитонеальній рідині можна розглядати як ко-
рисний діагностичний інструмент у випадку підозри 
на IUTI, якщо КТ-урографія недоступна або в умовах 
обмежених ресурсів. IUTI часто асоціюється із підви-
щенням рівня сироваткових маркерів запалення (на-
приклад, C-реактивний білок), зниженням функції 
нирок, підвищенням концентрацій креатиніну та се-
човини в перитонеальній рідині або зміненим спів-
відношенням креатиніну в перитонеальній рідині.

Сильна рекомендація, докази середньої якості (рівень 
доказовості 1C). Ступінь узгодженості: 90%.

Положення 3.2
КТ-урографія як з нефрографічною, так і з екскре-

торною фазами є золотим стандартом післяопераційної 
діагностики IUTI.

Сильна рекомендація, докази середньої якості (рівень 
доказовості 1B). Ступінь узгодженості: 98%.

Положення 3.3
Ятрогенне ушкодження сечоводу, діагностоване 

після операції, необхідно усувати якомога швидше, 
щоб уникнути ускладнень і сепсису.

Сильна рекомендація, докази середньої якості (рівень 
доказовості 1B). Ступінь узгодженості: 100%.

Положення 3.4
При частковому розсіченні сечоводу мінімально 

інвазивні техніки (ендоскопічні або радіологічні), такі 
як ретро- або антероградне розміщення стента, слід за-
стосувати як лікування першої лінії.

Сильна рекомендація, низька якість доказів (рівень 
доказовості 1C). Ступінь узгодженості: 98%.

Положення 3.5
Уретероуретеростомія є хірургічною технікою, якій 

надають перевагу для лікування IUTI верхньої та серед-
ньої третини сечоводу. Анастомоз повинен бути стенто-
ваний і, якщо можливо, вкритий очеревиною або іншою 
тканиною.

Сильна рекомендація, докази низької якості (рівень 
доказовості 1C). Ступінь узгодженості: 96%.

Положення 3.6
IUTI нижньої третини сечоводу потребує прямої ре-

імплантації. Якщо це неможливо, показані більш склад-
ні процедури, такі як техніка psoas hitch або Boari flap. 
Необхідно встановити уретральний стент.

Сильна рекомендація, докази низької якості (рівень 
доказовості 1C). Ступінь узгодженості: 98%.

Положення 3.7
Великі внутрішньоочеревинні ушкодження сечового 

міхура, діагностовані після операції, слід усувати хірур-
гічним шляхом, як зазначено вище (положення 2.5), 
тоді як післяопераційне нехірургічне лікування із вста-
новленням сечового катетера може бути розглянуте 
у випадку ізольованих неускладнених (без ознак пери-
тоніту чи кишкової непрохідності) внутрішньо- та поза
очеревинних ушкоджень. При внутрішньоочеревин-
них ушкодженнях сечового міхура сечовий катетер слід 
встановлювати на період щонайменше 7 діб, при поза-
очеревинних ушкодженнях сечового міхура – ​не менш 
ніж на 5 діб. Перед видаленням катетера обов’язковим 
є отримання негативного результату ретроградної ци-
стографії.

Сильна рекомендація, докази низької якості (рівень 
доказовості 1C). Ступінь узгодженості: 92%.

На рис. 2 представлено алгоритм прийняття рішень 
у випадку післяопераційного діагностування IUTI.

Питання № 4: Якою є ефективність 
антибіотикотерапії у випадку IUTI? 
Які антибіотики та тривалість їх застосування 
є рекомендованими?

Положення 4.1
У разі інтраопераційного діагностування IUTI не слід 

призначати антибактеріальну терапію.
Слабка рекомендація, докази дуже низької якості 

(рівень доказовості 2D). Ступінь узгодженості: 81%.

Положення 4.2
Емпіричну антибіотикотерапію із  застосуван-

ням антибіотиків широкого спектра дії проти 
Enterobacteriaceae та Enterococci у поєднанні з адек-
ватним і своєчасним контролем джерела інфекції ре-
комендується розпочинати якнайшвидше у випадку 
діагностування IUTI з ознаками інфекції, сепсису або 
септичного шоку. Дозу та час введення антибактері-
альних препаратів слід адаптувати до ваги пацієнта, 
ниркового кліренсу та функції печінки. Антибіоти-
котерапію необхідно призначати з урахуванням ре-
зультатів виділення гемокультури та мікробіологічних 
посівів.

Сильна рекомендація, докази високої якості (рівень 
доказовості 1B). Ступінь узгодженості: 100%.

Положення 4.3
Емпірична протигрибкова терапія не рекомендована 

при IUTI.
Сильна рекомендація, докази середньої якості (рівень 

доказовості 1C). Ступінь узгодженості: 98%.

Положення 4.4
За наявності адекватного контролю джерела інфекції 

рекомендовано проведення короткого курсу антибіо-
тикотерапії (3-5 днів) із ранньою повторною оцінкою 
клінічного перебігу та лабораторних показників, у тому 
числі у критично хворих пацієнтів.

Сильна рекомендація, докази високої якості (рівень 
доказовості 1A). Ступінь узгодженості: 100%.

Положення 4.5
У пацієнтів із  постійним сечовим катетером або 

стентами сечоводів, у яких після IUTI розвиваються 
симптоматичні інфекції сечових шляхів, слід розпо-
чати емпіричну антибіотикотерапію та продовжувати 
її до моменту, коли буде ідентифіковано збудника та ви-
значено його чутливість до антибіотиків.

Слабка рекомендація, помірна якість доказів (рівень 
доказовості 2B). Ступінь узгодженості: 98%.

Висновки
IUTI, яке виникає під час екстреного хірургічного 

втручання на органах ШКТ, є серйозним ускладнен-
ням, яке потребує швидкої діагностики та лікуван-
ня з  метою уникнення подальшої захворюваності 
та смерті. Тому здійснення профілактичних заходів 
та опанування стратегій лікування при інтра- або піс-
ляопераційному діагностуванні IUTI є вкрай важли-
вими. Представлені рекомендації WSES роз’ясню-
ють складний процес прийняття рішень у випадку 
виявлення IUTI під час екстреної операції на орга-
нах ШКТ. Цей гайдлайн містить огляд і критичну 
оцінку поточної літератури для розробки клінічних 
рекомендацій для лікарів-клініцистів і хірургів, які 
мають справу з IUTI. Треба визнати, що наразі існує 
обмежена кількість публікацій на цю тему; більшість 
наявних доказів отримано з ретроспективних дослі-
джень середньої та низької якості. Однак, незважаю-
чи на ці обмеження, колективний досвід та експерт-
ний консенсус дозволив сформулювати рекомендації, 
засновані на доказах, які були представлені та обго-
ворені під час 10-го конгресу WSES у м. Пізі в червні 
2023 року.

Реферативний огляд підготувала Дарина Чернікова

За матеріалами: de’Angelis N., Schena C.A., 
Marchegiani F. et al. 2023 WSES guidelines for the prevention, 

detection, and management of iatrogenic urinary tract injuries (IUTIs) 
during emergency digestive surgery. World J Emerg Surg 18, 45 

(2023). doi.org/10.1186/s13017-023-00513-8.
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Рис. 2. Алгоритм прийняття рішень у випадку післяопераційної підозри на IUTI 
під час екстреного хірургічного втручання на органах ШКТ ЗУ
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Спадковий ангіоневротичний набряк – рідкісна причина 
гострого абдомінального болю в практиці хірурга

За матеріалами конференції

Ключовими моментами в діагностиці причин абдомінального болю є його характер, аналіз локалізації, 
динаміки симптомів та даних анамнезу, у тому числі спадкового. Сучасні концепції ведення пацієнтів 
із больовим синдромом, зокрема при рідкісній та надзвичайно складній для клінічної діагностики 
патології – спадковому ангіоневротичному набряку (САН), були широко висвітлені на науково-практичній 
конференції «Мультидисциплінарний підхід у лікуванні хірургічного хворого – ​вимоги часу», що відбулася 
в онлайн-форматі 9-10 травня.

Ключові слова: абдомінальний біль, «гострий живіт», спадковий ангіоневротичний набряк, С1-INH.

У рамках заходу 
професор кафедри 
хірургії № 2 Львів-
ського національ-
ного медичного уні-
верситету імені 
Данила Галицького, 
доктор медичних 
наук Юрій Глібович 
Орел представив 

доповідь «Рідкісні причини абдоміналь-
ного болю», у якій розглянув актуальну 
тему диференціальної діагностики 
позаабдомінальних і позаперитонеаль-
них причин «гострого живота»,  що є 
не  лише хірургічною проблемою, 
а передбачає знання та співпрацю із су-
міжними спеціалістами.

Неабдомінальні причини «гострого 
живота» у клінічній практиці включа-
ють:

•	 кардіоваскулярні захворювання: 
гострий коронарний синдром, ендо-
кардит, перикардит, розшарування або 
розрив аорти; 

•	 респіраторні захворювання: 
пневмонія, плеврит, емпієма, пневмо-
торакс, легеневий емболізм; 

•	 захворювання стравоходу: розрив 
стравоходу, кардіоспазм, езофагіт; 

•	 м’язово-скелетні захворювання: 
радикулопатія, спінальна пухлина, спі-
нальний остеоартрит, кила диска, абс-
цес iliopsoas, остеомієліт, костохондрит, 
хвороба Мондора, синдром ACNES 
(abdominal cutaneous nerve entrapment 
syndrome); 

•	 патології пахової ділянки, органів 
малого таза: натяг сім’яного канатика, 
епідиміт, защемлена кила, геморой, 
анальна тріщина; 

•	 гематологічна патологія, алергічні 
реакції та системні захворювання спо-
лучної тканини: гостра лейкемія, гемо-
літична анемія, серповидно-клітинна 
анемія, лімфома, системний червоний 
вовчак, ревматоїдний артрит, дерма-
томіозит, вузликовий панартеріїт, ге-
морагічний васкуліт, харчова алергія, 
спадковий ангіоневротичний набряк, 
еозинофільний ентерит; 

•	 ендокринна патологія: гостра над-
ниркова недостатність, діабетичний 
кетоацидоз, гіпертироїдизм, порфірія, 
уремія;

•	 отруєння: укуси павуків, комах, 
змій;

•	 інфекції: стрептококова ангіна, 
оперізуючий герпес, червоний тиф, 
бруцельоз, токсичний шок;

•	 інші захворювання: гостра глау
кома, абдомінальна епілепсія, абдомі-
нальна мігрень, тепловий удар, сімейна 
середземноморська лихоманка, гінеко-
логічні захворювання.

Для проведення діагностики стану 
пацієнта з абдомінальним болем по-
трібно визначити характер больового 
синдрому, локалізацію, наявність ірра-
діації та міграції болю. Абдомінальний 
біль може бути гострим і хронічним. 
Гострий біль, у свою чергу, поділяється 
на вперше зафіксований і рецидивую-
чий. При рецидивуючому больовому 
синдромі слід детально зібрати скарги 
та вивчити спадковий анамнез.

Обов’язковим елементом діагнос-
тування «гострого живота» є точне 
визначення локалізації болю. «Розли-
тий» біль у животі передбачає дифе-
ренціальну діагностику з перитонітом, 
мезентеріальною ішемією, кишковою 
непрохідністю, панкреатитом та анев
ризмою черевної аорти. При цьому 
стані провідним симптомом є м’язо-
вий захист, який потребує подальшого 
проведення рентгенографії черевної 
порожнини, ультразвукової діагнос-
тики, електрокардіограми (ЕКГ) і ла-
бораторних досліджень із подальшою 
консультацією хірурга. За відсутності 
м’язового захисту та  при сумнівних 
проявах посиленої перистальтики, 
здуття живота, відсутності підозр 
на  аневризму черевної аорти слід 
виконати рентгенографію черевної 
порожнини, ЕКГ, лабораторні дослі-
дження. За наявності чаш Клойбера, 
патогномонічної ознаки непрохідно-
сті при рентгенографії органів черев-
ної порожнини необхідно провести 
лікування кишкової непрохідності, 
при невизначеному діагнозі – ​вико-
нати комп’ютерну томографію (КТ) 
черевної порожнини з  контрасту-
ванням. Пульсуючий утвір при ог-
ляді живота або підозра на аневризму 
черевної аорти є показаннями для 
проведення КТ черевної порожнини 
з контрастуванням і спеціалізованого 
хірургічного лікування.

Локалізований біль в епігастральній 
ділянці передбачає діагностику наступ-
них захворювань:

•	 біліарні: холецистит, холелітіаз, хо-
лангіт;

•	 кардіальні: інфаркт міокарда, 
перикардит; 

•	 шлункові: езофагіт, гастрит, пеп-
тична виразка; 

•	 патології підшлункової залози: пух-
лини, панкреатит; 

•	 судинні захворювання: розшару-
вання аорти, мезентеріальна ішемія.

Спікер наголосив, що ключовим мо-
ментом диференціальної діагностики 
болю в епігастрії є виключення абдо-
мінальної форми інфаркту міокарда.

Біль у правому верхньому квадранті 
може вказувати на наступні патології:

•	 біліарні: холецистит, холелітіаз, хо-
лангіт; 

•	 кишкові: коліт, дивертикуліт; 
•	 печінкові: абсцес, гепатит, пух-

лина; 
•	 легеневі: пневмонія, легеневий 

емболізм; 
•	 ниркові: нефролітіаз, пієлонефрит; 
•	 кардіальні: інфаркт міокарда, гост

рий коронарний синдром.
Біль у  лівому верхньому квадранті 

може бути пов’язаний із захворюван-
нями таких груп:

•	 кардіальні: стенокардія, інфаркт 
міокарда, перикардит; 

•	 шлункові: езофагіт, гастрит, пеп-
тичні виразки;

•	 з боку підшлункової залози: пух-
лина, панкреатит, кісти; 

•	 ниркові: нефролітіаз, пієлонефрит; 
•	 судинні: розшарування аорти, ме-

зентеріальна ішемія, аневризма селезін-
кової артерії; 

•	 легеневі: плевропневмонія;
•	 патології селезінки: абсцес, інфек-

ція.
При болю в мезогастральній ділянці 

або «розлитому» болю має бути пе-
редбачена діагностика гострої ме-
зентеріальної ішемії як  результату 
мезентеріальної тромбоемболії або ме-
зентеріального тромбозу. Спираючись 
на досвід ведення пацієнтів із мезенте-
ріальними тромбозами, асоційованими 
із SARS-CoV‑2, професор Ю.Г. Орел 
зазначив,  що дуплексне сканування 
при гострій мезентеріальній ішемії є 
малоінформативним, на  відміну від 
хронічної форми даного захворювання.

Проведення дуплексного сканування 
при гострій мезентеріальній ішемії має 
певні особливості, а саме:

•	 недостатнє акустичне вікно в умо-
вах метеоризму,

•	 варіабельність кровотоку по верх-
ній брижовій артерії,

•	 забезпечує візуалізацію лише 
проксимальних відділів мезентеріаль-
них судин і  є неінформативним при 
неоклюзивній ішемії.

Лапароскопія,  як рутинний метод 
дослідження в більшості лікувальних 
закладів, може бути ефективною при 
діагностуванні мезентеріальної ішемії. 
Утім основним методом діагностики 
цього стану залишається КТ із  кон-
трастним підсиленням.

Розшарування аорти як  причина 
абдомінального болю має гострий по-
чаток у вигляді болю в грудній клітці, 
який далі може мігрувати. Виділяють 
декілька типів розшарування аорти:

•	 тип А: гостра аортальна недостат-
ність, ішемія головного та спинного 
мозку, внутрішніх органів, верхніх та 
нижніх кінцівок; 

•	 тип В: ішемія спинного мозку, ни-
рок, вісцеральна ішемія, ішемія нижніх 
кінцівок.

Спікер представив клінічний ви-
падок гострого розшарування аорти 
типу В, що було ускладнене мальпер-
фузією внутрішніх органів і призвело 
до  гострого калькульозного холе-
циститу та мезентеріальної ішемії. У да-
ному клінічному випадку пацієнту була 
проведена операція у вигляді ретроград-
ного клубово-верхньобрижового шун-
тування та холецистектомії.

Біль у правому нижньому квадранті 
має передбачати проведення диферен-
ціальної діагностики з наступними па-
тологіями:

•	 кишкові: гострий апендицит, коліт, 
дивертикуліт, запальні захворювання 
кишки (хвороба Крона); 

•	 інфекційні: ієрсиніоз, апендико-
тиф; 

•	 гінекологічні: позаматкова вагіт-
ність, апоплексія яєчника, пухлини 
яєчника, запальні захворювання орга-
нів малого таза (PID-pelvic inflammatory 
disease); 

•	 ниркові: нефролітіаз, пієлонефрит; 
•	 судинні: аневризма клубової ар-

терії та артерій матки, мезентеріальна 
ішемія.

Надлобкова ділянка може бути пов’я-
зана з больовим синдромом при наступ-
них патологіях:

•	 кишкові: гострий апендицит, коліт, 
дивертикуліт, запальні захворювання 
кишки (хвороба Крона);

•	  гінекологічні: позаматкова ва-
гітність, апоплексія яєчника, за-
пальні, захворювання органів малого 
таза;  урологічні: нефролітіаз, пієло-
нефрит, цистит, гостра затримка сечі.

Біль у  лівому нижньому квадранті 
може проявлятися у вигляді патологій:

•	 з боку товстої кишки: коліт, дивер-
тикуліт;

•	 судинних: аневризма клубової ар-
терії, ішемія товстої кишки; 

•	 гінекологічних: позаматкова ва-
гітність, апоплексія яєчника, пухлини 
яєчника, запальні захворювання орга-
нів малого таза;

•	 ниркових: нефролітіаз, пієлонеф-
рит.
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Наприклад, етіологія такого захво-
рювання, як ішемічний коліт, включає 
більше двох десятків діагнозів. Цей стан 
проявляється гострим болем у лівій зду-
хвинній ділянці, нудотою, блюванням, 
одним-двома актами дефекації з виді-
ленням рихлих калових мас із доміш-
ками темної крові та згустків, гіпертер-
мією, тахікардією та  темною кров’ю 
при обстеженні per rectum. На відміну 
від гострої мезентеріальної ішемії, 
КТ і магнітно-резонансна томографія 
з ангіографією при ішемічному коліті є 
малоінформативними.

Спадковий ангіоневротичний набряк 
(САН) як  причина абдомінального 
болю також зустрічається в хірургіч-
ній практиці. Це рідкісна вроджена 
патологія з аутосомно-домінантним 
типом успадкування. В основі її ле-
жить недостатність або порушення 
функції С1-інгібітора (C1-INH) сис-
теми комплементу крові. Напади САН 
супроводжуються, у тому числі, суб-
мукозним набряком внутрішніх орга-
нів. Абдомінальна симптоматика, що 
проявляється нападами як гострого, 
так і  рецидивуючого болю, може 
спостерігатися у 90% пацієнтів і ча-
сто призводить до неправильного ді-
агнозу та невиправданих хірургічних 
втручань (Obulowicz P. et al., 2022).

