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Порівняльне дослідження ефективності та безпеки 
цетиризину і біластину в пацієнтів із хронічною 

спонтанною кропив’янкою
Відкрите рандомізоване дослідження в паралельних групах

Хронічну кропив’янку і хронічну ідіопатичну кропив’янку, на сьогодні визначають як хронічну спонтанну 
кропив’янку (ХСК), діагностують за наявності щоденних або майже щоденних епізодів кропив’янки 
протягом ≥6 тиж [1]. Біластин – ​новий антигістамінний препарат (АГП) ІІ покоління для симптоматичного 
лікування ХСК. У новому рандомізованому відкритому дослідженні за участю пацієнтів із ХСК порівнювали 
безпеку й ефективність застосування біластину з іншими АГП ІІ покоління. Результати дослідження свідчать 
про кращу безпеку та ефективність застосування біластину порівняно з цетиризином.

Ключові слова: біластин, цетиризин, хронічна спонтанна кропив’янка, уртикарія.

Хронічна спонтанна кропив’янка  ​
є найпоширенішою формою захворю-
вання (66-93% випадків). Кропив’янку  
класифікують на  фізичну, спонтанну 
та інші типи, спонтанну, своєю чергою, 
поділяють на гостру і хронічну. Як пра-
вило, шкірні симптоми виникають без 
явної причини і вважаються ідіопатич-
ними [2-4]. Пацієнти з  кропив’янкою 
скаржаться на погіршення якості життя, 
порушення сну, що негативно впливає 
на  повсякденну активність [5]. Прямі 
і непрямі витрати системи охорони здо-
ров’я, пов'язані з ХСК, збільшують соці-
ально-економічний тягар на суспільство. 
Патогенез ХСК ще повністю не описа-
ний. Вважають, що він зумовлений ано-
мальним вивільненням гістаміну та ін-
ших медіаторів запалення з опасистих 
клітин і базофілів [1].

Основний терапевтичний підхід спря-
мований на полегшення симптомів кро-
пив’янки за рахунок пригнічення впливу 
гістаміну, опосередкованого Н

1
-рецеп-

торами, на ендотеліальні клітини і чут-
ливі нерви, що спричинює появу пухирів 
і свербіж. 

Оскільки АГП І покоління чинять на 
центральну нервову систему (ЦНС) по-
тужну антихолінергічну і седативну дію, 
яка триває довше ніж 12 год, препарати цієї 
групи не є кращим вибором для лікування. 
Отже, препаратами вибору є АГП ІІ по-
коління, зокрема цетиризин, лоратадин 
і фексофенадин, які не чинять седативної 
дії [6]. Вони були ретельно вивчені при лі-
куванні кропив’янки на предмет безпеки 
й ефективності навіть у разі необхідності 
збільшення стандартних доз у 4 рази [1].

Біластин – ​це  новий АГП ІІ  поко-
ління, який використовують для ліку-
вання симптомів ХСК. Біластин має 
високу специфічність і  спорідненість 
до Н

1
-рецепторів, що в 3-6 разів пере-

вищують такі в цетиризину і фексофе-
надину [7]. Препарат характеризується 
швидким початком дії (60 хв) і тривалим 
ефектом (24 год). Дослідження Zuberbier 
та співавт. підтверджує, що застосування 
біластину в дозі 20 мг є новим ефектив-
ним і безпечним методом лікування па-
цієнтів із симптомами ХСК [8].

Вважають, що профіль безпеки та пе-
реносимості біластину такий самий, 
як і в інших АГП ІІ покоління [7], але 
на сьогодні було проведено не так багато 
досліджень, що порівнювали безпеку й 
ефективність біластину з іншими АГП 
ІІ  покоління [7], такими як, напри-
клад, цетиризин. 

Таким чином, це дослідження було 
заплановано для оцінки та порівняння 

ефективності й безпеки біластину і це-
тиризину в пацієнтів із ХСК.

Матеріали і методи
Дизайн дослідження

Було проведено рандомізоване від-
крите порівняльне дослідження в пара-
лельних групах за участю 70 пацієнтів 
із ХСК. Учасники були порівну розділені 
на 2 групи. Пацієнти 1-ї групи отриму-
вали цетиризин у дозі 10 мг, 2-ї – ​білас-
тин у дозі 20 мг 1 раз на добу протягом 
6 тижнів. Усі пацієнти були обстежені 
профільним фахівцем і відповідали кри-
теріям включення.

Критеріями включення були: вік від 18 
до 65 років, незалежно від статі, наяв-
ність в анамнезі кропив’янки упродовж 
щонайменше 3 днів на тиждень протя-
гом 6 тиж поспіль без очевидної при-
чини, із середньою загальною оцінкою 
симптомів (MTSЅ [mean total symptom 
score] за 24 год) ≥3 бали під час скринінгу. 
Це  передбачає 1-5 елементів висипу 
(≥1 бал) та свербіж принаймні середньої 
тяжкості (2 бали).

З дослідження були виключені пацієнти 
з  гострою кропив’янкою, бронхіаль-
ною астмою в анамнезі, порушеннями 
кровотворення, серцево-судинної сис-
теми, печінки, нирок, неврологічними 
та аутоімунними захворюваннями, які 
потребують постійного прийому корти-
костероїдів, або з алергією на досліджу-
вані препарати; пацієнти, які отримують 
супутню медикаментозну терапію, таку 
як АГП, антидепресанти, а також вагітні 
та жінки, що годують груддю.

Первинною кінцевою точкою була 
різниця показників МТЅЅ на початку 
дослідження та через 6 тижнів.

Вторинними кінцевими точками були: 
динаміка кількості висипань, свербежу, 

розміру висипань, їх впливу на  сон, 
оцінки седативного ефекту за візуаль-
но-аналоговою шкалою (ВАШ), інтен-
сивності еритеми, оцінки за  шкалою 
площі ураження шкіри (SESI, Scale for 
Extent of Skin area Snvolvement).

Оцінка безпеки
Загальну клінічну безпеку оцінювали 

шляхом ретельного спостереження 
за  пацієнтами на  предмет лікування 
побічних ефектів, якщо такі виникали, 
і реєстрували у формі звіту про випадок.

Результати дослідження
Усього було рандомізовано 70 паці-

єнтів, яким було призначено лікування, 
з них 63 особи завершили дослідження 
(31 пацієнт у групі цетиризину та 32 па-
цієнти – ​у групі біластину). Дані були 
проаналізовані відповідно до протоколу. 
Середня тривалість висипань на початку 
дослідження в пацієнтів із ХСК в групі 
цетиризину і в групі біластину стано-
вила 7,00 і 7,15 год відповідно. Частка 
жінок у  групі цетиризину становила 
57,14%, а в групі біластину – ​60%. Групи 
були порівнянними без статистично 
значущих відмінностей між ними. Була 
відсутня значна різниця між групами 
за такими параметрами, як середня кіль-
кість висипань (MNW – ​mean number 
of wheals), середня оцінка за шкалою 
вираженості свербежу (MPS – ​mean 
pruritus scale), середня загальна оцінка 
симптомів (MTSS), оцінка за шкалою 
впливу висипань на сон (SIWS – ​scale 
for interference of wheals with sleep), 
кількість висипань, їх розмір, інтен-
сивність еритеми та оцінка за шкалою 
для визначення площі ураження шкіри 
(SESI). При порівнянні показників 
MNW в групах цетиризину і біластину 

на початковому етапі, через 1; 3 і 6 тиж 
була виявлена значуща різниця.

Під час порівняльної оцінки показни-
ків MNW у групах цетиризину і білас-
тину виявлено, що MNW була значно 
нижчою в групі біластину проти групи 
цетиризину на початковому етапі, через 
3 і 6 тижнів.

Аналіз бальної оцінки за шкалою MPS, 
визначеної на початковому етапі, через 
1; 3 та 6 тиж, виявив значні відмінності 
в обох групах. При порівнянні середньої 
різниці балів за шкалою MPS в обох гру-
пах достовірного зниження виявлено 
не було.

Виходячи із  суми балів за  шкалами 
MNW і MPS, розраховували показник 
MTSS. На початковому етапі, через 1; 3 
і 6 тиж у групах цетиризину і біластину 
була виявлена значуща різниця. Середня 
різниця MTSS у групах цетиризину і бі-
ластину на початку дослідження і через 
тиждень, на початку дослідження і через 
3 тиж, а також на початку дослідження 
і через 6 тиж показала значне зниження 
показника в групі біластину порівняно 
з групою цетиризину в усі 3 часові про-
міжки.

Зміни показників за  шкалою SIWS 
і ВАШ щодо седативного ефекту оціню-
вали за даними щоденника пацієнта, тоді 
як кількість висипань, їх вираженість, ін-
тенсивність еритеми і SESI – ​відповідно 
до оцінки дослідника. Спостерігали значне 
зменшення кількості висипань, їх розмірів, 
інтенсивності еритеми та SESI через 6 тиж 
в обох групах. Оцінка седативного ефекту 
за ВАШ через 6 тиж суттєво збільшилась 
у  групі цетиризину проти початкового 
рівня (табл. 1).

При оцінці змін показників за шкалою 
SIWS, кількості та розміру пухирів, шка-
лою інтенсивності еритеми, SESI та ВАШ 
щодо седативного ефекту в групах цети-
ризину і біластину на початковому етапі 
та через 6 тиж статистично значущої різ-
ниці в середньому розмірі висипань, ін-
тенсивності еритеми та SESI на початку 
дослідження та  через 6 тиж виявлено 
не було. Проте значущі відмінності між 

Продовження на стор. 4.

Таблиця 1. Порівняння за SIWS, кількістю та розміром пухирів, інтенсивністю еритеми, площею 
ураження шкіри SESI і седативного ефекту за ВАШ на початковому етапі і через 6 тижнів

Параметри
Група цетиризину (n=31) Група біластину (n=32)

Вихідний рівень 6 тиж р Вихідний рівень 6 тиж р

SIWS 2,43 (0,49) 1,30 (0,60)**** <0,0001 2,62 (0,33) 0,95 (1,09)**** <0,0001

Кількість пухирів 3,16 (0,48) 1,42 (0,48)**** <0,0001 3,07 (0,57) 1,02 (0,41)**** <0,0001

Розмір пухирів 2,87 (0,80) 1,16 (0,45)**** <0,0001 2,62 (0,60) 0,93 (0,24)**** <0,0001

Ступінь вираженості 
еритеми 2,41 (0,50) 1,00 (0,25)**** <0,0001 2,56 (0,50) 0,93 (0,24)**** <0,0001

SESI 2,41 (0,50) 1,00 (0,25)**** <0,0001 2,53 (0,50) 0,93 (0,24)**** <0,0001

Седативні ефекти 18,07 (7,54) 21,93 (4,96)** 0,0012 17,79 (6,25) 17,23 (6,67) 0,0720

Примітки. ** – ​р<0,01; **** – ​р<0,0001. Показники подано в середніх значеннях (SD). Тест Уілкоксона. SD – стандартне відхилення. У групах, які отримували цетиризин, а також у групі 
біластину спостерігали значне зменшення кількості та розміру висипань, інтенсивності еритеми та оцінки за SESI через 6 тиж у порівнянні з вихідним рівнем. Тільки в групі цетиризину через 
6 тиж спостерігали значуще посилення седативного ефекту за ВАШ проти вихідного рівня.
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групами впродовж зазначеного часового 
проміжку було виявлено щодо середніх 
значень SIWS, кількості висипань і оцінки 
седативної дії за ВАШ (табл. 2).

В обох групах через 6 тиж спостерігали 
значні зміни загальної кількості лейкоци-
тів і еозинофілів у порівнянні з вихідним 
рівнем (р≤0,0001). Кількість базофілів че-
рез 6 тиж, порівняно з вихідним рівнем, 
значно знизилась у  групі цетиризину 
(р≤0,0001, а  кількість моноцитів через 
6 тиж істотно знизилась у групі біластину 
(р=0,0033). При порівнянні обох груп 
на  предмет середньої різниці кількості 
моноцитів і базофілів через 6 тиж проти 
вихідного рівня значущим зниження 
кількості моноцитів (р=0,042) і базофілів 
(р≤0,0001) виявилось у групі біластину.

Побічні ефекти спостерігали у 13 паці-
єнтів, які приймали цетиризин, і в 4 па-
цієнтів, які приймали біластин. Най-
поширенішим побічним ефектом був 
седативний, він спостерігався у 8 паці-
єнтів групи цетиризину та у 2 – ​з групи 
біластину. Іншими небажаними явищами 
були головний біль, подразнення шлунка 
та сухість у роті, які частіше спостерігали 
в групі цетиризину. Зміни на електрокар-
діограмі (ЕКГ) не були виявлені в жод-
ного пацієнта за весь період дослідження 
в обох групах.

Обговорення
Найпоширенішим підходом до ліку-

вання ХСК є запобігання вивільненню 
гістаміну або блокування його дії на ре-
цептори нервових і  ендотеліальних 
клітин. Таким чином, АГП є першою 
лінією лікування ХСК. Потенціал АГП 
ІІ покоління в лікуванні ХСК більш ніж 
очевидний, і ці засоби є основним ме-
тодом лікування захворювання. У кіль-
кох клінічних випробуваннях було 
доведено, що цетиризин і біластин є 
найбільш ефективними при ХСК. Але 
було проведено недостатньо порівняль-
них досліджень ефективності цетири-
зину і біластину щодо терапії ХСК. 

Тривалість дослідження становила 
6 тиж відповідно до міжнародних стан-
дартів і рекомендацій щодо проведення 
досліджень ефективності терапії ХСК. 
Вихідні дані не відрізнялися суттєво між 
досліджуваними групами за демографіч-
ними та клінічними параметрами. Це до-
водить однорідність учасників у дослі-
джуваних групах. Жінок в обох групах 
було більше, ніж чоловіків, – ​приблизно 
60% вибірки, що свідчить про гендерні 
відмінності в поширеності ХСК. Це саме 

спостереження відповідає результатам 
попередніх досліджень ХСК [10]. 

Основною кінцевою точкою дослі-
дження була різниця MTSS на початко-
вому етапі та через 6 тижнів. Було вияв-
лено значущу різницю між початковими 
показниками і показниками через 1; 3 
та 6 тиж у групі цетиризину і біластину, 
однак при порівнянні двох груп між со-
бою за середньою різницею MTSS через 
1; 3 і 6 тиж більш статистично значущою 
різниця виявилась у групі біластину. Різ-
ниця MTSS у цій групі була також ста-
тистично значущою вже через тиждень. 
Це  означає,  що в  групі біластину по-
легшення симптомів наставало раніше, 
про  що свідчить зменшення кількості 
висипань і вираженості свербежу через 
тиждень. 

Доказова база ефективності і безпеки 
біластину в лікуванні ХСК і кореляція 
з даними поточного дослідження

Результати цього дослідження узгод-
жуються з  результатами дослідження 
Zuberbier та співавт., в якому застосу-
вання біластину демонструвало змен-
шення загальної оцінки симптомів TSS 
[total symptom score] порівняно з вихід-
ним рівнем значно більшою мірою, ніж 
плацебо (p<0,001), починаючи з 2-го дня 
лікування [8].