Для САН характерний рецидиву-
ючий біль, що досягає піку протягом 
кількох годин і триває близько доби 
з поступовим зменшенням протягом 
2-3 днів (при специфічному лікуванні 
регресує через кілька годин). Паці-
єнти відзначають нудоту або блювання 
(85%), діарею (45%), здуття живота 
(75%), при цьому 30% хворих мають 
зовнішні набряки.

САН також може бути зумовлений 
провокуючими факторами, як-от по-
рушення дієти, голодування, надмірні 
фізичні навантаження, стрес. Діаг
ностика абдомінальної форми САН 
включає проведення ультразвукового 
дослідження або КТ. При візуалізації 
спостерігається:

•	 вільна рідина (гомогенна й низько-
ехогенна) у черевній порожнині – ​у 80-
90% випадків;

•	 сегментарний набряк стінки 
кишки (найчастіше – голодної, рідше – 
клубової, дванадцятипалої та товстої), 
який краще діагностується при прове-
денні КТ – у ​30% випадків;

•	 набряк мезентеріальних лімфа-
тичних вузлів без їх збільшення – ​у 10-
30% випадків.

Більш докладно про 
діагностику та так-
тику ведення САН 
розповіла доцент 
кафедри клінічної 
імунології та алер-
гології Львівського 
національного ме-
дичного універси-
тету імені Данила 

Галицького, кандидат медичних наук 
Христина Олександрівна Ліщук-Якимо-
вич у доповіді «Рецидивуючий ангіоне-
вротичний набряк черевної порожнини 
з погляду імунолога».

САН внаслідок дефіциту або дис-
функції C1-INH (1  і  2 типу від-
повідно) є рідкісною аутосомно-
домінантною генетичною хворобою, 
яка характеризується повторними епі-
зодами брадикінін-опосередкованих 
набряків підшкірних або підслизових 
тканин.

Виділяють наступні типи САН:
•	 тип 1 – ​дефіцит C1-INH (85% ви-

падків);
•	 тип 2 – ​дисфункція C1-INH 

(15% випадків);
•	 тип 3 – ​САН із нормальним 

C1-INH (вкрай рідкісні випадки).
Клінічні особливості набряку при 

САН включають:
•	 обмеженість площі ураження; 
•	 щільну консистенцію; 
•	 білувате забарвлення тканин; 
•	 біль із відчуттям «розпирання»; 
•	 відсутність свербежу; 
•	 майже ніколи не пов’язаний із кро-

пив’янкою; 
•	 характерну наявність передвісників 

(тремтіння, поколювання, слабкість, 
розбитість, мармуровість шкіри);

•	 повільне наростання набряків;
•	 відсутність регресу набряків при 

введенні антигістамінних препаратів, 
глюкокортикостероїдів, адреналіну.

САН вражає одну людину на  50-
150  тис. населення в  усьому світі й 
однаково часто зустрічається як у чо-
ловіків, так і  в жінок. Напади САН 
у середньому тривають три дні, тяж-
кість стану при цьому є варіабельною. 
Найчастіше набряк виникає у таких 
ділянках: обличчя, губи, кисті рук, 
стопи, геніталії, шлунок, кишечник, 
сечовий міхур, що спричиняє інтен-
сивний біль, нудоту, блювання без 
гарячки і  триває понад 24  години. 
Також можуть уражатися верхні ди-
хальні шляхи, у тому числі горло, гор-
тань, язик. 

Пацієнти із  САН часто зверта-
ються до  відділення невідкладної 
допомоги: у  >90% осіб з  епізодами 
шкірного ангіонабряку також вини-
кають рецидивні набряки слизової 
оболонки травного тракту, які прово-
кують сильний абдомінальний біль, 
можуть імітувати напад апендициту 
(Cicardi M. et al., 2014; Nzesko U.C., 
Longhurst  H.J., 2012). Ангіонабряк 
слизової оболонки кишечника спри-
чиняє потовщення стінок і  змен-
шення його просвіту, формуючи 
клінічну картину кишкової непро-
хідності, яка супроводжується блю-
ванням і проносом. Екстравазація рі-
дини до серозних оболонок зумовлює 
рецидивувальний асцит, який минає 
спонтанно (Valeleva A. et al., 2019).

Набряки органів травного тракту 
спричиняють такий сильний біль і ви-
ражені супутні симптоми, що імітують 
«гострий живіт», стаючи причиною 
лапаротомій.

САН має входити до  рутинного 
плану диференціальної діагностики 
рецидивуючого абдомінального болю 
неясного генезу. Актуальність абдомі-
нального синдрому при САН пов’я-
зана з  тим,  що 93% пацієнтів даної 

групи мають напади болю в животі. 
Тому абдомінальний біль може бути 
єдиною маніфестацією захворювання. 

Дебют захворювання можливий 
у будь-якому віці, частіше – ​у дитячому. 
САН може перебігати під маскою го-
строї хірургічної патології та супрово-
джуватися блюванням і діареєю. При 
САН удар у  живіт може викликати 
клінічну картину «гострого живота» 
без ушкодження внутрішніх органів. 
Захворювання призводить до суттєвого 
зниження якості життя й має високу 
летальність у разі локалізації набряку 
в ділянці верхніх дихальних шляхів: 
29% – у пацієнтів із недіагностованим 
САН і 3% – ​у пацієнтів із встановленим 
діагнозом (Obtulowic P. et al., 2022).

Виділяють наступні тригери нападу 
САН:

•	 стрес або тривога; 
•	 травми; 
•	 хірургічні та стоматологічні втру-

чання; 
•	 значна фізична активність; 
•	 гормональні зміни (вагітність, 

менопауза, підлітковий вік); 
•	 хвороби (застуда, грип); 
•	 прийом певних медикаментів (інгі-

бітори ангіотензин-перетворювального 
ферменту, естрогеновмісні оральні кон-
трацептиви); 

•	 деякі продукти харчування (горіхи, 
молочні продукти).

Особливості діагностики САН
У діагностуванні САН мають брати 

участь не  лише імунологи та  алерго-
логи, а  й будь-які інші спеціалісти, 
до яких звертається пацієнт із типовими 
рецидивуючими набряками: дермато-
логи, ревматологи, гінекологи, гастро
ентерологи, хірурги, стоматологи, лі-
карі первинної ланки тощо.

Згідно зі Стандартами медичної до-
помоги, затвердженими наказом Мі-
ністерства охорони здоров’я (МОЗ) 
№ 159 від 26.03.2023 р., діагноз САН 
1 типу підтверджується одночасно 
низькими концентрацією і функцією 
C1-INH (<50% від норми). Діагноз 
САН 2  типу підтверджується зни-
женою функцією C1-INH (<50% від 
норми) за нормальної або підвищеної 
його концентрації. У пацієнтів із по-
передньо позитивними результатами 
лабораторного обстеження з  метою 
верифікації діагнозу САН 1 або 2 типу 
необхідним є проведення повторного 
тестування на  визначення рівнів 
C1-INH, С4-компонента комплементу 
та функції C1-INH.

Отримання двох результатів,  що 
свідчать про знижену концентрацію 
або функцію C1-INH, є достатнім для 
підтвердження діагнозу. Диференці-
альна діагностика типів САН представ-
лена в таблиці. 

Стандарти лікування САН
Відповідно до Стандарту медичної 

допомоги, затвердженого наказом 
МОЗ № 159 від 26.03.2023 р., ліку-
вання таких хворих включає призна-
чення при кожному епізоді ангіона-
бряку С1-INH, отриманого із плазми, 
який має бути введений якнайшвидше 
«на вимогу».

Короткострокова профілактика по-
казана при хірургічних, стоматологіч-
них, косметологічних процедурах (при-
значається за наявності провокуючих 
факторів). Необхідне введення С1-INH 
якомога ближче до початку процедури 
(протягом 24 годин до втручання). По-
казаннями для довгострокової профі-
лактики загострень САН є наявність 
в анамнезі набряку гортані й/або гос-
піталізація у відділення інтенсивної те-
рапії та частота набряків щонайменше 
1  раз на  місяць або частіше. Проте 
варто більше уваги акцентувати на со-
ціальних аспектах показань до довго-
строкової профілактики та оцінці яко-
сті життя, зокрема враховуючи вплив 
захворювання на можливість займатися 
улюбленою справою, працювати, на-
вчатися, займатися спортом, планувати 
сім’ю. 

Специфічна терапія САН є над-
звичайно важливою, оскільки напади 
набряків можуть бути спонтанними 
або виникати у відповідь на стрес чи 
хірургічне втручання. Через неперед-
бачувані наслідки пацієнти мають ви-
сокий рівень тривожності, часто – ​де-
пресії. У багатьох хворих з’являється 
набряк кінцівок (кистей і стоп), який 
є болісним і  перешкоджає нормаль-
ній життєдіяльності. Напади САН 
у  ділянці обличчя та  горла можуть 
бути фатальними, якщо набряк пере-
шкоджає диханню. У  50% пацієнтів 
із САН протягом життя спостерігається 
щонайменше один епізод загрозливого 
для життя набряку гортані.

•	 �Отже, знання рідкісних причин го-
строго абдомінального болю дозво-
ляє хірургу розширити спектр дифе-
ренціальної діагностики та уникнути 
невиправданих втручань. 

•	 �Можливою причиною рецидиву-
ючого абдомінального больового 
синдрому є САН  – аутосомно-
домінантна генетична хвороба, яка 
проявляється виникненням рециди-
вуючих набряків тривалістю 3-5 днів. 
При прийнятті рішення щодо необ-
хідності оперативного втручання 
у хворих із клінікою «гострого жи-
вота» слід враховувати, що 93% па-
цієнтів із САН мають напади в абдо-
мінальній ділянці.

•	 �Діагностичними ознаками абдо-
мінальної форми САН є наявність 
вільної рідини у черевній порожнині, 
сегментарний набряк стінки кишки, 
дещо рідше – набряк мезентеріаль-
них лімфатичних вузлів без їх збіль-
шення у комплексі з наявністю в ана-
мнезі провокуючих факторів.

•	 �У разі підозри на САН пацієнт має 
отримати консультацію імунолога 
або алерголога.

На правах реклами 
За підтримки ТОВ «Такеда Україна» 

VV-MEDMAT-107036

Підготувала Катерина Пашинська

Таблиця. Диференціальна діагностика типів САН

Фактор 
комплементу 

С4

Інгібітор  
С1-естерази, 

концентрація

Інгібітор  
С1-естерази, 

активність
Імовірний діагноз

Знижений Знижений Знижений
САН 1 типу або 
набутий дефіцит  

C1-INH

Знижений Нормальний 
або підвищений Знижений САН 2 типу

Нормальний Нормальний Нормальний

САН із нормальним 
C1-INH 

(або диференціальна 
діагностика з іншими 

захворюваннями 
з подібною клінікою) ЗУ
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Чи є місце болюсному введенню 
карбапенемів у ВІТ при лікуванні 

антибіотикорезистентних інфекцій?
За матеріалами конференції

Принципи раціонального призначення антимікробних препаратів передбачають, що ефективна 
антибіотикотерапія починається після ідентифікації збудника. Проте, навіть після отримання результатів 
чутливості та призначення відповідних антибактеріальних засобів, ерадикація збудника не завжди є успішною. 
Важливою передумовою ефективної антибіотикотерапії є кратність, спосіб уведення та дозування лікарських 
засобів. 16-17 травня у змішаному форматі пройшов Британо-Український симпозіум «Анестезіологія 
та інтенсивна терапія – ​протоколи та практика». Доповідь «Чи є місце болюсному введенню карбапенемів 
у ВІТ при лікуванні антибіотикорезистентних інфекцій?» представив завідувач відділення інтенсивної терапії 
та анестезіології № 2 ДУ «Інститут нейрохірургії ім. А.П. Ромоданова», доцент кафедри анестезіології 
та інтенсивної терапії Національного університету охорони здоров’я України ім. П.Л.  Шупика, доцент кафедри 
хірургії, анестезіології та інтенсивної терапії післядипломної освіти Національного медичного університету 
ім. О.О. Богомольця, кандидат медичних наук Максим Миколайович Пилипенко.
Ключові слова: антибіотикотерапія, антибіотикорезистентність, відділення інтенсивної терапії, 
карбапенеми, меропенем.

При лікуванні тяжких бактеріальних 
інфекцій жодна антибіотикотерапія 
не  може замінити хірургічного кон-
тролю джерела. Проте при виділенні 
збудника антибіотики призначають 
відповідно до  клінічного протоколу 
будь-якого рівня надання медичної 
допомоги. Меропенем залишається 
найбільш застосовуваним антибіоти-
ком при лікуванні резистентних грам-
негативних бактеріальних інфекцій 
у пацієнтів, що перебувають у критич-
ному стані. При цьому питання ефек-
тивного дозування та кратності при-
значення антибактеріальних засобів 
залишається відкритим. Меропенем 
належить до класу карбапенемів, які 
класифікуються як β-лактамні антибі-
отики. Ці антибіотики вводять у вигляді 
періодичних болюсних доз через певні 
проміжки часу. Однак підхід безперерв-
ної інфузії забезпечує тривалу експози-
цію препарату, підтримуючи його кон-
центрацію вище мінімальної інгібуючої 
концентрації (МІК) протягом усього 
періоду лікування.

Всесвітня організація охорони здо-
ров’я неухильно наголошує на проблемі 
зростання антибіотикорезистентності, 
яка зумовлена рядом ключових ятро-
генних причин, як-от:

•	 надмірне використання антибіоти-
ків у тваринництві; 

•	 надмірне призначення антибіоти-
ків у медицині; 

•	 призначення антибактеріальних 
препаратів у позагоспітальних умовах 
при вірусних інфекціях; 

•	 широке необґрунтоване призна-
чення антибіотиків у стаціонарах із ме-
тою антибіотикопрофілактики; 

•	 нераціональні епідеміологічні за-
ходи і передача антибіотикорезистент-
них збудників серед пацієнтів.

Формування антибіотикорезистент-
них штамів у конкретно взятого паці-
єнта виникає в результаті неадекват-
них епідеміологічних заходів і передачі 
збудників між пацієнтами, а також пер-
систенції збудника внаслідок:

- неадекватного хірургічного конт
ролю джерела інфекції;

- вибору невідповідного антибіотика 
або неадекватної тривалості антибіоти-
котерапії;

- неефективного дозування анти-
бактеріальних препаратів (невраху-
вання підвищеної МІК, підвищеного 
кліренсу антибактеріальних препара-
тів, підвищеного об’єму перерозподілу 
антибактеріальних препаратів, зниже-
ної проникності антибіотиків у місце 
інфікування).

Вагомою причиною неефективності 
карбапенемів у відділенні інтенсивної 
терапії (ВІТ) та розвитку антибіотико-
резистентних інфекцій є недостатнє 
дозування цих препаратів, у тому числі 
через їх болюсне введення. Спікер на-
голосив на  забороні внутрішньом’я-
зового введення антибактеріальних 
препаратів відповідно до наказу № 823 
Міністерства охорони здоров’я Укра-
їни від 18.05.2022 року. Згідно із цим до-
кументом, виділяють наступні шляхи 
введення антибактеріальних препара-
тів: пероральний, внутрішньовенний, 
внутрішньокістковий і, в деяких випад-
ках, інгаляційний. Такі шляхи введення, 
як інтраартеріальний, ендолімфатич-
ний, внутрішньочеревний, внутріш-
ньом’язовий і  безпосередньо в  рану, 
не  мають доведених переваг, тому їх 
застосування не показане. У закладах 
охорони здоров’я,  що надають вто-
ринну та третинну медичну допомогу, 
внутрішньом’язовий шлях введення ан-
тибактеріальних препаратів може вико-
ристовуватися лише у таких випадках:

•	 технічна неможливість надійного 
внутрішньовенного або внутрішньо-
кісткового доступу за необхідності на-
дання пацієнту невідкладної медичної 
допомоги; 

•	 інструкція для медичного застосу-
вання лікарського засобу передбачає 
виключно внутрішньом’язовий шлях 
уведення антибактеріальних препаратів 
(внутрішньовенний шлях для конкрет-
ного препарату не показаний).

У закладах охорони здоров’я,  що 
надають первинну медичну допомогу, 
призначення ін’єкційних лікарських 
форм антибактеріальних препаратів 

включно із внутрішньом’язовим уве-
денням заборонено. Лікарям закладів 
охорони здоров’я, які надають пер-
винну медичну допомогу, призначати 
внутрішньом’язове введення антибак-
теріальних препаратів пацієнтами само-
стійно або їхніми родичами заборонено. 
Крім того, кожне призначення лікарем 
антибактеріальних препаратів має бути 
обґрунтованим.

У випадку лікування тяжкої інфек
ційної патології у ВІТ має місце часте 
призначення антибактеріальних пре-
паратів у недостатній дозі. Вибір дозу-
вання має включати дані фармакокіне-
тики та фармакодинаміки. У значної 
кількості критично важких пацієнтів 
відмічається недостатнє дозування 
меропенему. Для попередження такої 
помилки необхідне визначення МІК 
і  функції нирок (рівень креатиніну 
та розрахунок його кліренсу), а також 
використання спеціальних калькуля-
торів. МІК визначається за допомогою 
кількісного методу чутливості, який 
показує точну концентрацію антибіо-
тика, потрібну для пригнічення росту 
патогенного мікроорганізму.

Спікер представив дані проспектив-
ного обсерваційного одноцентрового 
дослідження за  участю важкохворих 
пацієнтів із  тяжкими інфекціями. 
В  учасників дослідження, які отри-
мували стандартні дози меропенему, 
серійні зразки крові відбирали про-
тягом 4 днів для визначення концен-
трації препарату в  сироватці крові. 
Функцію нирок оцінювали за клірен-
сом креатиніну згідно з  рівнянням 
Кокрофта – ​Голта. Варіабельність 
концентрації меропенему в сироватці 
кількісно оцінювали в середині та на-
прикінці кожного контрольованого 
інтервалу дозування. Досягнення двох 
фармакокінетичних/фармакодина-
мічних цілей – ​концентрація меропе-
нему в сироватці крові, що перевищує 
МІК для всього інтервалу дозування 
(100% T>MIК), та концентрація в си-
роватці крові, що в чотири рази переви-
щує МІК для половини інтервалу дозу-
вання (50% T>4*MIК), оцінювали щодо 

значень МІК 2 і 8 мг/л відповідно для 
стандартного дозування меропенему 
(1000 мг, 30-хвилинна інфузія, кожні 
8 год). Крім того, дослідники оцінили 
вплив кліренсу креатиніну на концен-
трацію меропенему та досягнення клі-
нічних цілей ерадикації збудника.