У дослідженні, проведеному Пателем 
і Данцигом, цетиризин значуще зменшив 
кількість пухирів, їх розмір, кількість 
епізодів кропив’янки та  вираженість 
свербежу і  був ефективнішим за  пла-
цебо [11]. У процесі нашого дослідження 
було виявлено суттєве зниження оцінки 
за шкалою SIWS, зменшення кількості 
та розмірів пухирів, вираженості еритеми 
та оцінки за SESI через 6 тиж у групі це-
тиризину, а також у групі біластину. При 
порівнянні обох груп за  показниками 
SIWS та кількістю висипань виявлено 
значуще зниження показників у  групі 
біластину (p≤0,0001). Незважаючи 
на розширений пошук літератури, нам 
не вдалося знайти жодного дослідження, 
яке порівнювало б цетиризин і біластин 
із точки зору різниці оцінки за шкалою 
SIWS та кількості висипань.

Середня різниця MNW у  групі бі-
ластину була виявлена вже на 1-му тиж 
порівняно з групою цетиризину. У по-
двійному сліпому рандомізованому пла-
цебо-контрольованому перехресному 
дослідженні фази 1 оцінювали ефектив-
ність одноразового перорального при-
йому біластину, цетиризину та плацебо. 

У 21 здорового добровольця протягом 
24  год порівнювали антигістамінні 
ефекти біластину, цетиризину і плацебо 
щодо спричинених гістаміном висипань. 
Автори не виявили суттєвих відміннос-
тей в обох групах у вираженості і кіль-
кості висипань, але дія біластину розви-
валася швидше, ніж цетиризину. Через 
1,5 год в 11 з 12 добровольців, які при-
ймали біластин, і у 3 з 11, які приймали 
цетиризин, як висип, так і еритема змен-
шилися на 70% (р=0,003) [12].

Результати поточного дослідження 
показують,  що седативний ефект 
на 6-му тиж був вираженішим у групі це-
тиризину порівняно з групою біластину, 
і різниця була статистично значущою. Для 
оцінки седативного ефекту використову-
вали ВАШ, яка показала значне збіль-
шення седативного ефекту через 6 тиж 
проти вихідного рівня тільки в групі це-
тиризину. Седативна дія – ​добре відомий 
побічний ефект на тлі системного засто-
сування АГП, але він частіше спостеріга-
ється в АГП І покоління [13].

Це узгоджується з  дослідженням, 
проведеним Ремені та  співавт., який 
порівнював вплив біластину і  цети-
ризину на  когнітивні функції. Щодо 
підвищення сонливості, то  в  поточ-
ному дослідженні цей побічний ефект 
спостерігали лише у 2 пацієнтів групи 
біластину, тоді як у групі цетиризину 
таких було 8 [13].

Несприятливий вплив АГП на ЦНС 
пов’язаний з їхньою здатністю прони-
кати крізь гематоенцефалічний бар’єр 
(ГЕБ) і  зв’язуватися з  центральними 
H

1
-рецепторами. Це, своєю чергою, за-

лежить від ліпофільності молекули лі-
карського засобу, її молекулярної маси 
(ММ) і спорідненості до P-глікопротеїну 
(P-gp; білок-екстрактор ксенобіотичних 
речовин у ЦНС). Молекули АГП ІІ по-
коління розглядають як субстрати P-gp, 
тому вважають неседативними [14]. ММ 
біластину становить 463,61 г/моль, що 
більше, ніж у цетиризину (388,8). Ви-
сока ММ ускладнює проходження крізь 
ГЕБ, тому седативний ефект, відповідно, 
нижчий [15-17].

У біохімічних показниках крові (АСТ, 
АЛТ, сироватковий білірубін, лужна фос-
фатаза, сироватковий креатинін і сечо-
вина) при прийомі як цетиризину, так і бі-
ластину відмінностей виявлено не було. 
Попереднє дослідження не виявило сут-
тєвої різниці біохімічних показників че-
рез 4 тиж прийому цетиризину і біластину 
порівняно з вихідним рівнем [8].

Одним із важливих результатів поточ-
ного дослідження стало значне зниження 
загального рівня лейкоцитів і  кілько-
сті еозинофілів в обох групах протягом 
6 тижнів. Еозинофіли можуть посилювати 
кропив’янку за рахунок трьох механізмів: 
стовбурові клітини еозинофілів сприяють 
залученню і місцевому дозріванню опа-
систих клітин у тканинах; еозинофільні 
білки (основний білок, катіонний білок 
еозинофілів і пероксидаза еозинофілів) 
можуть провокувати дегрануляцію опа-
систих клітин; активовані еозинофіли 
також експресують тканинний фактор, 
основний ініціатор каскаду згортання 
крові,  що призводить до  утворення 
тромбіну. Інфільтрація еозинофілами 
може зумовити набряк тканин шкіри 
при кропив’янці, але також може, по-
ряд зі збільшенням кількості опасистих 
клітин, підготувати шкіру до подальшого 
одужання. За допомогою гістологічних 
досліджень було виявлено еозинофіли 
та еозинофільні гранули у вогнищах кро-
пив’янки [18]. Не вдалося знайти жодного 
дослідження, яке порівнювало б цетири-
зин і біластин із точки зору відмінностей 
кількості моноцитів і базофілів.

У поточному дослідженні частота по-
бічних явищ, таких як головний біль, 
подразнення шлунка та седація, була ви-
щою при застосуванні цетиризину порів-
няно з біластином. У цій роботі не було 
виявлено жодних змін на ЕКГ в обох гру-
пах, і ці результати можна порівняти з ре-
зультатами попередніх досліджень [8].

 Таким чином, результати дослідження 
щодо середньої TSS свідчать про те, що 
біластин був ефективніший за цетиризин 
і його ефект проявився раніше – ​уже че-
рез тиждень, чого не спостерігали в групі 
цетиризину. Ми також виявили значну 
різницю за даними показників SIWS, 
кількості висипань. Отже, біластин є ви-
сокоефективним АГП, навіть при засто-
суванні у стандартній дозі 20 мг на добу.

Висновок
Результати дослідження свідчать про 

те,  що біластин був більш безпечним 
і ефективним, ніж цетиризин, у пацієнтів 
із ХСК. Ефективність біластину прояв-
лялася раніше, уже через тиждень, чого 
не спостерігали в групі цетиризину. На тлі 
застосування біластину реєстрували зна-
чне зменшення бальної оцінки за SIWS, 
кількості висипань і бальної оцінки седа-
тивного ефекту за ВАШ порівняно з цети-
ризином. Частота небажаних явищ, таких 
як головний біль, подразнення шлунка 
та  седативний ефект, була вищою при 
застосуванні цетиризину порівняно з бі-
ластином. Жодних змін ЕКГ в обох групах 
виявлено не було. Сприятливий профіль 
переносимості препарату робить біластин 
високоефективним і кращим АГП у стан-
дартній дозі 20 мг/добу.

Реферативний огляд статті Vishakha V. Sinha et al. 
Comparative study of efficacy and safety of cetirizine 

and bilastine in patients of chronic spontaneous 
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study», Perspectives in Clinical Research, Volume 14, 
Issue 4, October-December 2023.

Підготувала Ірина Чумак
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Таблиця 2. Порівняння середньої різниці оцінки за SIWS, кількості та розмірів пухирів, інтенсивності 
еритеми, оцінки за SESI і седативного ефекту за ВАШ на початковому етапі і через 6 тижнів

Параметри Група цетиризину Група біластину р

SIWS -1,13 (0,65) -1,86 (0,61)****  <0,0001

Кількість висипань -1,73 (0,53) -2,05 (0,57)*  0,0374

Розмір висипань -1,71 (0,69) -1,62 (0,70) 0,7489

Ступінь вираженості еритеми -1,41 (0,56) -1,62 (0,55) 0,1510

SESI -1,41 (0,56) -1,59 (0,61) 0,2719

ВАШ (седативні ефекти) +3,85 (6,28) 0,56 (1,94)**** <0,0001

Примітки.* – ​статистично значущим вважали значення p<0,05 (p<0,05); **** – ​р<0,0001. Показник подано як середнє значення (SD). Критерій Манна–Уїтні; SD – стандартне відхилення. 
Не виявлено статистично значущої різниці в середній зміні розмірів висипань, інтенсивності еритеми та оцінці за SESI через 6 тиж у групах цетиризину і біластину. Проте в досліджуваних 
групах спостерігали суттєві відмінності щодо середньої зміни оцінки за SIWS, кількості нападів і седативного ефекту за ВАШ через 6 тиж проти вихідного рівня.

Порівняльне дослідження ефективності та безпеки цетиризину і біластину в пацієнтів 
із хронічною спонтанною кропив’янкою
Відкрите рандомізоване дослідження в паралельних групах

Продовження. Початок на стор. 3.
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Антибіотики в лікуванні респіраторних вірусних інфекцій: корисно чи ні?
Нове дослідження під керівництвом Єльського університету (м. Нью-Гейвен, 

штат Коннектикут, США) показує, що деяким респіраторним вірусним інфекціям 
(РВІ), наприклад COVID‑19 і грипу, можна запобігти або вилікувати їх за допо-
могою місцевого застосування антибіотика (АБ). Команда під керівництвом Акіко 
Івасакі і Чарльза Дела Круза успішно перевірила на моделях тварин ефективність 
інтраназального застосування неоміцину, АБ з групи аміноглікозидів для профілак-
тики й лікування РВІ. Пізніше дослідники виявили, що схожий підхід – ​цього разу 
із застосуванням безрецептурної мазі неоспорин, що містить неоміцин, – ​також 
зумовлює швидку імунну відповідь за допомогою активації інтерферон-стиму-
льованих генів (ISG).

У своєму дослідженні вчені виявили, що миші, яким інтраназально вводили нео-
міцин, показали надійну лінію захисту ISG проти SARS-CoV‑2 і високовірулентного 
штаму вірусу грипу А. Також було помічено, що інтраназальне застосування неомі-
цину значно зменшувало контактну передачу SARS-CoV‑2 у хом’яків. За словами 
дослідників, інтраназальне застосування неоспорину також ініціювало сильну екс-
пресію ISG у підгрупі здорових добровольців. Ці результати показують, що можна 
оптимізувати використання АБ для запобігання РВІ та їх поширенню серед людей. 
Цей підхід спрямований на активацію імунної відповіді, тому має працювати неза-
лежно від виду вірусу.

Респіраторні віруси щороку вражають мільйони людей. Станом на 2024 рік гло-
бальна пандемія COVID‑19, спричинена коронавірусом SARS-CoV‑2, призвела 
до 774,5 млн випадків в усьому світі, а глобальна смертність становить 6,9 млн 
людей. Віруси грипу щороку стають причиною майже 5 млн випадків тяжких захво-
рювань і 500 тис смертей в усьому світі. Сьогодні більшість терапевтичних засобів, 
які використовують для боротьби з РВІ, у тому числі противірусні препарати, моно-
клональні антитіла та реконвалесцентна плазмова терапія, вводять внутрішньовенно 
або перорально. Вони спрямовані на призупинення прогресування наявних інфекцій. 
На думку дослідників, інтраназальна терапія має набагато більше шансів зупиняти 
інфекції, перш ніж вони поширяться на нижні дихальні шляхи та спричинять серйозні 
захворювання.

Джерело: https://www.pnas.org/doi/10.1073/pnas.2319566121

Створення вакцини для боротьби з MRSA та іншими інфекціями, 
стійкими до антибіотиків

Метицилінрезистентний Staphylococcus aureus (MRSA) – ​це група грампозитивних 
бактерій, які генетично відрізняються від інших штамів S. aureus. У 2019 р. цей збудник 
спричинив понад 100 тис смертей в усьому світі через стійкість до АБ. Окрім цього, 
за оцінками Всесвітньої організації охорони здоров’я (ВООЗ), у цьому ж році стійкі 
до АБ інфекції вбили понад 1 млн осіб на планеті. Лікарів і дослідників непокоїть 
той факт, що за такої тенденції через 20 або 30 років більшість АБ перестануть бути 
ефективними, що поверне людство в «доантибіотикову» епоху. У дослідженні Nature 
Communications співробітники Мічиганського державного університету повідомили 
про прорив, який допоможе впоратися з цією глобальною загрозою. Зокрема, команда 
створила багатонадійну вакцину-кандидат проти бактерій, стійких до АБ.

Аби розробити вакцину, дослідники мають визначити ефективний антиген, що 
забезпечить стимулювання імунної відповіді і продукування антитіл, які боротимуться 
з майбутньою інфекцією. Хоча більшість вакцин створюють на основі білкових антиге-
нів, співробітники університету для створення цієї вакцини прагнули використати вуг-
леводи. Полісахарид полі-β-(1-6)-N-ацетилглюкозамін, або PNAG, – ​це вуглевод, що 
міститься в клітинних стінках стафілокока, багатьох інших бактерій і навіть грибків. Така 
поширеність робить його надзвичайно корисним, пропонуючи потенційний захист від 
багатьох патогенів одночасно.

PNAG – ​і вуглеводи загалом – ​схожі на мозаїку. Існує безліч способів розташувати 
їхні окремі фрагменти, але лише деякі забезпечують бажаний терапевтичний ефект. 
Подібно до того як зміна кількох плиток у мозаїці може створити абсолютно інше 
зображення, заміна цих шматочків або навіть зміна їх розташування в молекулі PNAG 
впливає на ефективність вуглеводу як потенційного антигену. Для свого дослідження 
команда вчених створила бібліотеку з 32 різних структур PNAG. Усі вони були пента-
сахаридами, що відрізнялися лише деякими фрагментами.

Учені виявили, що два найбільш перспективні пентасахариди PNAG забезпе-
чують високий рівень захисту від стафілокока та MRSA в мишей. У дослідженнях 
на тваринах нова вакцина перевершила іншу систему доставки вакцини PNAG, 
яка нині проходить випробування на людях. Співробітники також виявили, що 
під час тестів їх вакцина з таким складом чинила мінімальний вплив на біохімію 
кишкового мікробіому. Зараз команда готується до майбутніх випробувань нової 
вакцини-кандидата.

Джерело: https://www.nature.com/articles/s41467-024-47457-4

Нова методика аналізу дихання для моніторингу стану здоров’я 
пацієнтів

Дослідники використовують аналіз дихання, щоби контролювати стан здоров’я 
пацієнтів у реальному часі та перевіряти рівні певних ліків. Учені з Базельського 
університету й Університетської дитячої лікарні у Швейцарії розробили методику, 
яка дає можливість вимірювати параметри видихуваного повітря в маленьких паці-
єнтів. Результати було опубліковано в журналі Frontiers in Endocrinology. Порівняння 
показало, що забір проб повітря був таким самим надійним способом моніторингу, 
як і звичайний аналіз крові. Діти, які перебували у відділенні інтенсивної терапії 
через діабетичний кетоацидоз – ​ускладнення діабету, яке може бути небезпечним 
для життя, – ​були під наглядом під час лікування і стали учасниками досліджень.