Результати дослідження показали 
велику варіабельність концентрацій 
меропенему між важкохворими пацієн-
тами та конкретно в кожного пацієнта. 
Досягнення цільового 100% T>МІК ста-
новило лише 48,4 і 20,6%, враховуючи 
значення МІК 2 і 8 мг/л відповідно. Та-
кож спостерігався гіперболічний зв’язок 
між кліренсом креатиніну (25-755 мл/хв) 
та концентрацією меропенему в сиро-
ватці крові наприкінці інтервалу дозу-
вання. У випадку інфекцій, виклика-
них патогенами, для яких МІК складає 
2 мг/л, легке порушення функції нирок 
було визначено як фактор ризику не-
досягнення цільового показника МІК 
(а для МІК 8 мг/л – ​додатково помірне 
порушення функції нирок), що відпо-
відно впливає на вірогідність ерадика-
ційної терапії.

Автори дійшли висновку,  що при-
значення досліджуваного стандартного 
режиму дозування меропенему призво-
дить до недостатньої його експозиції 
у значної частини критично хворих па-
цієнтів, що зменшує вірогідність успіш-
ного лікування (Ehmann L. et al., 2017).

Інший систематичний огляд мав 
на  меті порівняти ефективність три-
валої або безперервної інфузії анти
біотиків із  болюсною інфузією при 
фебрильній нейтропенії (ФН). До мета-
аналізу увійшли клінічні дослідження, 
у  яких порівнювали розширену або 
безперервну інфузію з болюсною інфу-
зією β-лактамних антибіотиків у якості 
емпіричного лікування ФН і оцінювали 
клінічну невдачу, смерть від усіх причин 
і рівень побічних ефектів. Було проа-
налізовано п’ять досліджень (три ран-
домізовані контрольовані (РКД) і два 
ретроспективні) із 2014 по 2022 рік. Го-
ловний висновок, який отримали кліні-
цисти: тривала або безперервна інфузія 
β-лактамних антибіотиків не знижувала 
летальність порівняно з болюсною ін-
фузією, але була пов’язана з меншою 
тривалістю лихоманки та меншою кіль-
кістю побічних ефектів (Ischikawa K. 
et al., 2023).

Нове дослідження 2024 року мало 
на меті з’ясувати зв’язок між постійними 
інфузіями меропенему та рівнем смерт-
ності (Ai M.-Y. et al., 2024). Шість РКД 
були визначені та включені до метаана-
лізу за участю загалом 1529 дорослих па-
цієнтів. Основний результат показав, що 
безперервна інфузія меропенему не при-
зводила до зниження рівня смертності. 
Вторинні результати також не виявили 
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суттєвих відмінностей у тривалості пе-
ребування та смертності у ВІТ, клініч-
ному одужанні або побічних ефектах між 
безперервною інфузією та традиційними 
стратегіями переривчастого болюсного 
введення меропенему. Утім автори спо-
стерігали значне покращення результатів 
ерадикації бактерій при безперервній ін-
фузії меропенему, навіть ерадикації стій-
ких патогенів.

Таким чином, попередній висновок 
полягає в тому,  що болюсному вве-
денню карбапенемів немає місця у тяж-
кохворих пацієнтів ВІТ.

Чи можуть карбапенеми залишатися 
препаратами першої лінії для лікування 
тяжких нозокоміальних інфекцій? 
На думку М.М. Пилипенка – можуть, 
якщо обмежити їх рутинне викори-
стання, особливо з  профілактичною 
метою.

Згідно з британськими рекоменда-
ціями щодо антибіотикотерапії у ВІТ 
(University College London Hospital: ICU 
Antimicrobial guidelines, 2014), слід до-
тримуватися наступних настанов:

•	 Перед початком терапії дослідити 
анамнез щодо попередньої мікробіо-
логічної флори та антибіотикотерапії.

•	 Антибіотикотерапію модифікувати 
відповідно до результатів бактеріологіч-
ного посіву.

•	 Використовувати найвищу дозу 
препаратів, яка відповідає масі тіла па-
цієнта, функції нирок і печінки.

•	 Антимікробні засоби розглядати 
як варіант вибору для лікування тої чи 
іншої інфекції. Це сприяє збільшенню 
гетерогенності використовуваних про-
тимікробних препаратів і зменшенню 
розвитку резистентності.

Згідно з вищезазначеним протоко-
лом, меропенем є препаратом з обме-
женнями у використанні. Перед при-
значенням він має бути дозволений 
мікробіологом на основі даних мікро-
біологічного дослідження.

Відповідно до наказу № 1513 МОЗ 
від 23.08.2023 р, не  рекомендовано 
призначення комбінації фторхінолонів 
та антипсевдомонадних карбапенемів 
у зв’язку зі стрімким розвитком резис-
тентності до фторхінолонів і ризиком 
розвитку перехресної резистентності 
до карбапенемів. Також в умовах стаці-
онару варто визначати показники анти-
біотикорезистентності, зокрема β-лак-
тамаз розширеного спектра (ESBL), 
і не рекомендовано застосовувати кар-
бапенеми у  відділенні, де розповсю-
дженість бактерій – продуцентів ESBL 
є низькою. Натомість для лікування 
пацієнтів із пієлонефритом або усклад-
неною інфекцією сечовивідних шляхів 
за обґрунтованої підозри чи наявності 
грамнегативних мультирезистентих 
бактерій – продуцентів ESBL у якості 
емпіричної антибіотикотерапії реко-
мендовано призначати карбапенеми. 
Крім того, з метою лікування пацієн-
тів з інфекційним процесом поза сечо-
вивідними шляхами й обґрунтованої 
підозри чи наявності cтійких до карба
пенемів Enterobacteriaceae слід призна-
чати тривалу інфузію меропенему, якщо 
збудник чутливий до меропенему, якщо 
відсутня можливість лабораторного під-
твердження продукції карбапенемаз або 
якщо таке дослідження підтвердило від-
сутність їх продукції.

На прикладі клінічного випадку спі-
кер пояснив: при визначенні шляхом 

мікробіологічного дослідження МІК 
до карбапенему на рівні 8 мг/л, що згідно 
американських даних відповідає відсут-
ності чутливості, а згідно європейських – ​
проміжній чутливості, комбінована те-
рапія карбапенемами із гентаміцином 
і  тайгецикліном має вищі показники 
клінічної ефективності. Додавання кар-
бапенемів при проміжній чутливості має 
покращені результати терапії за умов без-
перервної інфузії та раціонального дозу-
вання (Tumbarello M., Viale P. et al., 2012; 
Daikos G.L., Tsaousi S. et al., 2014). Сучасні 
принципи антибіотикотерапії наголошу-
ють на тому, що тривалість призначення 
антибіотиків має бути коротшою, нато-
мість варто дотримуватися найвищих 
можливих дозувань. 

М.М. Пилипенко наголосив, що на 
фармацевтичному ринку України одним 
із представників меропенему є лікар-
ський засіб від провідного українського 
виробника – препарат Мепенам® 
(меропенем, порошок для розчину для 
ін’єкцій, виробництва АТ «Київмед-
препарат», фармацевтична корпорація 
«Артеріум», лідер* ринку антибактері-
альних препаратів), який широко засто-
совується в клінічній практиці.

Мепенам® показаний для лікування 
в дорослих і дітей віком від 3 міс на-
ступних інфекційних захворювань:

•	 пневмонія, у тому числі негоспі-
тальна та госпітальна;

•	 бронхолегеневі інфекції при муко-
вісцидозі;

•	 ускладнені інфекції сечовивідних 
шляхів;

•	 ускладнені інтраабдомінальні 
інфекції;

•	 інфекції під час пологів та післяпо-
логові;

•	 ускладнені  інфекції  шкіри 
та м’яких тканин;

•	 гострий бактеріальний менінгіт.
Мепенам® можна застосовувати для 

лікування хворих із ФН та лихоманкою 
при підозрі на бактеріальну інфекцію.

На думку спікера, за відсутності мож-
ливості визначення МІК для мульти
резистентних збудників або збудників 
із розширеною резистентністю, отри-
мання цифрових даних щодо зон за-
тримки росту є кращим варіантом, ніж 
висновок за типом «чутливий» чи «стій-
кий», оскільки зони затримки росту 
можуть допомогти визначити МІК 
і правильно розрахувати дозування пре-
парату. В умовах ВІТ періодично слід 
проводити синергічні тести чутливості 
мікроорганізмів.

Щодо особливостей дозування 
меропенему М.М. Пилипенко зазна-
чив, що доза препарату 6 г має кращі 
клінічні результаті, ніж стандартна 3 г 
(Lertwattanachai  T. et  al., 2020; Tai  T. 
et al., 2023). Так, за результатами РКД 
(n=78) у  пацієнтів, які були госпі-
талізовані із  сепсисом і  септичним 
шоком із  балами за  модифікованою 
шкалою SOFA ≥7, група високої дози 
меропенему продемонструвала значно 
кращі мікробіологічні результати лі-
кування порівняно із  групою стан-
дартної дози: 75% (9/12  пацієнтів) 
проти 20% (2/10 пацієнтів). Подібним 
чином у групі високої дози спостері-
галися кращі показники лікування се-
ред пацієнтів, які мали бал за шкалою 
APACHE IІ >20, та в пацієнтів, які пере-
бувають на штучній вентиляції легень, 
ніж у групах стандартної дози. Побічні 

ефекти були порівнянними між двома 
групами пацієнтів (Lertwattanachai T. 
et al., 2020).

Стабільність меропенему залежить 
від температури навколишнього 
середовища**: при температурі 20 °С – 
понад 4 год, тоді як при температурі по-
над 25 °С – може бути менше 3 год. Тому 
у своїй клінічній практиці М.М. Пили-
пенко використовує інфузію 1 г меро-
пенему (оптимально – впродовж 2 год) 
6 разів на добу, а не 2 г 3 рази на добу, 
як це розповсюджено в багатьох стаціо-
нарах. Таке введення препарату робить 
більш рівномірною його концентрацію в 
крові і дозволяє бути впевненим, що під 
кінець інфузії меропенем все ще стабіль-
ний і вводиться у повній дозі.

Спікер зазначив, що ефективні ме-
тоди поліпшення антибактеріальної 
терапії резистентних грамнегативних 
бактеріальних інфекцій у пацієнтів, які 
перебувають у критичному стані, перед-
бачають, зокрема, впровадження у ВІТ 
спеціальності й посади клінічного мі-
кробіолога та  безперервне навчання 
клініцистів. Проведення практичних 
тренінгів забезпечить:

•	 визначення та інтерпретацію МІК;
•	 за відсутності МІК її перерахунок 

із зони затримки росту; 
•	 визначення об’єму перерозподілу 

антибіотика; 
•	 визначення кліренсу антибіотика 

відповідно до стану функції нирок (рі-
вень креатиніну та  розрахунок його 
кліренсу) і функції печінки; 

•	 розрахунок доз уведення та трива-
лості антибіотикотерапії.

Отже, дані бактеріологічного дослі-
дження та стан функції нирок відіграють 
ключову роль у визначенні дозування та 
режиму введення антибіотиків при лі-
куванні інфекцій у пацієнтів ВІТ. Так, 
призначення болюсного введення меро-
пенему у стандартній дозі призводить 
до недостатньої його експозиції у знач-
ної частини критично хворих пацієнтів. 
Натомість безперервна інфузія дозволяє 
підтримувати постійну концентрацію лі-
карського засобу в крові, що є особливо 
важливим для антибіотиків із часозалеж-
ним механізмом дії, таких як меропенем.

Крім того, підтримка стабільної концен-
трації препарату знижує ризик розвитку 
бактеріальної резистентності. За резуль-
татами клінічних досліджень і система-
тичних оглядів, безперервна інфузія ме-
ропенему забезпечує значне покращення 
ерадикації навіть стійких патогенів, більш 
швидке полегшення симптомів захворю-
вання та асоціюється з меншою кількістю 
побічних ефектів, що свідчить про потен-
ційні переваги для пацієнтів ВІТ.

Результати кількох досліджень по-
казали, що добова доза меропенему 6 г 
продемонструвала значно кращі мікробі-
ологічні результати лікування порівняно 
зі стандартною 3 г при зіставних побічних 
ефектах. Таким чином, безперервна інфу-
зія меропенему в більш високій дозі може 
бути кращою в ситуаціях, коли необхідно 
підтримувати стабільну концентрацію 
препарату в крові, особливо при лікуванні 
тяжких або резистентних інфекцій.

Підготувала Катерина Пашинська
ЗУ

Діюча речовина: meropenem; 1 флакон містить меропенему тригідрату, у перера-
хуванні на меропенем, 0,5 г або 1,0 г.
Лікарська форма. Порошок для розчину для ін`єкцій.
ПОКАЗАННЯ. 
Мепенам показаний для лікування таких інфекцій у дорослих і дітей віком від 3 місяців:

– пневмонії, у тому числі негоспітальної та госпітальної пневмонії;
– бронхолегеневих інфекцій при муковісцидозі;
– ускладнених інфекцій сечовивідних шляхів;
– ускладнених інтраабдомінальних інфекцій;
– інфекцій під час пологів і післяпологових інфекцій;
– ускладнених інфекцій шкіри і м’яких тканин;
– гострого бактеріального менінгіту.
Мепенам можна застосовувати для лікування пацієнтів з нейтропенією і гарячкою 
при підозрі на бактеріальну інфекцію.
ПРОТИПОКАЗАННЯ. 
Підвищена чутливість до діючої речовини та/або до будь-якої з допоміжних речовин 
препарату, та/або до будь-якого іншого антибактеріального засобу групи карбапе-
немів. Тяжка підвищена чутливість (наприклад, анафілактичні реакції, тяжкі реакції 
з боку шкіри) до будь-якого іншого типу бета-лактамного антибактеріального засобу 
(наприклад, пеніцилінів або цефалоспоринів).
ПОБІЧНІ РЕАКЦІЇ. 
Оральний та вагінальний кандидоз; ангіоневротичний набряк, анафілактична реак-
ція; діарея, блювання, нудота, біль у животі; висип, свербіж, кропив’янка; запалення, 
біль, тромбофлебіт; біль у місці ін’єкції та ін.

*Доза і тривалість лікування залежить від виду збудника хвороби, тяжкості захворювання та 
індиві дуальної чутливості пацієнта.

Міжнародне непатентоване найменування: Meropenem.
ВІДПУСКАЄТЬСЯ ЗА РЕЦЕПТОМ ЛІКАРЯ.
Інформацію наведено в скороченому вигляді, повна інформація викладена в інструкції для медичного 
застосування лікарського засобу Мепенам, порошок для розчину для ін’єкцій. Інформація виключно 
для медичних та фармацевтичних працівників. Для використання у професійній діяльності.
Виробник: АТ «Київмедпрепарат» (01032, Україна, м. Київ, вул. Саксаганського, 139).
Дата останнього перегляду інформаційного матеріалу: 23.07.2024 р.
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МЕПЕНАМ (меропенем) — антибіотик класу карбапенемів, 
призначений для лікування полімік робних інфекцій, в тому числі 
нозокоміальних, викликаних резистентними бактеріями.

Увага! Нова форма 
та нові можливості застосування!

Препарат Мепенам у дозуванні 0,5 г доцільно використовувати:

 

Пневмонія негоспітальна та госпітальна .............................................0,5–1 г

Ускладнені інфекції сечовивідних шляхів ..................................................0,5–1 г

Ускладнені інтраабдомінальні інфекції ...................................................0,5–1 г

Інфекції під час пологів та післяпологові інфекції....................................0,5–1 г

Ускладнені інфекції шкіри та м’яких тканин ..........................................0,5–1 г

Інфекція

Одноразова доза для дорослих  
та дітей з масою тіла більше 50 кг* 

для введення кожні 8 годин

* База даних Pharmxplorer, 2009-2024. Довідка ТОВ «Проксіма Рісерч Інтернешнл»  №445 від 23.04.2024 р., за підсумками 2023 року.  
** Ред. https://publications.ashp.org/previewpdf/book/9781585286850/ch251.xml?pdfJsInlineViewToken=810669477&inlineView=true.
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А.Р. Марік, І. Міклош, Г. Чуклі, П. Харсфальві, А. Новак, м. Будапешт, Угорщина

Ефективність і переносимість ректальної мазі 
та супозиторіїв на основі сукральфату при лікуванні геморою

Результати дослідження

Для лікування симптомів геморою існує велика кількість місцевих препаратів. Топічні засоби на основі сукральфату 
є новим варіантом терапії гемороїдальної хвороби, механізм дії якого полягає у створенні механічного бар’єру, 
що сприяє загоєнню. Метою цього проспективного обсерваційного дослідження було визначення ефективності й 
переносимості ректальної мазі та супозиторіїв на основі сукральфату для лікування симптомів геморою у клінічній 
практиці.
Ключові слова: гемороїдальна хвороба, мазь на основі сукральфату, супозиторії, що містять сукральфат, симптоми 
геморою, топічні лікарські засоби.

Геморой є одним із  найпоширеніших 
проктологічних захворювань. Вважається, 
що до 50% людей у певний момент життя 
можуть мати симптоми геморою [1, 2], але 
фактична поширеність цієї патології варі-
абельна й коливається від 11-12,8 до 39% 
[3-5] серед дорослого населення, досяга-
ючи 50% і більше в певних вікових групах 
[5, 6]. Пік захворюваності припадає на вік 
45-65 років [1, 4].

Поширеними клінічними ознаками 
геморою є біль у ділянці ануса або чутли-
вість при натисканні, ректальні кровотечі, 
дискомфорт, набряк анальної ділянки, 
забруднення білизни, нетримання калу, 
свербіж і пролапс гемороїдальних вузлів 
[3, 7, 9-11]. Хоча прояви гемороїдальної 
хвороби можуть минати спонтанно або 
в результаті проведення консервативної 
медикаментозної терапії, пов’язані з нею 
симптоми є обтяжливими й значно погір-
шують якість життя пацієнта [12]. Неліко-
ваний геморой може призводити до таких 
ускладнень, як защемлення гемороїдаль-
них вузлів, що випали, сильна кровотеча, 
тромбоз, розвиток вторинної інфекції, 
утворення виразок і нетримання калу [11, 
13]. Більше того, для геморою характерні 
рецидиви, частота яких протягом 5 ро-
ків становить 10-50% при консерватив-
ному лікуванні та <5% після хірургічної 
гемороїдектомії [13].