Останнім часом дослідники університету розробляли дихальні тести для визначен-
ня концентрації та корегування дози протиепілептичних препаратів у дітей. Однак 
оскільки їх метод передбачав дихання безпосередньо в лабораторний аналізатор, 
його не можна було використовувати у відділеннях інтенсивної терапії та операцій-
них. Але тепер, коли команда розробила спеціальні мішки, здатні збирати до 1,2 л 
видихуваного повітря, пацієнти можуть залишатися в ліжку. Пакети, які вигляда-
ють як звичайні поліетиленові, доставляють прямо в лабораторію та підключають 
до мас-спектрометра для хімічного аналізу.

Використовуючи цю надзвичайно чутливу техніку, науковці змогли виявити ши-
рокий спектр сполук. Цей метод можна застосовувати для одночасного визначення 
концентрації ліків і фізичної реакції, тому аналіз зразків повітря можна застосовува-
ти не лише для лікування пацієнтів із діабетом. Учені сподіваються, що незабаром 
такий аналіз стане частиною стандартної терапії у відділеннях інтенсивної терапії. 
Окрім цього, метод довів свою ефективність щодо протиепілептичних засобів. 
Потенційно його можна використовувати для вимірювання дози анестетика під 
час операції.

Джерело: https://www.frontiersin.org/journals/endocrinology/articles/10.3389/fendo.2024.1360989/full

Клінічні випробування показують, що цитизин може допомогти людям 
відмовитися від електронних сигарет

Електронні сигарети (ЕС) – ​це пристрої з елементами живлення, які нагрівають 
рідину, що містить нікотин, пропіленгліколь і/або гліцерин з ароматизаторами, утво-
рюючи аерозоль («вейп»). Поширеність використання ЕС серед дорослих США, 
особливо молоді, зростає, досягнувши у 2021 р. 4,5% серед усіх дорослих і 11,0% 
серед дорослих віком від 18 до 24 років. Майже половина з цих людей хотіли б 
кинути курити, але не можуть через нікотинову залежність. Згідно з результатами 
нового клінічного випробування під керівництвом Ненсі Ріготті, дослідниці з Мас-
сачусетської загальної лікарні, членкині – ​засновниці системи охорони здоров’я 
Массачусетса, рослинний алкалоїд цитизин може бути ефективним засобом, який 
допоможе відмовитися від шкідливої звички. Результати дослідження опубліковані 
в JAMA Internal Medicine.

У подвійному сліпому рандомізованому клінічному дослідженні за участю 160 до-
рослих, які використовували ЕС, отримували протягом 12 тиж цитизин або плацебо 
в таблетках. Наприкінці лікування учасники, які отримували алкалоїд, мали вдвічі 
більше шансів успішно утриматися від вейпінгу протягом 9-12 тиж, ніж учасники 
з групи плацебо (31,8% проти 15,1% відповідно). Препарат добре переносився з по-
рівнянною частотою побічних ефектів між групами. Дослідження проводили в Мас-
сачусетській загальній лікарні та чотирьох інших закладах.

Хоча цитизин широко використовують для відмови від куріння в Східній Європі, він 
залишається майже невідомим за її межами, тому не має схвалення від Управління 
із санітарного контролю за якістю харчових продуктів і медикаментів США (FDA). Мо-
лекулярна структура алкалоїду схожа з нікотином, і він має аналогічні фармакологічні 
ефекти. Цитизин є частковим агоністом нікотинових ацетилхолінових рецепторів. 
У результаті сполука приносить курцям задоволення, подібне до викурювання сига-
рет, зменшуючи бажання курити, тяжкість симптомів нікотинової абстиненції, а також 
відчуття насолоди від викурених сигарет.

Джерело: https://jamanetwork.com/journals/jamainternalmedicine/fullarticle/2818194

За останні пів століття вакцини врятували 154 мільйони життів
Міжнародна група дослідників у галузі охорони здоров’я та медицини, у тому 

числі співробітників ВООЗ, які працюють з економістами та фахівцями з моделю-
вання, виявила, що використання вакцин за останні пів століття врятувало життя 
приблизно 154 млн людей. У своєму дослідженні, опублікованому в The Lancet, учені 
використовували математичне і статистичне моделювання, щоб оцінити кількість 
врятованих життів завдяки вакцинації, а потім додали їх, щоб отримати загальну 
суму. За підрахунками, у 2024 р. дитина молодше 10 років, вакцинована за гра-
фіком, має на 40% більше шансів дожити до наступного дня народження, якщо 
порівняти з гіпотетичним сценарієм відсутності вакцинації. Підвищена ймовірність 
виживання спостерігається навіть у пізньому дорослому віці.

Учені були націлені на оцінку ступеня успіху Розширеної програми імунізації (EPI), 
започаткованої ВООЗ в 1974 році. Мета EPI полягала в тому, аби вакцинувати всіх дітей 
у світі від найпоширеніших смертельних захворювань. На початку програми список на-
лічував 7 хвороб, у подальшому його було розширено до 13 (туберкульоз, COVID‑19, 
дифтерія, гепатит B, інфекція, спричинена H. influenzae типу B, вірусом папіломи 
людини, кір, краснуха, пневмококова інфекція, кашлюк, поліомієліт, ротавірусна ін-
фекція і правець). У рамках цих зусиль було проведено дослідження з розроблення 
вакцин, їх тестування і використання після того, як вони будуть визнані безпечними 
й ефективними. З моменту свого створення програма EPI призвела до розроблення 
багатьох вакцин і вакцинації мільйонів людей.

Робота полягала у зборі та аналізі даних на локальному, регіональному і гло-
бальному рівнях. У рамках цих зусиль на основі даних про вакцинацію світової 
популяції за 50 років створили 22 моделі. Потім команда використала моделі для 
оцінки врятованих життів і виявила, що з 1974 року загальна їх кількість становить 
приблизно 154 мільйони. Дослідницька група також визначила, що діти отримали 
найбільшу користь від вакцинації – ​101 млн врятованих дітей були віком до 1 року. 
Також було доведено, що програми вакцинації мали значний вплив на рівень дитя-
чої смертності – ​за останні пів століття показники в усьому світі знизилися на 40%. 
Окрім цього виявили, що вакцина проти кору зробила найбільший вплив – ​вона 
врятувала 60% життів.

Джерело: https://www.thelancet.com/journals/lancet/article/PIIS0140-6736(24)00850-X/fulltext
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ПАМ’ЯТЬ

Наукова медична спільнота України з глибоким су-

мом повідомляє, що 21 травня 2024 року пішов із життя 

Георгій Миколайович Драннік, доктор медичних наук 

(1980), професор (1986), лауреат Державної премії 

України в галузі науки і техніки (2018 р.), завідувач ла-

бораторії імунології ДУ «Інститут урології імені акаде-

міка О. Ф. Возіанова НАМН України» упродовж 42 років.

Основними напрямами наукової діяльності Георгія Миколайовича Дранніка було вивчення патогене-

тичних механізмів розвитку урологічних захворювань шляхом визначення рівнів біологічних маркерів 

за допомогою імунологічних методів із метою розроблення та впровадження персоніфікованого підходу 

до діагностики, лікування та профілактики хвороб.

Георгій Миколайович працював в Інституті урології з 1968 року, а з 1987-го очолював на громадських 

засадах створений уперше в Україні науково-дослідний Центр клінічної імунології АМН та МОЗ України. 