Місцеві препарати зазвичай вико-
ристовуються на початковому етапі лі-
кування геморою з метою контролю або 
полегшення симптомів [9, 14-16]. Це від-
повідає уподобанням пацієнтів, оскільки 
вони шукають легкодоступні рішення 
і здебільшого починають лікування без 
консультації з лікарем [3] через сором або 
страх, пов’язані з інтимним характером 
і локалізацією захворювання. Для ліку-
вання симптоматичного геморою доступ-
ний цілий ряд безрецептурних препаратів 
[17]. Враховуючи поширеність захворю-
вання та його тяжкі наслідки, залиша-
ється потреба в  ефективному, науково 
обґрунтованому стартовому лікуванні. 
Щоб заповнити цю прогалину й надати 
пацієнтам альтернативу препаратам 
на основі кортизону або лідокаїну, було 
розроблено новий препарат для місцевого 
застосування на основі сукральфату. Він 
містить комплекс сахарози та гідроксиду 
алюмінію, який зв’язується з  білками 
[18], присутніми на  ураженій слизовій 
оболонці анального отвору, утворюючи 
таким чином механічний бар’єр. До його 
складу також входять рослинні екстракти 
календули, гамамелісу та ромашки, які 
забезпечують зволожуючий і  заспокій-
ливий ефекти. Цей засіб для місцевого 
застосування покриває й захищає епі-
дерміс, зменшує запалення та свербіж, 
і, таким чином, підтримуючи належний 
баланс середовища, сприяє загоєнню 
ран і знижує ризик виникнення тріщин 
та травм під час дефекації.

Мета даного дослідження – ​надати до-
кази ефективності місцевих препаратів 

на основі сукральфату в умовах реальної 
клінічної практики.

Натепер немає жодних даних, які  б 
свідчили про недостатню ефективність 
або безпеку при тривалому застосуванні 
ректальної мазі та супозиторіїв, що міс-
тять сукральфат. З огляду на це було об-
рано відкрите проспективне спостережне 
дослідження без порівняння, у  якому 
як пацієнти, так і клініцисти оцінювали 
ефективність зазначених засобів.

Матеріали та методи
Проведено проспективне обсерваційне 

неконтрольоване багатоцентрове до-
слідження в  період із  квітня по  сер-
пень 2021 року в  п’яти дослідниць-
ких центрах Угорщини чотирма 
хірургами-проктологами та  одним ліка-
рем загальної практики. Метою дослід
ження був збір реальних клінічних даних 
щодо ефективності та безпеки місцевих 
лікарських засобів на основі сукральфату 
(Репарон® Гербал ректальна мазь та 
Репарон® Гербал ректальні супозиторії 
виробництва Egis Pharmaceuticals PLC, 
Угорщина). Оскільки обидві форми вважа-
лися ідентичними з точки зору ефектив-
ності та безпеки, обидва препарати оціню-
вали в одному дослідженні.

У дослідженні брали участь пацієнти як 
чоловічої, так і жіночої статі з діагнозом 
«гемороїдальна хвороба», яким призначали 
мазь або супозиторії на основі сукральфату. 
Вибір форми лікарського засобу ґрунту-
вався на судженні дослідника та рутинній 
клінічній практиці. Максимальна трива-
лість лікування відповідала інструкціям 
для медичного застосування цих засобів 
і була подібною до раніше опублікованих 
досліджень з іншими сукральфат-вмісними 
препаратами [19]. У випробування вклю-
чали осіб віком ≥18 років із гемороєм без 
ознак кровотечі.

Пацієнти застосовували засіб рек-
тально двічі на  день після ванни або 
душу (відповідно до  вказівок лікаря 
та інструкцій для застосування) протя-
гом щонайменше одного тижня і до зник-
нення симптомів і/або скарг, але загалом 
не більше 4 тижнів.

Оскільки в  рутинній клінічній прак-
тиці такі методи лікування, як правило, 
застосовуються без медичного нагляду 
через інтимний характер захворювання, 
основна увага при оцінці ефективності 
лікування приділялася сприйняттю па-
цієнтами. Первинною кінцевою точкою 
була оцінка симптомів із боку пацієнтів 
за модифікованою Шкалою вираженості 
симптомів (mSSS) [23]. Відповідно до неї 
відчуття свербежу/дискомфорту, болю/
чутливості при натисканні та нетримання 
калу оцінювали від 0 до 3, а тяжкість за-
хворювання – ​від 1 («не турбує») до  5 
(«дуже погано») із мінімальним балом 1 
і максимальним балом 14.

У якості вторинних кінцевих точок до-
слідники оцінювали ефективність тера-
пії за симптомами еритеми, припухлості, 
тріщин, ран у ділянці ануса, чутливості 

при пальпації, сухості шкіри анальної 
зони, наявності виділень/мокнуття, 
набряку та ступеня випадіння внутріш-
ніх гемороїдальних вузлів за 5-бальною 
шкалою Лайкерта. Також ступінь гемо-
рою оцінювали за класифікацією Голі-
гера [3, 9, 15, 24]. Крім того, для оцінки 
загальних змін стану шкіри, набряку, 
випадіння, ознак кровотечі, інших ви-
димих виділень, екскоріацій, тріщин, 
виразок робили знімки анальної ділянки 
до і після лікування.

Безпечність лікування оцінювали 
з точки зору небажаних явищ та недоліків 
застосування.

Результати
Демографічні та вихідні 
характеристики

Початково в дослідження було включено 
60 пацієнтів, двоє з яких вибули. Середній 
вік учасників становив 48,4±16,6 року, 
72,4% із них складали жінки. Частка жінок 
у групі, яка отримувала препарат у формі 
ректальної мазі, була дещо вищою, ніж 
у групі супозиторіїв (75,9% проти 69,0% 
відповідно). Тривалість захворювання 
на геморой була більшою у групі супози-
торіїв, ніж у групі мазі (40,8±54,3 проти 
31,0±68,0 міс відповідно).

Усі пацієнти мали захворювання лег-
кого або помірного ступеня тяжкості 
з  вихідним показником mSSS 6,6±1,9 
бала. Біль або чутливість при натисканні 
були найтяжчими симптомами із  се-
редньою оцінкою за  mSSS (від 0 до  3) 
1,6±0,7 бала. Середня бальна оцінка для 
свербежу/дискомфорту та забруднення 
спідньої білизни становила 1,4±0,6 
та 1,0±0,8 відповідно. За шкалою тяж-
кості пацієнти оцінювали своє захворю-
вання та вираженість симптомів як по-
мірні (2,6±0,6 бала).

Симптоми, оцінені дослідниками, 
також варіювалися від легкого до  по-
мірного ступеня тяжкості із  середнім 
балом 18,1±3,9 за  шкалою Лайкерта. 
Згідно із класифікацією Голігера, біль-
шість (63,8%) пацієнтів мали прояви ге-
морою ІІ ступеня і дещо менше третини 

досліджуваних – ​ІІІ ступеня (31,0%). 
На початку дослідження симптоми на-
бряку, пролапсу та  сухості були більш 
виражені у групі застосування супозито-
ріїв, тоді як виділення, еритема, тріщини 
та наявність ран були більш притаманні 
пацієнтам у групі мазі.

Окрім геморою 20 (34,5%) пацієнтів 
мали коморбідну патологію (артеріальна 
гіпертензія або інші серцево-судинні за-
хворювання, рефлюксна хвороба, подагра), 
із них 18 осіб приймали супутню терапію 
під час дослідження.

Тривалість терапії та прихильність 
до лікування

Тривалість лікування в середньому ста-
новила 19,1±4,6 дня у групі супозиторіїв 
та 20,4±5,1 дня у групі мазі, а середня кіль-
кість застосувань – ​1,9±0,2/день. Під час 
дослідження комплаєнс був високим і ста-
новив у середньому 97,4%.

Первинна кінцева точка: симптоми, 
оцінені пацієнтами

Зміна сумарного показника вираже-
ності симптомів за  шкалою mSSS по-
рівняно з  вихідним рівнем була знач-
ною і становила в середньому -4,6±2,0 
(p<0,0001) бала у всій вибірці; у групах, 
які застосовували супозиторії та  мазь: 
-4,8±2,2 і -4,4±1,8 відповідно (p<0,0001) 
(рис. 1). Крім того, було відмічено зна-
чне покращення за кожним оцінюваним 
показником.

Вторинна кінцева точка: симптоми, 
оцінені дослідниками, та клінічні 
особливості

Дослідники відзначали значне покра-
щення вираженості симптомів геморою 
в  пацієнтів порівняно з  вихідним рів-
нем. У середньму загальний бал знизився 
на 7,1±4,5 (p<0,0001) в обох досліджува-
них групах: у пацієнтів, які використову-
вали супозиторії, зниження склало в се-
редньому -7,3±3,5 (p<0,0001) бала; у тих, 
хто застосовував мазь, цей показник ста-
новив -6,9±5,4 (p<0,0001) бала. Найбіль-
шою мірою покращилися чутливість при 
пальпації, набряклість гемороїдальних 
вузлів та виділення (зменшилися порів-
няно з початковим рівнем на 49,9, 48,4 
та 46,5% відповідно). Також було відмі-
чено значну позитивну динаміку таких 
симптомів, як сухість, припухлість, ери-
тема в ділянці ануса та пролапс геморо-
їдальних вузлів (зниження в середньому 
на  37,7-35,8% порівняно з  вихідним 
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Рис. 1. Динаміка вираженості симптомів за оцінкою пацієнтів до і після лікування  
(середні бали) та 95% довірчі інтервали (ДІ)
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рівнем). Оцінку симптомів до і після лі-
кування представлено на рис. 2.

Дослідники відмітили значне покра-
щення ступеня геморою порівняно з ви-
хідним рівнем вже через 2-4 тижні від по-
чатку лікування. Так, у 21 (38%) пацієнта 
ступінь вираженості геморою був віднесе-
ний до нижчої категорії (I або II ступінь). 
За результатами контрольного візиту майже 
у  чверті (23,6%) пацієнтів зменшення 
проявів геморою дозволило віднести їх 
до І ступеня порівняно з лише 3,4% на по-
чатку лікування (таблиця).

На основі фотографічної документації 
дослідники оцінили загальну зміну клі-
нічних ознак як  «покращення» у  74,1% 
учасників, «без змін» – ​у 19,0% і як «по-
гіршення» – ​у 1,7% (у 5,2% пацієнтів були 
відсутні фотографічні дані або вони вибули 
з дослідження).

Задоволеність пацієнтів
Більшість пацієнтів були задоволені 

лікуванням: 81,3% загалом в обох групах 
(83,3% у групі застосування супозиторіїв 
і 80,0% у групі мазі) (рис. 3А). Швидкістю 
початку дії загалом були задоволені 76,2% 
досліджуваних (76,7% у групі супозиторіїв 
і 75,8% у групі мазі) (рис. 3Б). Загальний 
середній час до  полегшення симптомів, 
становив 7,9±4,7 дня у пацієнтів обох груп 
(8±5,1 дня у групі супозиторіїв і 7,8±4,3 дня 
у групі мазі). 

Безпечність та переносимість
У цьому дослідженні препарати на ос-

нові сукральфату використовувалися за-
галом 2182 рази. Протягом періоду дослі-
дження повідомлялося про одну вагітність 
у пацієнтки, яка застосовувала супозиторії 
двічі на день протягом 20 днів без жодних 
ускладнень. У всіх пацієнтів обидва лікар-
ські засоби добре переносилися і були без-
печними.

Обговорення
Результати цього обсерваційного до-

слідження в умовах рутинної клінічної 
практики показали значне зменшення 
симптомів геморою і  надали перекон-
ливі докази щодо ефективності місцевих 
засобів на основі сукральфату як у формі 
мазі, так і супозиторіїв. Причому покра-
щення було відмічено як самими пацієн-
тами, так і лікарями. Застосування такої 
місцевої терапії було особливо ефектив-
ним у  полегшенні болю та  чутливості 
при натисканні, свербежу та  набряку, 
які є одними з найпоширеніших симп-
томів гемороїдальної хвороби [3, 7, 10, 
12] і можуть суттєво погіршувати якість 
життя [29]. Дослідники також відзначили 
значне поліпшення в  оцінці геморою 
в кінці лікування порівняно з вихідним 
рівнем, причому у 38% пацієнтів стан по-
кращився щонайменше на один ступінь 
за класифікацією Голігера.

При застосуванні ректальних топічних 
засобів на основі сукральфату на поверхні 
гемороїдального вузла утворюється не-
розчинний адгезивний комплекс із біл-
ками слизової оболонки – ​фізичний 
бар’єр, який захищає цю ділянку від 
механічних ушкоджень і нових уражень, 
забезпечуючи таким чином полегшення 
симптомів [34]. Додавання рослинних 
екстрактів, зокрема календули, ромашки 
та гамамелісу, які мають протизапальні 
та ранозагоювальні властивості [35, 36], 
а  також зволожуючі та  заспокійливі 
ефекти сприяє підвищенню ефектив-
ності лікування. При гістологічному до-
слідженні зразків гемороїдальних вузлів 
спостерігається запальна реакція із залу-
ченням судинної стінки та навколишньої 
сполучної тканини, що супроводжується 
виразкою слизової оболонки, ішемією 
та  тромбозом [37]. Вважається,  що 

застосування ректальних препаратів, що 
містять сукральфат, запобігає травму-
ванню тканин за рахунок утворення ме-
ханічного бар’єру та захисту епідермісу, 
а  отже, зумовлює зменшення вивіль-
нення запальних цитокінів, вираженості 
запалення, набряку вузлів та  пролапсу 
[31], що і спостерігалося в даному дослі-
дженні.

Зменшення запалення також супрово-
джується зниженням ексудації, що покра-
щує регенерацію та загоєння, тим самим 
доповнюючи захист епідермісу, який забез-
печує топічний засіб. У пацієнта це вира-
жається зменшенням болю, чутливості при 
натисканні, розміру та ступеня пролапсу 
вузлів і більшою ймовірністю їх спонтанної 
редукції [38].

Топічні засоби, окремо або в комбіна-
ції з пероральними веноактивними пре-
паратами [9, 15, 16], є лікуванням першої 
лінії серед консервативних методів, ефек-
тивність якого досягається переважно 
в пацієнтів із гемороєм низького ступеня 
тяжкості без тромбозу з одночасною мо-
дифікацією дієти та способу життя. Основ-
ною метою такого лікування є контроль 
гострих симптомів. Топічні засоби, як пра-
вило, доступні без рецепта і користуються 
популярністю у хворих, більшість із яких 
не звертаються по медичну допомогу при 
появі перших симптомів [3].

Враховуючи, що геморой є поширеним 
захворюванням серед дорослого населення 
[1-6] і може викликати неприємні симп-
томи навіть за низького ступеня тяжкості, 
важливо, щоб наявні методи лікування 
були підкріплені даними про клінічну 
ефективність.

Таким чином, дане дослідження досягло 
своєї мети – ​отримати фактичні клінічні 
дані щодо ефективності та безпечності пре-
паратів, доступних на ринку. Це також під-
тверджується високим рівнем задоволено-
сті пацієнтів як самим лікуванням (>81%), 

так і  швидкістю полегшення симптомів 
(>76%).

Обидві лікарські форми (мазь та супози-
торії на основі сукральфату) дуже добре пе-
реносилися при щоденному застосуванні, 
і при цьому не було виявлено жодних нових 
побічних ефектів. Місцеве застосування 
сукральфату та відсутність системної дії 
дозволяють без ризику призначати засіб 
пацієнтам із низкою коморбідних захво-
рювань, які приймають супутні препарати 
і становлять значну частину популяції, що 
страждає на геморой [34, 41, 42]. Попередні 
дослідження також показали, що супутнє 
місцеве застосування сукральфату асоцію-
ється зі зменшенням використання аналь-
гетиків [38, 43].

Висновки
Результати цього проспективного 

спостережного дослідження показу-
ють, що топічні засоби на основі сукраль-
фату Репарон® Гербал ректальна мазь 
та Репарон® Гербал ректальні супозиторії 
(Egis Pharmaceuticals PLC, Угорщина) є 
прийнятним і безпечним варіантом міс-
цевого лікування та контролю симптомів 
геморою для використання в  рутинній 
практиці. Механізм їхньої дії забезпечує 
низький ризик можливої взаємодії з  ін-
шими лікарськими препаратами. Зага-
лом, використання препаратів, що містять 
сукральфат, є перспективним методом 
лікування пацієнтів із  гемороїдальною 
хворобою.

Реферативний огляд підготувала  
Марія Ареф’єва

За матеріалами: Marik A.R., Miklós I., Csukly G., 
Hársfalvi P., Novák A. Effectiveness and tolerability of 

rectal ointment and suppositories containing sucralfate 
for hemorrhoidal symptoms: a prospective, observational 

study. Int J Colorectal Dis. 2024 May 16;39(1):72. 
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Рис. 2. Динаміка вираженості окремих клінічних ознак геморою 
за оцінкою дослідників до і після лікування та 95% ДІ

Таблиця. Оцінка геморою 
за класифікацією Голігера 

в пацієнтів до та після лікування

Ступінь До лікування
n (%)

Після лікування
n (%)

І 2 (3,4) 13 (23,6)

ІІ 37 (63,8) 36 (65,5)

ІІІ 18 (31,0) 5 (9,1)

IV 1 (1,7) 1 (1,8)
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Рис. 3. Задоволеність пацієнтів 
призначеним лікуванням (А) та швидкістю 

початку дії (Б) досліджуваних засобів 
на основі сукральфату

ЗУ
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О.Б. Матвійчук, д. мед. н., професор кафедри загальної хірургії Львівського національного медичного університету ім. Данила Галицького

Фторхінолони в ад’ювантній терапії  
хірургічних інфекцій

За матеріалами конференції
Хірургічна інфекція – загальна назва хвороб і патологічних процесів інфекційного походження, у комплексній терапії яких 
хірургічні методи мають вирішальне значення. Такі пацієнти складають значну частину хворих хірургічних стаціонарних і 
поліклінічних відділень. Під час науково-практичної конференції «Міждисциплінарний альянс: хірургія та анестезіологія» були 
розглянуті різні аспекти антибактеріальної терапії та антибіотикорезистентності. Доповідь «Фторхінолони в ад’ювантній терапії 
хірургічних інфекцій» представив професор кафедри загальної хірургії Львівського національного медичного університету 
ім. Данила Галицького, доктор медичних наук Олег Богданович Матвійчук, у якій висвітлив актуальну проблему хірургічних 
інфекцій, зокрема інфекцій шкіри та м’яких тканин (ІШМТ), та методи їх лікування.
Ключові слова: хірургічна інфекція, інфекції шкіри та м’яких тканин, антибіотики, антибіотикотерапія, ципрофлоксацин, тинідазол.