Був головним розробником і керівником Програми «Захист та реабілітація імунної системи населення 

України» під керівництвом Державного комітету України з питань науки і технологій Кабінету міністрів 

України, а потім – ​Міністерства України у справах науки і технологій у рамках програми «Здоров’я на-

селення України» (1992-1999 рр.). З 1992 по 2004 рік. Г. М. Драннік – ​Головний фахівець МОЗ України 

з питань клінічної та лабораторної імунології, з 2001 по 2010 рік – ​голова Проблемної комісії АМН та МОЗ 

України «Клінічна імунологія та алергологія». За ці роки з ініціативи й за безпосередньої участі Г. М. Дран-

ніка розроблено нормативно-правові документи, які регламентували створення і впровадження в прак-

тику охорони здоров’я служби клінічної імунології (накази МОЗ №104 від 1998 р. та №422 від 2002 р.).

Професор Г. М. Драннік – ​перший керівник кафедри клінічної імунології та алергології Національного 

медичного університету ім. О. О. Богомольця, автор першої в Україні Програми викладання дисципліни, 

перших навчальних посібників (1999; 2003; 2006; 2010) та першого підручника з клінічної імунології 

та алергології українською мовою (2006), підготовлено кадри вищої кваліфікації для медичних закладів 

вищої освіти України.

З 1998 року професор Г. М. Драннік – ​президент Українського товариства фахівців з імунології, алерго-

логії та імунореабілітації (УТІАІ), останні роки – ​Почесний президент УТІАІ. Історію створення Служби 

та викладання клінічної імунології описано в монографії «Краткий очерк о развитии клинической им-

мунологии в Украине (2013). Професор Г. М. Драннік – ​засновник (1998) і до останього часу головний 

редактор першого в Україні спеціалізованого журналу «Імунологія та алергологія: наука і практика», був 

членом редакційних рад журналів, що входять до бази «Scopus»: «Український журнал нефрології та діа-

лізу», «Здоров’я чоловіка». Під керівництвом Георгія Миколайовича підготовлено 11 докторів та 31 кан-

дидат медичних наук. Він є автором понад 800 наукових робіт, у тому числі 15 монографій.

Георгій Миколайович був членом Європейської академії алергології та клінічної імунології (EAACI), 

нагороджений знаком «Відмінник охорони здоров’я» (1979); Почесною грамотою Президії НАМН Укра-

їни (2002); йому присвоєно звання Почесного професора Харківського державного медичного універ-

ситету (2007). Рішенням Комітету з Державних премій України в галузі науки і техніки від 05.11.2018 р. 

проф. Георгія Миколайовича Дранніка з групою співавторів нагороджено Державною премією України 

за роботу «Наукова розробка та впровадження персоніфікованого підходу до діагностики, лікування 

та профілактики імунозалежних захворювань».

Завдяки високому професійному рівню його роботи та наукові дослідження визнавалися в Україні 

та світі. Усі ми втратили не лише відомого фахівця-імунолога, а й Людину з великої літери, якій були 

притаманні найкращі людські якості, такі як інтелігентність, колегіальність, порядність, готовність від 

щирого серця допомогти всім, хто цього потребує. Під час спілкування з Георгієм Миколайовичем ми 

завжди заряджалися новими ідеями, його світлою і теплою енергією. Наукова спільнота втратила відомого 

й авторитетного фахівця, якого любили і поважали всі, хто працював поруч. Його енергійність, прагнення 

наукового пошуку, оптимізм, доброзичливість залишаться в пам’яті його колег та учнів назавжди.

Колективи ДУ «Інститут урології НАМН України», кафедри клінічної імунології та алергології із секцією 

медичної генетики Національного медичного університету імені О. О. Богомольця, громадські організації 

«Українське Товариство фахівців з імунології, алергології та імунореабілітації», «Українська Асоціація урологів 

України», «Українська Асоціація нефрологів і фахівців із трансплантації нирки» глибоко сумують із приводу 

непоправної втрати. Світла пам’ять високопрофесійному фахівцю та чудовій людині!

Державна установа «Інститут урології АМН України»

Видавничій Дім «Здоров’я України» і редакція тематичного номеру «Пульмонологія, алергологія, 

риноларингологія» висловлює щирі співчуття рідним, близьким, колегам і учням Георгія Миколайовича!

Світла пам’ять!

Пам’яті  
Георгія Миколайовича Дранніка

(1941–2024)
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Європейський тиждень імунізації 2024:  
50-річчя Розширеної програми імунізації

Імунізація є одним з найефективніших та найбезпечніших методів профілактики інфекційних 
захворювань у світі. Завдяки вакцинації вдалося досягти значних успіхів у боротьбі з такими 
небезпечними хворобами, як натуральна віспа, поліомієліт та правець матерів і новонароджених. 
Щороку імунізація дає змогу зберегти від 3,5 до 5 млн життів. Однак, незважаючи на досягнення, 
усе ще є значні прогалини в охопленні імунізацією, особливо в країнах із низьким рівнем доходу. 
Забезпечення рівного доступу до вакцин для всіх дітей світу, незалежно від регіону проживання 
та соціоекономічного статусу, залишається актуальною проблемою.

Ключові слова: всесвітній тиждень імунізації, календарь щеплень, вакцинація в Україні.

В останній тиждень квітня 2024 року за ініціативою 
Всесвітньої організації охорони здоров’я (ВООЗ) в усіх 
країнах світу відзначають Всесвітній тиждень імуніза-
ції. Метою цього широкомасштабного заходу є поліп-
шення розуміння важливості вакцинації серед громад-
ськості для запобігання інфекційним захворюванням 
та збереження життя. В Україні цей захід відзначають 
із 2005 року.

Також щороку в Європейському регіоні ВООЗ від-
значають Європейський тиждень імунізації (ЄТІ), спря-
мований на  просування вакцинації як  інструменту 
профілактики захворювань і збереження життів. Цього 
року ЄТІ співпадає з 50-ю річницею впровадження ВООЗ 
Розширеної програми імунізації (EPI), мета якої – ​забез-
печити доступ до життєво необхідних вакцин кожній 
дитині у світі незалежно від регіону проживання та со-
ціоекономічного статусу. Саме тому тема Всесвітнього 
тижня імунізації в 2024 р. – ​«50-річчя Розширеної про-
грами імунізації».

Напередодні Всесвітнього тижня імунізації ВООЗ 
опублікувала відповіді на найпоширеніші питання сто-
совно вакцинації:

1.	Що таке вакцинація? Вакцинація – ​це простий, 
безпечний та ефективний спосіб захисту від хвороб 
до того, як людина вступить у контакт з їх збудни-
ками. Вакцинація задіює природні захисні механізми 
організму для формування стійкості до низки інфек-
ційних захворювань і робить імунну систему силь-
нішою.

2.	Який принцип дії вакцини? Вакцини знижують ри-
зик захворювання, активуючи природні захисні меха-
нізми для формування імунітету до збудника хвороби. 
Вакцинація провокує імунну відповідь організму, яка 
розпізнає збудника хвороби, починає виробництво ан-
титіл та запам’ятовує збудника, щоб боротися з ним 
у майбутньому.

3.	Чому щеплення починають робити з такого ран-
нього віку? Найчастіше діти грудного та раннього віку 
найбільшою мірою схильні до хвороби , адже розви-
ток їхньої імунної системи ще не завершився і їхній 
організм меншою мірою здатний боротися з інфек-
ціями. Тому вкрай важливо щеплювати дітей згідно 
з рекомендованим графіком.

4.	Чи можна дитині за один раз вводити більше однієї 
вакцини? Наукові дані свідчать про те, що одночасне 
введення кількох вакцин негативних наслідків не має. 
Можливість поєднати введення декількох вакцин дає 
змогу зменшити кількість ін’єкцій і знизити диском-
форт, який заподіюється дитині.