Актуальність проблеми хірургічних 
інфекцій

Перші згадки про антибактеріальні суб-
станції фіксуються ще з 500 року до н. е. За тих 
часів у людства були лише здогадки про те, що 
щось невидиме оку впливає на людський ор-
ганізм, викликаючи різні захворювання. По-
чатком ери антибіотиків вважається 1929 рік, 
коли Александер Флемінг винайшов пеніци-
лін, за що отримав Нобелівську премію. Тер-
мін «антибіотики» запровадив американський 
мікробіолог Зельман Ваксман, який зробив 
великий внесок у розвиток клінічної мікробі-
ології. У 1952 році науковець отримав Нобе-
лівську премію за винайдення стрептоміцину.

У країнах Європейського Союзу частка 
антибіотиків у  середньолікарняних заку-
півлях сягає 20-50%,  що опосередковано 
вказує на актуальність проблеми антибіо
тикорезистентності.

На сьогодні доведено, що 57% клітин люд-
ського організму складають мікробні орга-
нізми. Таким чином, у певному сенсі Homo 
sapiens – це більше бактерія, ніж людина 
(Knight R., 2016). R. Lay (2018) вважає, що 

мікробіоту слід визнати окремим органом 
людського тіла, що «вбудований» у травний 
тракт. На думку S. Mazmanian (2016), людина 
не досягла б таких розмірів, віку та загального 
розвитку, якби не сталося колонізації та ба-
гатовікової адаптації людського організму 
в рамках симбіозу з численними мікроорга-
нізмами.

Первинна хірургічна інфекція складає 8-17% 
усіх звернень пацієнтів по спеціалізовану ме-
дичну допомогу. При цьому вторинна хірур-
гічна інфекція ускладнює післяопераційний 
період у 2-19% випадків. Крім того, інфекційні 
захворювання в хірургії є стабільною причиною 
суттєвих економічних втрат і невтішних показ-
ників летальності.

У  більшості випадків інфекції є полі-
мікробними і  гетерогенними за  ознаками 
аеробності та грам-приналежності (Gray S.H. 
et al., 2007). У США у структурі госпітальних 
інфекцій хірургічні гнійно-септичні усклад-
нення складають 31%. На лікування кожного 
такого пацієнта витрачають 11-29 тис. дола-
рів. Сумарні витрати на лікування як пер-
винної, так і вторинної хірургічної інфекції 

складають 3-10 млн доларів. Летальність від 
інфекційних ускладнень коливається в межах 
3% (Diaz V. et al., 2015).

ІШМТ можна характеризувати як  по-
верхневі ураження, що не передбачають ве-
ликих хірургічних втручань та застосування 
наркозу, і зазвичай є сферою «хірургії одного 
дня». ІШМТ перебігають без суттєвих імунних 
змін, не порушують системний гомеостаз і, 
як правило, є полімікробними (Giordano P. 
et al., 2007). Відповідно до статистичних да-
них, ІШМТ складають ≥10% звернень до хі-
рургічних стаціонарів.

Дотепер не втрачає своєї актуальності 
стародавній вираз «Ubi pus – ibi incisio» («Де 
гній – там надріз»), який і досі залишається 
головним гаслом у гнійній хірургії. Але чи 
завжди варто акцентувати увагу виключно 
на хірургічному лікуванні й чи буде його до-
статньо? Відповідаючи на це питання, спікер 
зазначив, що раціональна антибактеріальна 
терапія має доповнювати оперативне ліку-
вання хірургічних інфекцій.

Антибіотикотерапія хірургічних 
інфекцій: акцент на фторхінолони

Від початку ери антибіотиків – ​винайдення 
пеніциліну – ​і до сьогодні розроблено багато 
груп антибактеріальних препаратів, серед 
яких: β-лактами, аміноглікозиди, хлорамфе-
ніколи, глікопептиди, анзаміцини, стрепто-
граміни, сульфонаміди, тетрацикліни, макро-
ліди, оксазолідинони, хінолони, ліпопептиди.

Значний інтерес у контексті менедж-
менту ІШМТ становлять хінолони, а саме фто-
рхінолони, які є частиною їхньої групи й мають 
у своєму складі атоми фтору. Фторхінолони є 
багаторічними конкурентами β-лактамів. Ця 
група антибіотиків має стабільну бактерицидну 
та бактеріостатичну дію, високу біодоступність, 
незначні токсичність і здатність потенціювати 
ендотоксикоз. Цьому класу препаратів влас-
тивий постантибіотичний ефект. Група фтор-
хінолонів має чотири покоління, усі з яких є 
різноспрямованими у використанні й дотепер 
широко застосовуються у клінічній практиці. 
Крім того, відмічається повторне зростання 
чутливості збудників до фторхінолонів після 
«β-лактамної ери».

У фармакотерапії хірургічних інфек-
цій ефективними залишаються препарати 
II-IV  поколінь фторхінолонів, утім слід 
зважати на певну доцільність резервування 
препаратів III-IV поколінь для більш тяжких 
випадків. Спікер зауважив, що більш раннім 
поколінням групи фторхінолонів не властиве 
зменшення клінічної ефективності. Так, при-
міром, не було виявлено статистично значу-
щої різниці в ефективності ципрофлоксацину 
порівняно з левофлоксацином у лікуванні 
ІШМТ (94% проти 98%, р<0,05) (Giordano P. 
et al., 2007).

Ципрофлоксацин, який належить до фтор-
хінолонів ІІ покоління, був винайдений у 1983 
році. Він є найбільш призначуваним препара-
том із-поміж усіх представників групи. Крім 
того, ципрофлоксацин був п’ятим найчастіше 
призначуваним антибіотиком у  2010 році 
у США. Завдяки таким своїм якостям, як по-
вільна промоція резистентності та  висока 
біодоступність при пероральному прийомі, 
препарат не спричиняє перехресної стійкості 
до інших збудників (на відміну від β-лактамів). 
Ципрофлоксацин чинить незначний, клінічно 

відсутній вплив на мікробіоценоз травного 
тракту за умов дотримання рекомендованих 
доз і  термінів використання. Препарат має 
високий профіль безпеки та дванадцять схва-
лених Управлінням із  санітарного нагляду 
за якістю харчових продуктів і медикаментів 
США (FDA) сфер використання.

Ципрофлоксацин разом з іншими 28 анти-
бактеріальними препаратами ввійшов до 19-го 
переліку основних лікарських засобів Всесвіт-
ньої організації охорони здоров’я (ВООЗ, 2015). 

Згідно з  даними епідеміологічного звіту 
мультицентрового дослідження А.Г. Салма-
нова (2015), яке стосувалося антимікробної 
резистентності та інфекцій, асоційованих із ме-
дичною допомогою в Україні (2010-2014 pp.), 
було виявлено, що впродовж досліджуваного 
періоду ципрофлоксацин утримував високу 
клінічну ефективність щодо патогенних мі-
кроорганізмів у структурі групи фторхінолонів.

Ципрофлоксацин має широкий спектр дії:
•	 грампозитивні аероби:
- Staphylococcus spp. (Staphylococcus 

aureus, у тому числі метицилін-резистент-
ний [MRSA], Staphylococcus haemolyticus, 
Staphylococcus hominis, Staphylococcus 
saprophyticus);

- Streptococcus spp. (Streptococcus pyogenes, 
Streptococcus agalactiae);

•	 грамнегативні аероби:
- Enterobacter spp. (Escherichia coli, Salmonella 

spp., Shigella spp., Citrobacter spp., Klebsiella spp., 
Enterobacter spp., Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, 
Serratia marcescens, Hafnia alvei, Edwardsiella 
tarda, Providencia spp., Morganella morganii, Vibrio 
spp., Yersinia spp.);

- інші бактерії (Haemophilus spp., 
Pseudomonas aeruginosa, Moraxella catarrhalis, 
Aeromonas spp., Pasteurella multocida, Plesiomonas 
shigelloides, Campylobacter jejuni, Neisseria spp.);

•	 внутрішньоклітинні збудники: Legionella 
pneumophila, Brucella spp., Chlamydia trachomatis, 
Listeria monocytogenes, Mycobacterium tuberculosis, 
Mycobacterium kansasii, Corynebacterium 
diphtheriae.

Препарат Ципролет® (виробництво фарма-
цевтичної компанії «Д-р Редді’с Лабораторіз») 
у формі таблеток має у своєму складі ципро-
флоксацин 500 мг. Дозування препарату є ін-
дивідуальним з урахуванням патології, адже 
Ципролет®, як ципрофлоксацин, володіє 
концентраційно-залежним ефектом. Трива-
лість лікування також залежить від тяжкості 
перебігу захворювання, особливостей клініч-
ної картини та типу збудника. Наприклад, для 
лікування ІШМТ рекомендована доза стано-
вить від 500 до 750 мг двічі на добу; тривалість 
курсу – від 7 до 14 днів.

Спікер зауважив,  що безсумнівною пе-
ревагою препарату ципрофлоксацину (на-
приклад, Ципролет®) є його ефективність 
як у фазі розмноження бактерій, так і у фазі 
спокою (внутрішньоклітинні форми), нато-
мість як β-лактами та аміноглікозиди діють 
на бактерії тільки у стадії розмноження.

Сучасна практична діяльність лікарів 
невід’ємно пов’язана з необхідністю ви-
бору ефективного й доступного препарату, 
у тому числі серед генеричних антибіотиків. 
У  цьому аспекті слід орієнтуватися на ін-
формацію, представлену у так званій Orange 
book (терапевтична еквівалентність генери-
ків оригінальним препаратам), яку щороку 
випускає FDA. Станом на 2016 рік препарат 
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Витяг з інструкції для медичного застосування лікарського засобу Ципролет®. Склад: діюча речовина: ciprofloxacin; 1 таблетка містить ципрофлоксацину гідрохлориду еквівалентно 250 мг або 500 мг ципрофлоксацину. 
Лікарська форма. Таблетки, вкриті плівковою оболонкою. Фармакотерапевтична група. Антибактеріальні засоби групи хінолонів. Фторхінолони. Код АТХ J01М А02. Фармакодинаміка. Ципролет® є антимікробним препаратом 
групи фторхІнолонів. Механізм дії ципрофлоксацину пов’язаний з впливом на ДНК-гіразу (топоізомеразу) бактерій,яка відіграє важливу роль у репродукції бактеріальной ДНК. Ципролет® чинить швидку бактерицидну дію на мікро-
організми, які перебувають як у стані спокою, так і розмноження. показання. Дорослі: Інфекціі нижніх дихальних шляхів, спричинених грамнегативними бактеріями. Хронічни гнійний отит середнього вуха, загострення хронічного 
синусіту, особливо якщо він спричинений грамнегативними бактеріями. Інфекції сечового тракту. Гонококовий уретрит і цервіцит. Орхоепідидиміт, зокрема спричинений Neisseria gonorrhоеае. Запальні захворювання органів малого 
таза, зокрема спричинені Neisserіa qonorrhoeae. протипоказання. Препарат не слід застосовувати при підвищеній чутливості до діючої речовини – ципрофлоксацину – або до інших препаратів групи фторхінолонів, або до будь-якої 
з допоміжних речовин препарату. Одночасне застосування ципрофлоксацину та тизанідину протипоказане (див. розділ «Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій»). Діти та підлітки: застосування ципро-
флоксацину дітям та підліткам потрібно проводити згідно з чинними офіційними рекомендаціями. Лікування із застосуванням ципрофлоксацину пpоводить лише лікар із досвідом ведення дітей та підлітків хворих на кістознии фіброз 
та/ або тяжкі інфекції: Застосування у період вагlтності або годування груддю. Вагітність. НЕ СЛІД ЗАСТОСОВуВАТИ. побічні реакціі. Найчастіше повідомлялося про такі побічні реакціі на препарат, як нудота та діарея.  З боку 
системи кровотворення та лІмфатичної системи: Еозинофілія, лейкопенія, анемія, нейтропенія, лейкоцитоз, тромбоцитопенія, тромбоцитемія, гемолітична анемія, агранулоцитоз, панцитопенія (небезпечна для життя), пригнІчення 
функції кісткового мозку (небезпечне для життя), та інші. Категорія відпуску. За рецептом. РС лікарського засобу: № UA/2034/02/01, № UA/2034/02/02; Наказ Міністерства охорони здоров’я україни від 13.05.2020 р. № 1128.
Витяг з інструкції для медичного застосування лікарського засобу Ципролет®А. Склад: діючі речовини: ciprofloxacin, tinidazole; 1 таблетка, вкрита плівковою оболонкою, містить ципрофлоксацину гідрохлориду у перерахуванні на 
ципрофлоксацин 500 мг і тинідазолу 600 мг. Фармакотерапевтична група. Комбіновані антибактеріальні засоби. Фторхінолони в комбінації з іншими антибактеріальними засобами. Код АТХ J01R A04. показання. Інфекції, спричинені 
чутливими до препарату мікроорганізмами, включаючи змішані аеробно-анаеробні інфекції, протозойні інфекції: дихальних шляхів – плеврит, емпієма плеври, абсцес  легень; ЛОР-органів – хронічний синусит, мастоїдит; шкіри та м’яких 
тканин – інфіковані виразки, абсцеси, целюліт, інфекції м’яких тканин у хворих на цукровий діабет; шлунково-кишкового тракту – бактеріальна діарея, дизентерія, амебіаз, інші змішані інфекції шлунково-кишкового тракту; інтраабдомінальні 
інфекції; гінекологічні інфекції; інфекції кісток – хронічний остеомієліт; стоматологічні інфекції. протипоказання. Підвищена чутливість до ципрофлоксацину або до інших фторхінолонів, підвищена чутливість до тинідазолу або до інших по-
хідних 5-нітроімідазолу, органічні неврологічні порушення, захворювання крові в анамнезі, період вагітності або годування грудьми, дитячий вік. побічні реакції: інфекції та інвазії; з боку шлунково-кишкового тракту; нервової системи; інші 
побічні реакції. Категорія відпуску. За рецептом. Виробник. «Д-р Редді’с Лабораторіс Лтд», Виробнича дільниця ІІ. Реєстраційне посвідчення ЛЗ МОЗ україни: UA/11851/01/01; Наказ МОЗ україни № 1345 від 15.12.2016. Строк дії необмежений.
Абстрактний супергерой символізує активність проти резистентних бактерій. Перед призначенням ознайомтеся з повною інформацією про лікарський засіб в інструкції для медичного застосування. За додатковою інформацією 
звертайтеся за адресою: ТОВ «Др.Редді’с Лабораторіз», Столичне шосе, 103, оф. 11-А, м. Київ, україна, 03131, тел. +380444923173. Iнформація про лікарський засіб призначена для медичних і фармацевтичних працівників.
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*Довідник еквівалентності лікарських засобів. Rx index. За редакцією 
проф. Зупанця І.А. та проф. Черника В.П. Київ, 2016.
** Мається на увазі що терапевтичну еквівалентність було 
продемонстровано в дослідженні біоеквівалентності препарату.
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ципрофлоксацину виробництва «Д-р Редді’с 
Лабораторіс» був визнаний терапевтично екві-
валентним оригінальному ципрофлоксацину.

Комбінована антибіотикотерапія 
інфекцій шкіри та м’яких тканин 

Професор О.Б. Матвійчук зазначив,  що 
в умовах хірургічного стаціонару не рідкісними 
бувають клінічні випадки, коли застосування 
одного антибактеріального засобу може ви-
явитися недостатнім. Стратегія комбінованої 
антибіотикотерапії в лікуванні ІШМТ базу-
ється на ключовій концепції: вчасна ліквідація 
джерела інфекції як передумова сповільнення 
росту антимікробної резистентності. Це перед-
бачає поєднання антибактеріальних засобів, 
які взаємодоповнюють один одного в контексті 
полімікробного характеру інфекції. Комбіно-
вана антибіотикотерапія можлива й ефективна 
лише за умови синергізму діючих речовин.

Лікарський засіб тинідазол, синтетичний 
5-нітроімідазол,  що має високу тропність 
до анаеробної та протозойної флори, дозволяє 
досягти антибактеріального ефекту завдяки 
більш короткому курсу лікування порівняно 
з метронідазолом. Тинідазол володіє вираже-
ною бактерицидною активністю щодо:

•	 Bacteroides spp.: B. fragilis, B. distassons, 
B. ovatus, B. thetaiotaomicron, B. melaninogeni-
cus, B. vulgatus, B. caccae, B. uniformis; Fusobac-
terium spp., Eubacterium spp.;

•	 Clostridium spp.: C. perfringens, C. difficile, 
Peptococcus spp., Peptostreptococcus spp..

Згідно з даними M.L. Grayson et al., опу-
блікованими в Kucers’ The Use of Antibiotics: 
A Clinical Review of Antibacterial, Antifungal 
and Antiviral Drugs, Sixth Edition (2010), ти-
нідазол володіє 99-100%  біодоступністю, 
100% абсорбцією при пероральному прийомі 
та здатністю зв’язуватися з білками плазми 
на 12%. Цей лікарський засіб не протипока-
заний при порушеннях функції нирок і пе-
чінки. Він не впливає на Lactobacillus spp., 
тому не викликає розладів мікробіоценозу 
травного тракту. Тинідазол продемонстрував 
клінічно доведену успішність у комбінації 
із ципрофлоксацином.

Ципролет® А  (виробництво фармацев
тичної компанії «Д-р Редді’с Лабораторіз») – ​
це комбінований антибактеріальний препарат, 
який містить у своєму складі ципрофлоксацин 
500 мг і тинідазол 600 мг. Така комбінація ком-
понентів продемонструвала високу бактери-
цидну активність щодо більшості патогенів 
при лікуванні ІШМТ завдяки потужному 
антианаеробному компоненту. Препарат має 
прийнятний профіль безпеки.

Актуальність проблеми антибактеріальної 
терапії як локальних, так і системних хірургіч-
них інфекцій залишається високою, що вимагає 
продовження її вивчення та оновлення підходів 
до лікування. Зокрема, згідно із сучасними на-
становами, для лікування ІШМТ можуть ви-
користовуватися препарати ципрофлоксацину 
(наприклад, Ципролет®) і, за показаннями, ком-
бінована терапія ципрофлоксацином із нітроі-
мідазолом (наприклад, Ципролет® А). Рішення 
щодо ступінчатості та  складу ад’ювантної 
антибактеріальної терапії мають ґрунтуватися 
передусім на знанні типового спектра патогенів 
із метою локалізації конкретної інфекції.