5.	Як ВООЗ сприяє забезпеченню безпеки вакцин? 
ВООЗ допомагає країнам створювати надійні системи 
безпеки вакцин і  застосовувати суворі міжнародні 
стандарти для їх регулювання. Разом із вченими з різ-
них країн світу експерти ВООЗ здійснюють постійний 
моніторинг з метою збереження безпеки вакцин.

Окрім цього, варто нагадати декілька важливих і по-
зитивних моментів, пов’язаних з поширенням імунізації 
у світі:

1.	Імунізація дає можливість зберегти від 3,5 до 5 млн 
життів щороку.

2.	Завдяки імунізації у світі більше не фіксують ви-
падки натуральної віспи – ​цю небезпечну хворобу було 
повністю викорінено.

3.	Завдяки масовим кампаніям із вакцинації світ на-
близився до викорінення поліомієліту – ​небезпечного 
захворювання, що може призводити до невиліковних 
паралічів.

4.	Правець матерів і новонароджених було еліміновано 
в Південно-Східній Азії в 2016 р. та в Американському 
регіоні в 2017 році.

5.	Деякі вакцини запобігають розвитку онкологічних 
захворювань, а саме вакцина проти гепатиту В і вакцина 
проти вірусу папіломи людини.

Всесвітній тиждень імунізації має за мету привер-
нення уваги суспільства до важливості імунізації – ​пер-
шорядного профілактичного заходу, спрямованого 
на захист від інфекційних захворювань, а також по-
ширення ідеї вакцинації.

Тож важливо дотримуватися Національного кален-
даря профілактичних щеплень – ​документу, що містить 
перелік обов’язкових профілактичних щеплень 
та оптимальні строки їх проведення. В Україні Націо
нальний календар профілактичних щеплень перед-
бачає імунізацію проти 10 захворювань: туберкульозу, 
гепатиту В, кору, епідемічного паротиту (свинки), 
краснухи, дифтерії, правця, кашлюка, поліомієліту 
та Hib-інфекції (див. рис.).

Дотримання Національного календаря профілактич-
них щеплень є надзвичайно важливим для забезпечення 
ефективного захисту від інфекційних захворювань. 
Своєчасна вакцинація допомагає сформувати стійкий 
імунітет і запобігти розвитку потенційно небезпечних 
ускладнень.

Усі вакцини, передбачені Національним календарем 
профілактичних щеплень, наявні в Україні і є безоплат-
ними. Тому батькам рекомендується перевірити, чи має 
їхня дитина всі необхідні щеплення відповідно до віку. 
Дорослим також важливо пам’ятати про необхідність 
ревакцинації впродовж останніх 10 років.

Окрім щеплень, внесених до Національного кален-
даря, важливо подбати про вакцинацію проти COVID‑19, 
яка також є доступною і безплатною. Бустерні дози 

вакцини проти COVID‑19 забезпечують додатковий 
захист від важкого перебігу хвороби та її ускладнень.

В Україні в рамках Всесвітнього тижня імунізації 
Міністерство охорони здоров’я спільно з ЮНІСЕФ 
та партнерами проводять низку заходів, спрямованих 
на підвищення обізнаності населення про імуніза-
цію та поліпшення доступу до послуг із вакцинації. 
Зокрема, в усіх областях працюють мобільні вакци-
нальні бригади медиків – ​як у точках «Спільно» від 
ЮНІСЕФ, розташованих у Києві, Одесі, Харкові, 
Дніпрі, Львові, так і на вокзалах, площах і скверах. 
Щеплення за Національним календарем профілак-
тичних щеплень і ревакцинацію мобільні команди 
медиків проводять у Містечках здоров’я.

За даними Центру громадського здоров’я МОЗ Укра-
їни, у 2023 р. лише 83,4% дітей віком до року отримали 
три дози щеплення проти дифтерії-правця-кашлюка. 
Щеплення проти поліомієліту у  2023  р. отримали 
84,9% дітей віком до року.

Віктор Ляшко

«В  умовах війни, масового 
переміщення і скупчення людей 
ризик поширення інфекцій зро-
стає. Найефективніший спосіб 
захисту дітей та дорослих від 
інфекційних хвороб – ​вакцина-
ція. Для того щоб сформувати 
колективний імунітет, 95% 
дітей мають бути щеплені 
всіма вакцинами, що належить 
в  їхньому віці. При  цьому 
не менше 80% дорослих мають 
вчасно робити бустерні ще-

плення проти правця і дифтерії – ​це допоможе захисти-
тися від правця і сформувати колективний імунітет від 
дифтерії. У Всесвітній тиждень імунізації хотів би нага-
дати всім про важливість вчасної вакцинації для дітей 
та дорослих. Якщо раптом якесь щеплення пропущене – ​
зробіть його якнайшвидше», – ​зазначив міністр охорони 
здоров’я України Віктор Ляшко.

Рис. Національний календар профілактичних щеплень

Основні рекомендації щодо термінів проведення щеплень:

•	протягом першої 
доби життя
•	потім у 2 та 6 місяців

Гепатит В

•	у 12 місяців
•	у  6 років

Кір, 
паротит, 
краснуха

•	у 2 місяці
•	у 4 місяці
•	у 6 місяців
•	у 18 місяців

Кашлюк

•	у 2 місяці
•	у 4 місяці
•	у 12 місяців

Hib-інфекція

• одне щеплення 
у проміжку між 3-ю і 5-ю 
добою життя

Туберкульоз

•	у 2, 4, 6, 18 місяців
•	у 6 та 16 років
•	Дорослі, щеплені 
за календарем, потребують 
ревакцинації проти дифтерії 
і правця кожні 10 років: у 26, 
36, 46, 56 і так далі років

Дифтерія, 
правець

•	у 2 місяці
•	у 4 місяці
•	у 6 місяців
•	у 18 місяців

Поліомієліт
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Мунір Мамедзаде

«ЮНІСЕФ нагадує, що вакци-
нація – ​це прояв піклування. Ми 
заохочуємо всіх батьків відві-
дати медичні заклади, щоб вак-
цинувати своїх дітей, та заві-
тати до точок «Спільно» від 
ЮНІСЕФ, щоб дізнатися 
б ільше про імунізацію. 
Що  більше людей захищають 
себе та своїх дітей, то менший 
ризик для здоров’я усіх в Укра-
їні», – ​наголосив голова пред-
ставництва ЮНІСЕФ в Укра-

їні Мунір Мамедзаде.

Мобільні вакцинальні бригади
Протягом Всесвітнього тижня імунізації 2024 року 

в  Україні працювали мобільні вакцинальні бригади 
медиків, які проводили щеплення за Національним 
календарем профілактичних щеплень та ревакцина-
цію в точках «Спільно» від ЮНІСЕФ у Києві, Одесі, 
Харкові, Дніпрі та Львові, а також на вокзалах, пло-
щах і скверах.

Статистика охоплення вакцинацією
За  даними Центру громадського здоров’я МОЗ 

України, у 2023 р. 83,4% дітей віком до одного року от-
римали три дози щеплення проти дифтерії-правця-каш-
люка, а  84,9% дітей віком до  одного року отримали 
щеплення проти поліомієліту. Ці показники підкреслю-
ють необхідність подальших зусиль для поліпшення 
охоплення вакцинацією.