Підготувала Марія Пригода

Статтю підготовлено за підтримки 
компанії «Д-р Редді’с Лабораторіз» для надання 

професійної інформації спеціалістам у сфері охорони 
здоров’я. Містить інформацію про лікарські засоби 

(інформація про які також наведена в супутніх 
інфоблоках, див.).
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Ципролет®. 1 таблетка містить ципрофлоксацину гідрохлориду еквівалентно 500 мг ципрофлоксацину. РС лікарського засобу: № UA/2034/02/01, № UA/2034/02/02; Наказ Міністерства охорони здоров’я України від 13.05.2020 р. № 1128. Строк дії необмежений. 
Ципролет А ®. 1 таблетка, вкрита плівковою оболонкою, містить ципрофлоксацину гідрохлориду у перерахуванні на ципрофлоксацин 500 мг і тинідазолу 600 мг. Категорія відпуску. За рецептом. І. Реєстраційне посвідчення ЛЗ МОЗ України: UA/11851/01/01; 
Наказ МОЗ україни № 1345 від 15.12.2016. Строк дії необмежений. Виробник. «Д-р Редді’с Лабораторіс Лтд», Виробнича дільниця ІІ. За додатковою інформацією звертайтеся за адресою: ТОВ «Др.Редді’с Лабораторіз», Столичне шосе, 103, оф. 11-А, м. Київ, Україна, 
03131, тел. +380444923173. Iнформація про лікарський засіб призначена для медичних і фармацевтичних працівників. Перед призначенням ознайомтеся з повною інформацією про лікарський засіб в інструкції для медичного застосування. 
Витяг з інструкції для медичного застосування лікарського засобу. Ципролет® є антимікробним препаратом групи фторхінолонів. Механізм дії ципрофлоксацину пов’язаний з впливом на ДНК-гіразу (топоізомеразу) бактерій,яка відіграє важливу роль 
у репродукції бактеріальной ДНК. Ципролет® чинить швидку бактерицидну дію на мікро- організми, які перебувають як у стані спокою, так і розмноження. показання. Дорослі: Інфекціі нижніх дихальних шляхів, спричинених грамнегативними бактеріями. Хроніч-
ни гнійний отит середнього вуха, загострення хронічного синусіту, особливо якщо він спричинений грамнегативними бактеріями. Інфекції сечового тракту. Гонококовий уретрит і цервіцит. Орхоепідидиміт, зокрема спричинений Neisseria gonorrhоеае. Запальні 
захворювання органів малого таза, зокрема спричинені Neisserіa qonorrhoeae. Протипоказання. Препарат не слід застосовувати при підвищеній чутливості до діючої речовини – ципрофлоксацину – або до інших препаратів групи фторхінолонів, або до 
будь-якої з допоміжних речовин препарату. Одночасне застосування ципрофлоксацину та тизанідину протипоказане (див. розділ «Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій»). Діти та підлітки: застосування ципрофлоксацину дітям та 
підліткам потрібно проводити згідно з чинними офіційними рекомендаціями. Лікування із застосуванням ципрофлоксацину пpоводить лише лікар із досвідом ведення дітей та підлітків хворих на кістознии фіброз та/ або тяжкі інфекції. Застосування у період 
вагlтності або годування груддю. Вагітність. НЕ СЛІД ЗАСТОСОВУВАТИ. Побічні реакціі. Найчастіше повідомлялося про такі побічні реакціі на препарат, як нудота та діарея. З боку системи кровотворення та лімфатичної системи: еозинофілія, лейкопенія, 
анемія, нейтропенія, лейкоцитоз, тромбоцитопенія, тромбоцитемія, гемолітична анемія, агранулоцитоз, панцитопенія (небезпечна для життя), пригнічення функції кісткового мозку (небезпечне для життя), та інші. 
Витяг з інструкції для медичного застосування лікарського засобу Ципролет®А. Склад: діючі речовини: ciprofloxacin, tinidazole; 1 таблетка, вкрита плівковою оболонкою, містить ципрофлоксацину гідрохлориду у перерахуванні на ципрофлоксацин 
500 мг і тинідазолу 600 мг. Показання. Інфекції, спричинені чутливими до препарату мікроорганізмами, включаючи змішані аеробно-анаеробні інфекції, протозойні інфекції: дихальних шляхів – плеврит, емпієма плеври, абсцес легень; ЛОР-органів – хронічний 
синусит, мастоїдит; шкіри та м’яких тканин – інфіковані виразки, абсцеси, целюліт, інфекції м’яких тканин у хворих на цукровий діабет; шлунково-кишкового тракту – бактеріальна діарея, дизентерія, амебіаз, інші змішані інфекції шлунково-кишкового тракту; 
інтраабдомінальні інфекції; гінекологічні інфекції; інфекції кісток – хронічний остеомієліт; стоматологічні інфекції. Протипоказання. Підвищена чутливість до ципрофлоксацину або до інших фторхінолонів, підвищена чутливість до тинідазолу або до інших 
похідних 5-нітроімідазолу, органічні неврологічні порушення, захворювання крові в анамнезі, період вагітності або годування грудьми, дитячий вік. Побічні реакції: інфекції та інвазії; з боку шлунково-кишкового тракту; нервової системи; інші побічні реакції.

Витяг з інструкції для медичного застосування лікарського засобу ЦИПРОЛЕТ®А 
Склад: діючі речовини: ciprofloxacin, tinidazole; 1 таблетка, вкрита плівковою оболонкою, містить ципрофлоксацину гідрохлориду у перерахуванні на ципрофлоксацин 500 мг і тинідазолу 600 мг. Фармакотерапевтична 
група. Комбіновані антибактеріальні засоби. Фторхінолони в комбінації з іншими антибактеріальними засобами. Код АТХ J01R A04. Показання. Інфекції, спричинені чутливими до препарату мікроорганізмами, вклю-
чаючи змішані аеробно-анаеробні інфекції, протозойні інфекції: дихальних шляхів – плеврит, емпієма плеври, абсцес легень;   ЛОР-органів – хронічний синусит, мастоїдит; шкіри та м’яких тканин – інфіковані виразки, 
абсцеси, целюліт, інфекції м’яких тканин у хворих на цукровий діабет; шлунково-кишкового тракту – бактеріальна діарея, дизентерія, амебіаз, інші змішані інфекції шлунково-кишкового тракту; інтраабдомінальні інфекції; 
гінекологічні інфекції; інфекції кісток – хронічний остеомієліт; стоматологічні інфекції. Протипоказання. Підвищена чутливість до ципрофлоксацину або до інших фторхінолонів, підвищена чутливість до тинідазолу або 
до інших похідних 5-нітроімідазолу, органічні неврологічні порушення, захворювання крові в анамнезі, період вагітності або годування грудьми, дитячий вік. Побічні реакції: інфекції та інвазії; з боку шлунково-кишко-
вого тракту; нервової системи; інші побічні реакції. Категорія відпуску. За рецептом. Виробник. «Д-р Редді’с Лабораторіс Лтд», Виробнича дільниця ІІ. Реєстраційне посвідчення ЛЗ МОЗ України: UA/11851/01/01; Наказ 
МОЗ України № 1345 від 15.12.2016. Строк дії необмежений.
Перед призначенням ознайомтеся з повною інформацією про лікарський засіб в інструкції для медичного застосування. За додатковою інформацією звертайтеся за адресою: ТОВ «Др.Редді’с Лабораторіз», Столичне шосе, 103, оф. 11-А, 
м. Київ, Україна, 03131, тел. +380444923173.  Iнформація про лікарський засіб призначена для медичних і фармацевтичних працівників.
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*Під вдалою комбінацією мається на увазі поєднання антимікробних препаратів, ципрофлоксацину та тинідазолу, що діють на аеробну та анаеробну флору. Інструкція для медичного застосування Ципролет® А. Доступ 
за посиланням: http://www.drlz.com.ua/ibp/lz_www.nsf/id/B714DA52D431E2EA42258933003F93D8/$file/UA118510101_E2FC.mht
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Г.-В. Мюллер-Вольфарт, лікар-ортопед; О.А. Владимиров, д. мед. н., професор, завідувач кафедри медичної реабілітації, фізіотерапії та спортивної медицини Національного університету охорони здоров’я 
України ім. П.Л. Шупика; Д. Баркаускас, головний лікар олімпійської збірної Литви; А.Д. Деркач, к. мед. н., лікар акушер-гінеколог; О.О. Вінник, к. мед. н., доцент кафедри загальної медицини з курсом 
фізичної терапії Дніпровського національного університету ім. Олеся Гончара; С.П. Чорнобай, лікар ортопед-травматолог, ДУ «Інститут травматології та ортопедії НАМН України»; В.Д. Глущенко, лікар 

ортопед-травматолог, КНП «Вінницький обласний спеціалізований клінічний диспансер радіаційного захисту населення ВОР»; К. Біляєва, інспектор-кінолог головного управління Національної поліції України

Спортивна травма: новітні методи діагностики, 
лікування та реабілітації

За матеріалами конференції

Останні дослідження та клінічний досвід розширюють уявлення лікарів щодо тактики медичного супроводу 
пацієнтів із гострими й хронічними травмами як у спорті високих досягнень, так і під час оздоровчих занять і 
фізичних тренувань при активному способі життя. Учасники науково-практичного семінару з міжнародною участю 
«Спортивна травма: новітні методи діагностики, лікування та реабілітації», який пройшов 15 червня, представили 
актуальні методи фізичної та реабілітаційної медицини, сучасні тактики ведення травм, включаючи огляд найбільш 
ефективних препаратів для лікування травм й ушкоджень опорно-рухового апарату.
Ключові слова: реабілітація, фізична та реабілітаційна медицина, Траумель С.

Захід розпочав широ-
ковідомий серед про-
фесійних спортсме-
нів багатьох країн 
світу спортивний 
лікар, ортопед, який 
тривалий час був ліка-
рем національної збір-
ної Німеччини з фут-
болу, Ганс-Вільгельм 
Мюллер-Вольфарт. 

У форматі «питання – відповідь» він розповів 
про нове уявлення щодо м’язових травм у 
професійному спорті. Так, він зазначив, що 
встановлення діагнозу під час футбольного 
матчу є складним завданням і від його точ-
ності залежить час відтермінування участі 
гравця в матчі. Існують різни види м’язових 
травм, яким відповідає різна клінічна кар-
тина та терміни реабілітації. Крім безпосе-
реднього ушкодження виділяють функціо-
нальні ураження м’язів, за  яких відсутні 
структурні ушкодження тканини, наприклад 
при розтягненні.

У разі підозри на  розрив волокон слід 
проводити пальпацію,  що дозволяє ви-
явити дефект тканин. Спікер зауважив, що 
огляд гравця слід розпочинати зі здорової 
сторони. Під час пальпації здорової частини 
тіла потрібно дослідити стан симетричного 
м’яза та прилеглих тканин. На ушкодже-
ній стороні необхідно зафіксувати шкіру 
й поступово рухатися вздовж фасції м’яза. 
Далі послідовно дослідити м’яз сантиметр 
за сантиметром і віднайти пучок м’язових 
волокон, які напружені найбільше. При роз-
риві м’язових волокон визначається дефект 
тканин, ширина якого може складати до 5 
міліметрів. Звичайне натискання на м’яз 
або місце ушкодження не дозволяє точно 
верифікувати діагноз. Лише послідовне об-
стеження здорової та ураженої ділянок може 
вказати на характер травми.

Ультразвукове дослідження (УЗД) 
та магнітно-резонансна томографія (МРТ) 
є невід’ємними складовими діагностич-
ного процесу. Проте варто пам’ятати, що 
ушкодження м’язів деяких груп (глибокі 
м’язи гомілки, м’язи, що кріпляться до сід-
ничного бугра, приводні м’язи стегна) 
не  піддаються точному діагностуванню 
за  допомогою УЗД. В  інших випадках 
це  обстеження є корисним і  допомагає 
чітко визначити місце травми та підтвер-
дити або спростувати діагноз. МРТ також 
часто використовується у травматології, 
але варто пам’ятати про діагностичні об-
меження (погана диференціація між крово
виливом та скупченням лімфи).

Існує багато м’язових травм, що супро-
воджуються скупченням рідини. Диферен-
ціальну діагностику можна провести лише 
за допомогою пальпації. Наприклад, від-
сутність розриву м’язових волокон підтвер-
джує шар лімфи завтовшки 1-2 мм уздовж 
ущільненого пучка м’язових волокон. 
Натомість у разі крововиливу набряк по-
ширюється по периферії тканин у значно 
більшому об’ємі.

Стан поперекового відділу хребта може 
стати причиною функціональних травм 
м’язів. При подразненні нервового корінця 
поперекового відділу хребта внаслідок де-
генеративних змін міжхребцевого диска 
при функціональних порушеннях у м’язи 
надходить занадто багато нервових ім-
пульсів. Спортсмен може не відчувати цей 
вплив, але м’яз стає більш напруженим. 
У процесі гри напружений м’яз втомлю-
ється швидше, що змушує гравця зупиня-
тися, адже при подальшому навантаженні 
може статися розрив. Такі ураження м’язів 
відносять до функціональних. При змінах 
стану поперекового відділу хребта показана 
епідуральна, паравертебральна, інколи – 
внутрішньосуглобова терапія ушкоджених 
сегментів, найчастіше 3-5-го поперекових 
хребців, можливо, також із залученням кри-
жово-клубового суглоба. У деяких випадках 
проводиться епідуральна інфільтрація, що 
призводить до  швидкого розслаблення 
м’яза. Після процедури варто дати невелике 
навантаження на м’яз у вигляді ходьби.

При порушенні іннервації від спинного 
мозку практично неможливо вплинути 
на нервово-м’язові веретена, які мають хибну 
взаємодію, натомість можна нормалізувати 
тонус м’язів, який вийшов із-під контролю 
і є маркером багатьох функціональних травм 
і розриву волокон: можна зменшити ізоме-
тричну напругу шляхом застосування зне-
болення. У таких випадках показана місцева 
ін’єкційна терапія. Окрім того, застосовується 
лікування розтягненням, яке призначає спор-
тивний фізіотерапевт терміном на 1-2 дні.

Місцеве введення Траумель С слід засто-
совувати з першого дня терапії як ефектив-
ний протизапальний і протинабряковий 
препарат з ефектом швидкої дегідратації. На 
фоні його застосування набряк і запальна 
реакція швидко згасають. Також Траумель С 
змінює рН середовища в  лужну сторону. 
Це дуже важливий ефект при ушкодженні 
тканин, оскільки за наявності травми і запа-
лення значно підвищується рівень молочної 
кислоти, яка зміщує рН середовища в кислу 
сторону, що зменшує активну дію ліків при 
проведенні протизапальної та знеболюваль-
ної терапії. Препарат суттєво знижує про-
цес запалення «природним» шляхом: його 
активні компоненти гальмують виділення 
прозапальних цитокінів без ризику утво-
рення контрактур або атрофії тканин.

Клінічні результати доводять ефектив-
ність препарату в процесі контролю запа-
лення без активації синтезу простагланди-
нів, тому Траумель С виступає безпечною 
альтернативою нестероїдним протизапаль-
ним препаратам (НПЗП). Якщо запалення 
має агресивний, виражений перебіг, то, без-
перечно, слід застосовувати «важку артиле-
рію» у вигляді НПЗП або кортикостероїдів. 
Проте – на фоні призначення Траумель С, 
який забезпечить повноцінне відновлення 
структури та функції ушкодженої тканини.

Щоб правильно дослідити характер і 
тип травми, слід якісно оцінити ступінь 
інтенсивності больового синдрому, тому 

знеболення не завжди корисне при ліку-
ванні спортивних травм.

Г.-​В. Мюллер-Вольфарт зауважив, що 
введення гідрокортизону в  місце травми 
сповільнює регенерацію тканин і створює 
ілюзію відсутності симптомів. Однак після 
припинення застосування гормонів може 
спостерігатися рецидив захворювання 
і спортсмен буде мати більші ураження, ніж 
безпосередньо від самої травми.

Завідувач кафедри ме-
дичної реабілітації, 
фізіотерапії та  спор-
тивної  медицини 
Національного універ-
ситету охорони здо-
р о в ’ я  Ук р а ї н и 
ім. П.Л. Шупика, На-
ціональний менеджер 
із фізичної та реабілі-
т а ц і й н о ї  м е д и -

цини (ФРМ) для України Європейської ради 
ФРМ, доктор медичних наук, професор Олек-
сандр Аркадійович Владимиров представив 
доповідь «Фізична та реабілітаційна медицина 
у спорті. Реабілітація спортивної травми».

Реабілітація в спорті розпочинається з мо-
менту отримання травми і триває до тих пір, 
поки спортсмен не повернеться до нормальної 
функціональної активності. В Україні реабілі-
тацією займається група спеціалістів із ФРМ, 
кожен із яких виконує відповідні функції.

•	 Спортивний лікар:
- дає дозвіл на  заняття професійним 

спортом;
- виявляє супутню патологію.
•	 Лікар ортопед-травматолог:
- діагностує та обирає метод лікування 

(хірургічний або консервативний);
- використовує методи медичної інтер-

венції: медикаментозну терапію, медичні 
маніпуляції;

- контролює післяопераційний період;
- співпрацює з мультидисциплінарною 

командою.
•	 Фізичний терапевт:
- здійснює реабілітаційні заходи з метою 

усунення або зменшення болю;
- проводить обстеження, тестування, ви-

значає функціональний стан та рівень фі-
зичного розвитку;

- оцінює рухові або чутливі порушення, 
прогнозує можливість їх усунення;

- аналізує навантаження та хід виконання 
програми фізичної терапії;

- застосовує механо- і фізіотерапію, кіне-
зіотейпування, масаж.

•	 Ортезист:
- здійснює нагляд за гіпсовими пов’яз-

ками та їх корекцію; 
- використовує сучасну ортопедичну техніку 

для покращення реабілітаційного процесу.
Психолог у  команді ФРМ оцінює мо-

тивацію хворого до відновлення та участь 
у реабілітаційному процесі, враховує осо-
бливості психологічного й  соціального 
статусу та  сприяє полегшенню сприй-
няття та  адаптації до  інвалідизації, якщо 

її неможливо уникнути. Також у команді пра-
цює нутриціолог-дієтолог, який розробляє 
індивідуальну програму корекції харчування, 
зокрема харчової поведінки хворого на пе-
ріод реабілітаційних втручань. Соціальний 
працівник у складі ФРМ забезпечує психо-
логічну підтримку пацієнта та його сім’ї, а та-
кож допомагає отримати кваліфіковану до-
помогу з адміністративно-правових питань.

Реабілітаційні цілі поділяються на  два 
ключові блоки:

•	 короткотривалі: прискорення загоєння 
рани, купірування больового синдрому, 
профілактика контрактур та атрофії м’язів, 
утворення кісткової мозолі, покращення 
психоемоційного стану;

•	 довготривалі: повне одужання; у разі 
інвалідизації – ​максимальна адаптація 
до навколишнього середовища.

Виділяють наступні види травм та ушко-
джень у спортивній медицині:

•	 хронічна мікротравма; 
•	 наслідки перевантаження; 
•	 наслідки неправильного навантаження; 
•	 гострі ураження.
Діагноз у ФРМ базується на Міжнарод-

ній класифікації хвороб та  Міжнародній 
класифікації функціонування. У клінічній 
практиці спеціалісти ФРМ і лікарі суміж-
них галузей користуються національним 
«Класифікатором функціонування, обме-
ження життєдіяльності та здоров’я», затвер-
дженим від 9 квітня 2022 року.

Враховуючи, що основним симптомом 
при травмах та ушкодженнях опорно-рухо-
вого апарату є больовий синдром, аптечка 
препаратів для невідкладної допомоги при 
спортивній травмі має включати дієві та без-
печні засоби. Спікер звернув увагу на комп-
лексні біорегуляційні засоби, що з успіхом 
використовуються у спортивній медицині, 
а саме: Траумель С, Цель Т і Лімфоміозот. 
Даний комплекс препаратів суттєво впли-
ває на метаболічні процеси, призначається 
як при болю в суглобах, так і при лікуванні 
наслідків переломів, при ризику виник-
нення емболії після переломів.

Траумель С  при виникненні патоло-
гічного процесу сприяє загоєнню ушко-
джень природним шляхом,  що надзви-
чайно важливо при тяжкозагоюваних 
травмах опорно-рухового апарату. Якщо 
Траумель С ефективно використовують при 
периферичних ушкодженнях, то Коензим 
композитум, Убіхінон композитум 
і Церебрум композитум Н здатні регулювати 
складні обмінні процеси в багатьох систе-
мах, що важливо при комбінованих травмах 
у високотравматичних видах спорту.

На конференції також 
була представлена 
доповідь головного 
лікаря олімпійської 
збірної Литви Далюса 
Баркаускаса «Ін’єк-
ційні методи в ліку-
ванні захворювань 
опорно-рухового апа-
рату», у якій він ви-
світлив особливості 

менеджменту спортивних травм опорно-
рухового апарату.

Захворювання опорно-рухового апарату 
являють собою ушкодження м’яких тканин, 
викликані або тривалим впливом повторю-
вальних рухів, фізичних сил, вібрації або 
зміщеного положення. Починаючи з 30-річ-
ного віку в організмі щорічно відбуваються 
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втрати від 0,5 до 1% активної м’язової маси, 
тому важливо призначати лише дієві методи 
лікування.

Сучасні умови праці призвели до значної 
гіподинамії серед населення. Так, при три-
валому сидінні виникають два патологічні 
синдроми. Верхній перехресний синдром, 
для якого характерне напруження грудних 
м’язів, верхньої частини трапецієподібного 
м’яза та  м’яза, який підтримує лопатку. 
Слабкий тонус мають глибокі згиначі шиї, 
нижня частина трапецієподібного м’яза 
і передній зубчастий м’яз. Нижній пере-
хресний синдром проявляється в  напру-
женні м’язів – ​згиначів стегон, попереко-
вого м’яза, що випрямляє хребет. Слабкими 
залишаються м’язи черевного преса, великі, 
середні й малі сідничні м’язи.

Ін’єкційні методики залишаються про-
відними техніками лікування захворювань 
опорно-рухового апарату. Зокрема, біо
пунктура – ​метод біорегуляційної терапії, 
за якого специфічні багатоцільові препа-
рати вводять у  певних зонах або точках 
на основі традиційної та функціональної 
діагностики (Kersschot J., 2010). Ефек-
тивність такої практики зумовлена реак-
цією на укол голки та дією препарату. Да-
ний метод широко використовується при 
спортивних травмах, больових синдромах 
і м’язово-скелетному больовому синдромі 
різного походження.

Спікер відзначив, що найчастіше про-
водить навколосуглобні ін’єкції та ін’єкції 
із захопленням паравертебральних точок. 
Ін’єкційні методи лікування зазвичай про-
водяться з частотою не більше двох сеансів 
на тиждень, загалом – ​від 3 до 5 ін’єкцій.

Препарати, які найчастіше використо-
вують у  лікуванні захворювань опорно-
рухового апарату: Траумель С, Цель Т, 
Спаскупрель, Лімфоміозот  Н, Коензим 
композитум, Дискус композитум.

Плечовий суглоб є одним із найскладні-
ших з точки зору анатомії. В основі діагнос-
тування стану плечового суглоба та верх-
ньої кінцівки лежить пальпація відповідно 
до  дерматомів: від С1 до  Т2. Наступний 
крок – ​огляд і функціональні тести. При 
ураженні плечового суглоба найзручніше 
виконувати ін’єкцію в  дельтоподібну ді-
лянку: необхідно знайти місце, де прикріп-
люються дельтоподібний м’яз, далі ввести 
голку до  самої кістки і  ввести препарат. 
Віялоподібна техніка введення застосову-
ється лише при ризику виникнення шрамів 
і рубців. Перед уведенням ліків проводиться 
аспіраційна проба, а після ін’єкції слід при-
тиснути місце уколу.

При роботі із трапецієподібним м’язом 
необхідно використовувати щипкове утри-
мання тканин: м’язову масу захоплюють 
пальцями, а потім уводять препарат. На-
пруга у верхніх пучках верхньої частини тра-
пецієподібного м’яза спричиняє головний 
біль, особливо головний біль напруги. При 
пальпації трапецієподібного м’яза можна 
відчути незначне округле утворення, відсту-
пивши від якого необхідно визначати місце 
прикріплення верхньої частини трапеціє-
подібного м’яза до нижнього горбка поти-
личної кістки, куди можна безпосередньо 
проводити ін’єкцію. Складність полягає 
в тому, що зазвичай у цьому місці почина-
ється лінія росту волосся, що потребує про-
ведення дезінфекції. Розташування голки 
має бути паралельним хребту, що дозволяє 
потрапити в точку прикріплення до поти-
личної кістки й уникнути місця з’єднання 
хребців С1-С2.

Складною ділянкою для ін’єкції є ромбо
подібні м’язи. Необхідно відвести лопатку 
і  визначити місце прикріплення м’язів. 
Варто проводити ретельний контроль вве-
дення препаратів: пацієнту, який перебуває 
в положенні лежачи, голку вводять під ку-
том близько 30 градусів до місця ін’єкції, 
просуваючись до межі лопатки, але не за-
водячи голку під неї. Ін’єкції проводять 
у трьох точках уздовж лопатки.

Двоголовий м’яз також має свої особ
ливості: необхідно спочатку знайти дзьо-
подібний відросток – ​місце прикріплення 

двох м’язів: короткої головки двоголового 
та дзьобо-плечового, структури шкірно-пле-
чового нерва та корінця С5. Після визна-
чення місця дзьоподібного відростка шкіру 
фіксують двома пальцями, між якими пер-
пендикулярно вводять голку з подальшою 
аспіраційною пробою. Для ін’єкції достат-
ньо 0,5 мл препарату, оскільки ділянка ана-
томічно є невеликою. Далі необхідно знайти 
жолобок двоголового м’яза, увести перпен-
дикулярно голку, провести аспірацію та вве-
дення препарату. Якщо ін’єкція проводиться 
в  декілька місць, слід просунути голку 
нижче, оскільки жолобок розташований 
на певній відстані від місця прикріплення 
м’яза. Уздовж сухожилля двоголового м’яза 
розташований м’яз – ​депресор головки пле-
чової кістки, що є важливою анатомічною 
структурою, яку слід враховувати при ліку-
ванні травм плечового суглоба.

При ін’єкціях у ділянку великого круг-
лого м’яза слід обрати правильне місце, 
щоб не ушкодити пахвовий нерв. Ін’єкції 
проводять у надостьове сухожилля. Паці-
єнт знаходиться в положенні лежачи, ос-
новною анатомічною ділянкою виступає 
акроміон, де під трапецієподібним м’язом 
глибоко лежить надостьовий м’яз. Якщо 
проводити ін’єкцію в ділянку надостьового 
м’яза, враховуючи анатомічні особливості, 
виконувати її необхідно діагонально вгору 
до кістки. Голку вводять під кутом 45 граду-
сів до поверхні.

Виконання ін’єкцій в ділянку колінного 
суглоба потребує детальних знань анатомії. 
Якщо зігнути коліно, можна виявити лінію 
суглобового з’єднання. Зазвичай проблеми 
з вінцевими зв’язками виникають у ділянці 
підколінного сухожилля та на межі меді-
альної колатеральної зв’язки. Ця структура 
ушкоджується не лише у спортсменів, а й 
у повсякденному житті. Колінна чашечка 
може виступати орієнтиром для прове-
дення ін’єкції в дане місце. Структурами, 
які контролюють рухи передньої частини 
великогомілкової кістки, є підколінна та за-
дня хрестоподібна зв’язки. При ушкодженні 
даних структур проводять ін’єкції безпосе-
редньо в місце їх прикріплення.

Лікар акушер-гінеколог, кандидат медичних 
наук Андрій Дмитрович Деркач зазначив, що 
у своїй практиці широко використовує пре-
парати компанії Нееl, які дозволяють без-
печно та ефективно здійснювати менедж-
мент больового синдрому у вагітних і жінок 
після пологів, коли безпечність препаратів є 
головною передумовою призначення та за-
стосування. Зокрема, спікер відзначив, що 
внутрішньом’язове введення препаратів 
Траумель С, Цель Т і місцеве застосування 
Траумель С може сприяти суттєвому полег-
шенню больового синдрому помірної й тяж-
кої інтенсивності, що може загострюватися 
на фоні вагітності та підвищеного наванта-
ження на хребет і суглоби.

Лікар ортопед-травматолог, доцент кафе-
дри загальної медицини з  курсом фізичної 
терапії Дніпровського національного універ-
ситету ім. Олеся Гончара, кандидат медичних 
наук Олексій Олександрович Вінник заува-
жив, що будь-яка спортивна травма є висо-
коенергетичною, пов’язаною з ушкоджен-
ням великого об’єму тканин, розвитком 
набряків і крововиливів. Препаратом для 
першочергової терапії виступає Траумель 
С. При набряках доцільна комбінація 
з Лімфоміозотом, при крововиливах, трав-
мах хребта – ​із Дискус композитумом, при 
травмах суглобів – ​із Цель Т. При тяжких 
травмах і пораненнях призначення вище
перелічених біорегуляційних препаратів 
у комплексній терапії може суттєво покра-
щити результати лікування.

Лікар ортопед-травматолог ДУ «Інститут 
травматології та ортопедії НАМН України» 
Сергій Павлович Чорнобай представив 
доповідь «Лікування больового синдрому 
сухожилків при гострих тендинітах». Тен-
диніт – ​це запалення сухожилка, що най-
частіше виникає в місці його прикріплення 

до  кістки внаслідок критичних наванта-
жень, мікротравматизації тканин та запа-
лення структур сухожилка. За характером 
перебігу виділяють гострий і  хронічний 
тендиніт.

Спікер представив клінічний випадок па-
цієнта, 38 років, зі скаргами на гострий біль 
у ділянці медіального виростка великогоміл-
кової кістки лівої нижньої кінцівки, який 
виник внаслідок тривалих фізичних наван-
тажень із великою вагою. При клінічному 
огляді спостерігався набряк внутрішньої 
поверхні верхньої третини великогомілко-
вої кістки. Больовий синдром за візуально-
аналоговою шкалою (ВАШ) досягав 9 балів. 
При обстеженні пасивні рухи в колінному 
суглобі безболісні, їх амплітуда не змінена.

Враховуючи обмежений час для лікування, 
пацієнту було проведено три ін’єкції в ді-
лянку сухожилків з інтервалом в один день 
наступних препаратів: Траумель С – ​2,2 мл, 
Лімфоміозот Н – ​1,1 мл, Цель Т – ​2,0 мл. 
Після другої ін’єкції пацієнт відчув суттєве 
покращення і зменшення болю з 9 до 5 ба-
лів за ВАШ. При контрольному огляді через 
один тиждень після останньої ін’єкції біль 
зменшився до 3 балів і  турбував пацієнта 
лише при пальпації. Така терапія дозволяє 
уникнути застосування НПЗП, які можуть 
уповільнювати процеси відновлення.

Віталій Дмитрович Глущенко, завідувач 
відділення діагностики та тестування Цен-
тру спортивної медицини та  ЛФК, лікар 
ортопед-травматолог КНП «Вінницький об-
ласний спеціалізований клінічний диспансер 
радіаційного захисту населення Вінницької 
обласної ради», зосередив увагу на  осте-
охондропатіях, які є причиною больового 
синдрому у  спортсменів молодших груп 
із навантаженням у вигляді бігу та стрибків,  
зокрема на захворюваннях Осгуда – ​Шлят-
тера та Хаглунда – ​Шинца, остеохондропа-
тії горбистості п’яткової кістки. У лікарській 

практиці доповідача з 2004 по 2018 рік було 
проліковано близько 120 дітей-спортсменів 
із даними захворюваннями. У всіх випадках 
ефективною й успішною була монотерапія 
із застосуванням ін’єкцій Траумель С біля 
окістя в місце ушкодження двічі на тиждень. 
Така схема забезпечувала швидку ліквідацію 
больового синдрому та повернення пацієнта 
до тренувань у найкоротший термін.

У процесі реабілітації травм опорно-
рухового апарату широко використовується 
практика залучення тварин. Інспектор-кі-
нолог головного управління Національної 
поліції України Катерина Біляєва окреслила 
характеристики такого виду терапії, як ка-
ністерапія. Цей вид лікування застосову-
ється у  військовослужбовців із  тяжкими 
пораненнями, ампутаціями та наслідками 
посттравматичного стресового розладу. 
Собаки знижують рівень тривоги, допо-
магають відволікати військовослужбовців 
від нав’язливих думок і спогадів та вчать 
сприймати допомогу. Також тварини суттєво 
допомагають вирішити проблеми недовіри 
до психологів. Така особливість часто зустрі-
чається у військовослужбовців, натомість 
тварини не викликають у них агресивних 
емоцій і відторгнення допомоги. Це дозво-
ляє швидше встановити контакт із поране-
ними й надалі застосовувати більш складні 
методи психотерапії.

Отже, фахівці ФРМ постійно працють над 
удосконаленням програм лікування та реабі-
літації ушкоджень опорно-рухового апарату. 
Ін’єкційна терапія препаратами Траумель С та 
Цель Т є ефективною й безпечною методикою 
лікування травм різного характеру, що супро-
воджуються сильним або помірним больовим 
синдромом, сприяючи швидкому відновленню 
пацієнтів.

Підготувала Катерина Пашинська
ЗУ
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Вітамін D: ​ключовий елемент загоєння,  
відновлення та профілактики переломів

Роль вітаміну D у гомеостазі кальцію та мінералізації кісток добре встановлена, однак незважаючи на це поширеність 
дефіциту вітаміну D набула масштабів епідемії [1]. Дані, оприлюднені Всесвітньою організацією охорони здоров’я, 
свідчать про надзвичайну актуальність проблеми остеопорозу та асоційованих із ним травм. Раціональна стратегія 
менеджменту остеопоротичних переломів, у тому числі після хірургічного втручання, що включає призначення 
добавок вітаміну D, визначає позитивні результати лікування та збільшує шанси пацієнта на повернення до звичного 
способу життя. Усе вищезазначене зумовлює важливість як первинної, так і вторинної профілактики переломів, 
провідне місце в якій належить підтриманню оптимального статусу вітаміну D в організмі.
Ключові слова: остеопороз, вітамін D, остеопоротичний перелом, ортопедичне хірургічне втручання, післяопераційне 
відновлення.

Хворі з ознаками остеопорозу склада-
ють переважну частину пацієнтів хірурга-
ортопеда. Вважається, що у 95% випадків 
переломи стегна, асоційовані з остеопоро-
зом, потребують хірургічного втручання і 
в подальшому від 20 до 50% таких пацієн-
тів потребують тривалого догляду вдома 
(Todd C.J. et al., 1995; Sözen T. et al., 2017). 
За статистикою, лише половина таких 
хворих повертаються до повної функціо
нальної незалежності після отриманої 
травми (Sheik A.A., 2023).

Проблема остеопорозу як глобальний 
тягар для системи охорони здоров’я

Остеопороз є найпоширенішим хро-
нічним захворюванням опорно-рухового 
апарату, яке вражає понад 200  млн осіб 
у  всьому світі [2]. За  прогнозами Націо-
нального фонду остеопорозу США (National 
Osteoporosis Foundation, NOF), до 2030 року 
кількість американців, хворих на остеопо-
роз, збільшиться на 17,2 млн осіб [3]. У звіті 
NOF (2002) зазначено, що впродовж року 
діагноз остеопорозу був встановлений більш 
ніж у 10 млн жителів США віком старше 
50 років, при цьому ще 33 млн американців 
мали підтверджену низьку кісткову масу [4].

Дані SCOPE 2021 свідчать про значний 
економічний тягар остеопорозу в євро-
пейських державах [5]. Станом на 2019 рік 
кількість хворих на остеопороз у країнах 
Європейського Союзу, Швейцарії та Ве-
ликій Британії оцінювалася у  25,5  млн 
серед жіночого населення і 6,5 млн серед 
чоловіків. За статистикою, серед 4,3 млн 
«нових» остеопоротичних переломів, 
зареєстрованих протягом одного року 
у Європі, переважають переломи стегна 
(827 тис. випадків), хребців (663 тис. ви-
падків) та передпліччя (37 тис. випадків). 
Загалом економічний тягар, пов’язаний 
з остеопорозом і остеопоротичними пере-
ломами, у 29 країнах Європи оцінювався 
в 57 млрд євро (за 2019 рік).

Поширеність остеопорозу серед дорос-
лого населення України варіює залежно 
від регіону проживання і  становить 20-
39% серед жінок і 9-23% серед чоловіків 
[6]. За  даними досліджень, проведених 
Українським науково-медичним центром 
із використанням двоенергетичної рент-
генівської денситометрії, 11% жінок у по-
пуляції мають ознаки остеопорозу на рівні 
шийки стегнової кістки, 20 і 24% – ​у ді-
лянці хребта та передпліччя відповідно [7]. 

Слід зазначити, що мінеральна щільність 
кісткової тканини (МЩКТ) на  рівні 
хребта в українських жінок віком >50 ро-
ків є нижчою порівняно з референтними 
вибірками жінок у  США [8],  що пояс-
нюється недостатньою профілактикою 
втрати кісткової маси у пре- та постмено-
паузальному періодах. Загалом, у  жінок 
ризик перелому шийки стегна внаслідок 
остеопорозу перевищує сумарний ризик 
раку грудної залози, яєчників і  матки, 
у чоловіків – ​ризик виникнення раку про-
стати (Рекалов Д.Г., 2020). Водночас ВООЗ 
прогнозує зростання остеопоротичних пе-
реломів з 1,66×106 у 1990 році до 6,26×106 
у 2050 році, що передбачає величезні май-
бутні економічні наслідки для всіх країн 
світу [9].

Вплив вітаміну D на мінеральну 
щільність кісткової тканини

Відповідно до  дефініції Міжнарод-
ного фонду остеопорозу (International 
Osteoporosis Foundation), остеопороз ха-
рактеризується зниженням мінеральної 
кісткової маси та мікроархітектурним по-
гіршенням кісткової тканини, зокрема 
зменшенням кількості трабекул у поєднанні 
з  їх стоншенням і  втратою сполучності, 
а також зниженням кортикальної товщини 
та збільшенням пористості кістки. Оцінка 
МЩКТ шляхом визначення Т-показника 
у поперековому відділі хребта, шийці стег-
нової кістки або кульшовому суглобі є стан-
дартом діагностики остеопорозу.

Упродовж останніх десятиліть широко 
досліджувався зв’язок між концен-
трацією 25-гідроксикальциферолу 
(25(OH) D)* у сироватці крові та МЩКТ 
залежно від раси, статі та  віку [10-12]. 
Доведено, що рівень вітаміну D значно 
впливає на  МЩКТ, а  високі концен-
трації 25(OH)  D позитивно корелюють 
із показником МЩКТ [13, 14]. Резуль-
тати дослідження Q. Aleteng et al. (2017) 
за участю 1829 чоловіків і жінок у пост-
менопаузі віком >45 років показали, що 
найвища МЩКТ у поперековому відділі 
хребта та ділянці стегна відповідала ви-
щим концентраціям 25(OH)D в організмі 
досліджуваних (53 і  75 нмоль/л відпо-
відно) [15]. Подібні результати були отри-
мані K. Zhu et al. (2022): автори дійшли 
висновку, що високий вміст вітаміну D 
сприяє підтриманню здоров’я кісток, на-
томість як зменшення його концентрації 
в організмі корелює зі зниженням МЩКТ 
стегна та шийки стегнової кістки [16].

У якості лабораторного маркера для 
діагностики дефіциту вітаміну D реко-
мендовано визначення рівня загального 
25(OH)D у сироватці крові.

Критерії забезпеченості організму віта-
міном D [17]:

<20 нг/мл (<50 нмоль/л) — дефіцит ві-
таміну D;
≥20 нг/мл (≥50 нмоль/л) і <30 нг/мл 

(<75 нмоль/л) — недостатність вітаміну D;
30-50 нг/мл (75-125 нмоль/л) — достат-

ній рівень вітаміну D;

> 50-60 нг/мл (>125-150 нмоль/л) — без-
печний, але не цільовий рівень вітаміну D;

>60-100 нг/мл (>150-250 нмоль/л) — 
зона невизначеності з потенційними пе-
ревагами або ризиками;

>100 нг/мл (>250 нмоль/л) — надлишок/
зона токсичності вітаміну D.

Клінічно доведено, що добавки віта-
міну D можуть затримувати порушення 
мікроархітектури кісткової тканини [18], 
збільшувати кісткову масу в осіб із дефі-
цитом 25(OH)D [19] і суттєво покращу-
вати показник МЩКТ шийки стегнової 
кістки [20].

Роль кальциферолу у процесі загоєння 
перелому: чому баланс вітаміну D 
у реабілітаційному періоді є критично 
важливим?

Загоєння перелому є складним біо-
логічним процесом, який починається 
з моменту отримання травми. Увесь про-
цес загоєння можна розділити на чотири 
послідовні стадії:

•	 запалення;
•	 формування м’якого мозоля;
•	 формування твердого мозоля;
•	 ремоделювання кістки.
Кожний етап характеризується специ-

фічними клітинними й молекулярними 
процесами. Нормальне загоєння перелому 
вимагає узгодженої дії сигнальних молекул, 
факторів росту, остеопрогеніторних клітин 
і каркаса позаклітинного матриксу, а також 
збереження механічної стабільності пере-
лому. Біохімічна роль вітаміну D у цьому 
процесі є ключовою: він бере участь у кож-
ній фазі загоєння перелому шляхом мобілі-
зації кальцію [21] (рисунок).

Переломи стегна та інші невертебральні 
переломи є найбільш частими у пацієн-
тів, які звертаються до травматологічного 
або ортопедичного відділення. Після цих 
травм ризик повторних подій значно під-
вищується. Так, хворі з переломом стегна 
мають у 2,5 раза вищий ризик виникнення 
повторного остеопоротичного перелому 
порівняно з людьми цієї ж вікової кате-
горії, які не мають перелому в анамнезі 
[22]. Оцінку ризику повторних подій слід 
проводити незалежно від МЩКТ: необ-
хідно враховувати загальноклінічні фак-
тори щодо конкретного пацієнта, ризик 
падіння, поширені морфометричні пере-
ломи хребців і наявність вторинного ос-
теопорозу [23].

Повідомлялося, що 80% пацієнтів із пе-
реломом стегна мають вторинні причини 
втрати кісткової маси, головним чином 
пов’язані з порушенням гомеостазу каль-
цію та вітаміну D.

Клінічно доведено, що рівень віта-
міну D у сироватці крові знижується 
на етапі лікування перелому, а низькі 
концентрації активованого D3 нега-
тивно впливають на процес загоєння 
перелому, зумовлюючи його незро-
щення [24-26].

Д и г і д р о к с и х о л е к а л ь ц и ф е р о л 
(24,25(OH)(2)D) покращує диферен-
ціювання та  дозрівання хондроцитів 
ростової пластинки в калюсі через пев-
ний мембранний рецептор [27]. Крім 
того, вітамін D регулює низку генів, які 
беруть участь у  ремоделюванні кістки 
після перелому [28]. За результатами до-
слідження типу «випадок – ​контроль», 
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Рис. Модель впливу кальцію та вітаміну D на посттравматичний кістковий обмін: 
(a) Здоровий стан із нормальним надходженням кальцію та задовільним статусом вітаміну D сприяє 
успішному загоєнню переломів і здоров’ю скелета; (b) Недостатнє надходження кальцію та дефіцит 
вітаміну D стимулюють паратгормон-індуковану остеокластичну резорбцію кісткової тканини, щоб 

забезпечити потребу в кальції для мінералізації мозоля при переломах, однак це ще більше погіршує стан 
скелета; (c) Збільшене надходження кальцію та вітаміну D задовольняє потребу в кальції для загоєння 

перелому без мобілізації кальцію з інтактних кісток

 Fischer V., Haffner-Luntzer M., Amling M., Ignatius A. Calcium and vitamin D in bone fracture 
healing and post-traumatic bone turnover. Eur Cell Mater. 2018 Jun 22;35:365-385.  
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* Відображає сумарну концентрацію вітаміну D у формах D3 (холекальциферол) і D2 (ергокальциферол).
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у 60% пацієнтів із закритим переломом 
великогомілкової кістки рівень 25(OH) D 
становив <23  нмоль/л, і,  як  наслідок, 
лише в половини із цих хворих було діаг
ностоване зрощення перелому через 6 міс 
[29].

У великій базі даних із понад 300 тис. 
переломів у 18 кістках дефіцит вітаміну D 
був пов’язаний із  відношенням шансів  
незрощення 1,14, що вплинуло на 4,9% 
загальної кількості переломів [30]. Учені 
припустили, що порушення синтезу інтер
лейкінів 4 і 13 за дефіциту вітаміну D, які 
сприяють збільшенню кісткової маси при 
переломі, може розглядатися як потенцій-
ний механізм незрощення [31].

LeBoff et al. (2008) довели, що після 
перелому стегна пацієнти з  вищим 
рівнем вітаміну D у  сироватці крові 
(>22  нмоль/л) демонструють кращий 
результат щодо функції нижніх кінці-
вок і менш схильні до падіння [32]. Ре-
зультати дослідження Bischoff-Ferrari 
et al. (2004) продемонстрували, що до-
датковий прийом вітаміну D (до досяг-
нення  рівня >60 нмоль/л) у  пацієнтів 
із переломом стегна пов’язаний не лише 
зі збільшенням МЩКТ у ділянці стег-
нової кістки, а й зі значним зниженням 
частоти падінь [33].

Переваги застосування добавок віта-
міну D у процесі загоєння перелому були 
клінічно доведені у групі пацієнтів із пе-
реломом проксимального відділу плечо-
вої кістки та переломами верхніх кінцівок. 
Так, прийом холекальциферолу в дозі 800-
1200 МО на  добу сприяв покращенню 
процесу загоєння завдяки збільшенню 
об’єму кісткової тканини в калюсі. Упо-
вільнене зрощення кісток спостерігалося 
у  9,7% хворих із  дефіцитом вітаміну D 
порівняно з 0,3% у тих, хто отримував до-
статню кількість D

3  
[34].

Gorter et al. (2017) дійшли вис-
новку, що дефіцит 25(OH)D асоцію-
ється з порушенням функціональної 
остеоінтеграції й гіршим контактом 
між кістковою тканиною та імплан-
татом, що може бути скориговано 
шляхом додаткового призначення 
вітаміну D [35, 21].

Враховуючи результати обсервацій-
них досліджень, де було встановлено, 
що майже половина дорослих пацієнтів 
із переломами мають дефіцит вітаміну D 
(25(OH)D <20 нг/мл), багато хірургів-
ортопедів практикують рутинне призна-
чення добавок вітаміну D здоровим паці-
єнтам (без остеопорозу) для покращення 
результатів загоєння переломів (Bee C.R., 
2013; Sprague S. et al., 2016).

Для підтвердження ефективності такої 
тактики було проведено рандомізоване 
подвійне сліпе контрольоване дослі-
дження другої фази, учасниками якого 
були особи 18-50 років із переломами 
великогомілкової або стегнової кістки, 
які потребували хірургічного втручання 
[36]. Важливою особливістю було виклю-
чення осіб з остеопорозом, стресовими 
переломами, порушеннями кісткового 
метаболізму та ін., тобто вибірка скла-
далася лише із практично здорових осіб. 
Пацієнти  були рандомазовані у наступні 
групи: прийом 150 000 МО вітаміну D

3
 

у  навантажувальній дозі одразу після 
травми та через 6 тижнів; щоденний при-
йом 4000 МО вітаміну D

3
; щоденний при-

йом 600 МО вітаміну D
3
; плацебо.

Аналіз отриманих результатів показав, 
що прийом вітаміну D

3
 у високих дозах 

(150 000 МО при травмі та через 6 тижнів 
або щоденний прийом 4000 МО) сприяє 
покращенню раннього клінічного заго-
єння перелому [36]. 

Вітамін D у практиці хірурга-ортопеда: 
складнощі лікування остеопоротичних 
переломів та післяопераційний прогноз 
у пацієнтів із дефіцитом 25(OH)D

Роль холекальциферолу в ортопедичній 
хірургії важко переоцінити [37], оскільки 
нестача вітаміну D спостерігається у чима-
лої кількості пацієнтів, які перенесли орто-
педичне втручання. До цієї групи хворих 
відносяться, зокрема, ті, кому планується 
операція на стопі та гомілковостопному 
суглобі, хребті, колінному, плечовому й лік-
тьовому суглобах, а також артропластика, 
включаючи ендопротезування кульшового, 
колінного та плечового суглобів [34].

Повідомлялося,  що результати хірур-
гічних операцій у пацієнтів із дефіцитом 
вітаміну D були статистично гіршими по-
рівняно з нормальним або скоригованим 
рівнем 25(OH)D [37]. До того ж нестача віта-
міну D у пацієнтів ортопедичного профілю 
була асоційована зі збільшенням тривалості 
госпіталізації [38], нижчим до- та післяопе-
раційним балом за шкалою Harris (U-кри-
терій Манна – ​Уітні, p=0,018), гіршими 
показниками післяопераційного успіху 
(критерій χ2, p=0,038) [39] і збільшенням 
кількості післяопераційних ускладнень 
[40]. За висновками J.M. Smith et al. (2021), 
дефіцит 25(OH) D спричиняв збільшення 
частоти ревізій після артропластики плечо-
вого суглоба [41].

У   п е р е х р е с н о м у  д о с л і д ж е н н і 
D.L. Matossian-Motley et al. (2016) була 
виявлена негативна кореляція між кон-
центрацією 25(OH)D у  сироватці крові 
та  неспецифічним опорно-руховим бо-
лем у пацієнтів на момент надходження їх 
до реабілітаційного відділення [42].

Передопераційний дефіцит вітаміну D 
у пацієнтів із переломом стегна був пов’я-
заний із подовженою тривалістю перебу-
вання в стаціонарі після ендопротезування, 
гіршою здатністю до ходьби та самообслу-
говування після операції (за шкалою Koval) 
і більшою інтенсивністю болю в реабіліта-
ційному періоді [43].

Вибір стратегії лікування та хірургічної 
фіксації переломів у пацієнтів з остеопо-
розом є завжди складним і відповідальним 
[44]. Тому наразі особлива увага приділя-
ється вдосконаленню фармакологічної те-
рапії з метою збереження кісткової маси 
та зниження ризику переломів.

Основною проблемою, з якою стикається 
хірург при лікуванні остеопоротичних пе-
реломів, є труднощі з отриманням надійної 
фіксації імплантату в кістці, яка є крихкою 
через зменшення кількості кортикальної 
й губчастої речовини [45]. У пацієнтів із пе-
реломом проксимального відділу плечової 
кістки та ушкодженням м’язів ротаторної 
манжети, що є дуже поширеними у геріа-
тричній популяції, остеопороз робить вну-
трішню фіксацію проблематичною, при-
зводячи до поганих клінічних результатів 
і високого ризику невдач при хірургічному 
втручанні [46]. Остеопороз є причиною не-
стабільності простих переломів зап’ястка, 
ускладнюючи хірургічну фіксацію дисталь-
ного відділу променевої кістки.

Сучасні рекомендації щодо прийому 
добавок вітаміну D: кому, коли і скільки?

Переважна частина пулу наукових ро-
біт щодо ефектів вітаміну D зосереджена 
на запобіганні виникненню остеопоро-
тичних переломів, адже такі травми ма-
ють серйозні наслідки, призводячи до ін-
валідності, яка обмежує самостійне життя 
та самообслуговування [47, 48]. Встанов-
лено, що після перенесеного компресій-
ного перелому хребта ризик повторного 
перелому зростає аж на 500% [47].

Два широкомасштабних метааналізи 
Bischoff-Ferrari et al. (2005, 2012) пока-
зали, що прийом добавок холекальциферолу 

знижує ризик переломів у людей похилого 
віку [49, 50]. Враховуючи доведений зв’я-
зок між дефіцитом вітаміну D і слабкістю 
проксимальних м’язів, збільшенням хит-
кості ходи та підвищеним ризиком падінь у 
літніх людей з остеопорозом, вкрай важли-
вими є результати, отримані в дослідженні 
K.E. Broe et al. [51]. Було показано, що паці-
єнти, які регулярно приймали холекальци-
ферол упродовж 5 міс, мали на 72% нижчий 
скоригований коефіцієнт частоти падінь, 
ніж ті, хто отримував плацебо. Ці висновки 
стали підґрунтям для розробки як міжна-
родних, так і вітчизняних рекомендацій 
щодо регулярного прийому добавок віта-
міну D із метою запобігання виникненню 
остеопоротичних переломів, спричинених 
крихкістю кісток.

З огляду на глобальну поширеність 
дефіциту вітаміну D і пов’язаних із цим 
патологічних станів, провідні експерти 
Центральної та  Східної Європи опуб
лікували консенсусну заяву стосовно 
профілактики, діагностики та лікування 
цього вітамінодефіциту [52]. У ній зазна-
чається, що для забезпечення достатнього 
статусу вітаміну D в організмі щоденна 
рекомендована доза для дорослих має 
становити 800-2000 МО. Можливий та-
кож прийом вітаміну D у більш високих 
дозах (5000, 10000 МО та ін.), але через 
день або щотижнево, щоб розрахункова 
добова доза вкладалася у рекомендовані 
межі. Максимально допустима щоденна 
доза вітаміну D для дорослих, за даними 
різних медичних товариств, становить від 
4000 до 10 000 МО [53, 54].

В опублікуваному у 2023 році Консен-
сусі українських експертів щодо діагнос-
тики, профілактики та лікування дефі-
циту вітаміну D у дорослих вказується 
наступне [17].

•	 Здоровим особам дорослого віку 
без захворювань і станів, які впливають 
на метаболізм вітаміну D в організмі, ре-
комендовано прийом добавок вітаміну D 
із жовтня по квітень у дозі 800-2000 МО/
добу (залежно від маси тіла) через зни-
ження синтезу ендогенного вітаміну D 
у шкірі.

•	 Людям літнього віку, іммобілізова-
ним особам і тривало госпіталізованим 
пацієнтам з обмеженням функціональної 
активності прийом вітаміну D рекомендо-
ваний у дозі 800-2000 МО/день протягом 
усього року. 

•	 Особам із захворюваннями та ста-
нами, які впливають на метаболізм віта-
міну D, рекомендоване профілактичне 
призначення  добавок із вітаміном D у ме-
жах 3000-5000 МО/день (індивідуальний 
підбір дози) для досягнення оптимальної 
концентрації 25(OH)D. 

Прийом добавок вітаміну D
3
 у щоденній 

дозі від 1000 до 2000 МО рекомендований 
Американською асоціацією клінічних ен-
докринологів (AACE) та Американським 
коледжем ендокринології (ACE) для під-
тримки оптимального рівня 25(OH) D у си-
роватці крові серед жінок із остеопорозом 
у постменопаузальному періоді (сильна ре-
комендація, рівень доказовості – ​1А) [55]. 

Таким чином, поряд із прогнозованим зрос-
танням кількості остеопоротичних переломів 
важливо усвідомлювати, що рівень вітаміну D 
в організмі значно впливає на МЩКТ, а ви-
сокі концентрації 25(OH)D позитивно ко-
релюють із цим показником. У переважної 
більшості (80%) пацієнтів із переломом стегна 
мають місце фонові стани, що супроводжу-
ються втратою кісткової маси внаслідок по-
рушення гомеостазу кальцію та вітаміну D. 
У цьому аспекті вкрай важливими є як пер-
винна, так і вторинна профілактика переломів, 
провідне місце в якій відведено забезпеченню 
оптимального статусу вітаміну D в організмі 
відповідно до сучасних настанов. Доведений 

дослідженнями останніх років позитивний 
ефект добавок вітаміну D на процеси загоєння 
та відновлення після переломів обґрунтовує 
доцільність призначення цього нутрієнту паці-
єнтам незалежно від стану кісткової системи, 
а не тільки хворим на остеопороз та з іншими 
порушеннями. Серед існуючих на сьогодні 
дієтичних добавок і препаратів вітаміну D 
важливо обирати ті, що відповідають сучас-
ним експертним рекомендаціям щодо вмісту 
активної речовини та мають високий рівень 
якості продукту.
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