Важливість формування колективного імунітету
Міністр охорони здоров’я України Віктор Ляшко 

наголосив на важливості вакцинації як найефективні-
шого способу захисту дітей і дорослих від інфекційних 
хвороб. Для формування колективного імунітету не-
обхідно, щоб 95% дітей були щеплені всіма вакцинами 
відповідно до віку, а також не менше 80% дорослих ма-
ють вчасно робити бустерні щеплення проти правця 
і дифтерії.

Просвітницькі заходи 
та вікторини

У  просторах «Спільно» 
протягом 25-28 квітня про-
водилися захопливі вікторини 
для дітей, під час яких вони 
дізналися про віруси, бакте-
рії та способи захисту від них. 
Учасники вікторин отримали 
призи, що заохочує їх до уча-
сті та підвищує зацікавленість у темі імунізації.

Закупівля вакцин і поліпшення інфраструктури 
холодового ланцюга

ЮНІСЕФ на запит Міністерства охорони здоров’я 
України у 2023 р. та на початку 2024 р. закупив майже 

3 млн доз вакцин проти різних 
захворювань за  підтримки 
міжнародних партнерів. Окрім 
того, ЮНІСЕФ співпрацює 
зі Світовим банком, глобаль-
ним Альянсом із вакцин та іму-
нізації (Gavi) та  Агентством 
США з міжнародного розвитку 
(USAID) для поліпшення інфра-
структури холодового ланцюга 

в Україні. Уже закуплено й доставлено майже 6600 хо-
лодильників і морозильних камер, які забезпечать 
ефективне зберігання вакцин у майже 80% пунктах 
вакцинації.

Висновки
Всесвітній тиждень імунізації 2024 року в Україні 

відзначився низкою заходів, спрямованих на підви-
щення обізнаності населення про важливість вакци-
нації та поліпшення доступу до послуг з імунізації. 
Зусилля Міністерства охорони здоров’я, ЮНІСЕФ 
та партнерів включали роботу мобільних вакциналь-
них бригад, просвітницькі заходи для дітей, закупівлю 
вакцин і поліпшення інфраструктури холодового лан-
цюга. Ці дії мають на меті забезпечити захист якомога 
більшої кількості дітей, дорослих і громад від хвороб, 
яким можна запобігти шляхом вакцинації.

ЗУ
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Клінічна настанова

Хронічний риносинусит
Уніфікований клінічний протокол первинної та спеціалізованої медичної допомоги  

2023

Хронічні запальні захворювання верхніх дихальних шляхів, зокрема хронічний риносинусит (ХРС), є значущим навантаженням для системи 
охорони здоров’я і для самого пацієнта. В Уніфікованому клінічному протоколі первинної та спеціалізованої медичної допомоги (УКПМД), 
розробленому на основі заснованої на доказах клінічної настанови «Риносинусити», наведено найліпшу практику надання медичної допомоги 
пацієнтам із ХРС. Використання викладених підходів до обстеження і лікування пацієнтів із ХРС рекомендується клінічною настановою 
«Європейський погоджувальний документ щодо лікування риносинуситу та поліпів носа 2020» (European Position Paper on Rhinosinusitis and 
Nasal Polyps, EPOS 2020). Документ розроблений мультидисциплінарною робочою групою представників різних медичних спеціальностей.

І. Паспортна частина
Діагноз: Хронічний риносинусит
Коди стану або захворювання. НК 025:2021 

«Класифікатор хвороб і споріднених проблем 
охорони здоров’я»: J32 Хронічний синусит

ІІ. Загальна частина
Для забезпечення послідовності надання медичної 

допомоги пацієнтам із  риносинуситом у  кожному 
закладі охорони здоров’я (ЗОЗ) мають розробля-
тися та впроваджуватися внутрішній документ ЗОЗ 
/ клінічний маршрут пацієнта, в якому визначено 
лікувально-діагностичні заходи. Якщо риносину-
сит триває понад 12 тиж, його вважають хронічним; 
до 12 тиж – ​гострим.

За наявності в пацієнта супутньої патології врахо-
вують взаємний обтяжувальний вплив патологічних 
процесів і,  відповідно, планують тактику ведення 
пацієнта. У такому разі обсяг і порядок проведення 
діагностичних процедур і методів лікування може від-
різнятися.

ІІІ. Основна частина
Первинна медична допомога
Профілактика

Положення протоколу. Специфічна профілактика 
ХРС відсутня. Заходи щодо запобігання виникненню 
ХРС зводяться до  лікування супутньої патології 
та  коморбідностей, передусім алергічного риніту 
та бронхіальної астми, а також, за можливості, усу-
нення дії чинників ризику розвитку ХРС, наведених 
у розділі ІV.

Необхідні дії
Обов’язкові:

За наявності алергічних захворювань пацієнт має 
бути скерований на консультацію до лікаря-алерго-
лога.

Надавати інформацію пацієнтам щодо гострих рес-
піраторних інфекцій (ГРІ), гострого риносинуситу 
(ГРС), алергічних захворювань, ХРС та негативних 
наслідків, до яких може призвести неналежне ліку-
вання цих захворювань.

Бажані:
Надавачі медичних послуг розміщують інформа-

ційні матеріали стосовно основних клінічних про-
явів ГРІ, ГРС, ХРС у доступних для пацієнтів місцях, 
а також на своїх веб-сайтах та офіційних сторінках 
закладів у соцмережах.

Діагностика
Положення протоколу. Діагноз ХРС встановлю-

ють на підставі клінічних даних, збору анамнезу, 
наявності симптомів та ознак захворювання, даних 
фізикального обстеження, з урахуванням суб’єк-
тивної оцінки стану тяжкості хвороби самим па-
цієнтом.

За наявності симптомів ускладнень ХРС (див. 
розділ  ІV) пацієнт має бути скерований до ЗОЗ, 
що надає спеціалізовану стаціонарну медичну до-
помогу.

Обґрунтування. ХРС (з/без назальних поліпів) 
у  дорослих визначається як  наявність двох або 
більше симптомів, що тривають протягом ≥12 тиж, 
одним з яких є або закладеність носа / обструкція 

/ застійні явища, або виділення з носа (ринорея / 
постназальне затікання); крім того, можлива наяв-
ність болю/тиснення в ділянці обличчя; зниження 
або втрата нюху.

ХРС (з/без назальних поліпів) у дітей визначається 
як наявність двох або більше симптомів, що тривають 
протягом ≥12 тиж, одним з яких є закладеність носа 
/ обструкція / застійні явища або виділення з носа 
(виділення в передніх/задніх відділах носоглотки); 
крім того, можлива наявність болю/тиснення в ді-
лянці обличчя; кашлю.

Пацієнти, в  яких не  вдається досягти належ-
ного рівня контролю, незважаючи на  адекватне 
лікування впродовж року, можуть вважатися та-
кими, що страждають на риносинусит, що важко 
лікується.

У пацієнтів із ХРС треба брати до уваги анатомічні 
порушення латеральної та медіальної стінок носа, об-
турацію хоан аденоїдною тканиною або одонтогенні 
джерела інфекції, коморбідні стани та супутні захво-
рювання.

Необхідні дії
Обов’язкові:

Пацієнт із симптомами ГРІ має бути обстежений 
на відповідність клінічної картини критеріям ХРС, 
і за результатами обстеження мають бути призначені 
відповідні обстеження.

Діагностичні заходи передбачають: збір скарг, збір 
анамнезу захворювання, фізикальне обстеження, ди-
ференційний діагноз відповідно до алгоритму діа-
гностики ХРС (рис. 1).

Лікування
Положення протоколу. ХРС у більшості випадків по-

требує постійного прийому лікарських засобів різних 
фармакотерапевтичних груп, залежно від виду, ендо-
типу, фенотипу захворювання.

Одночасно з базовою терапією інтраназальними 
кортикостероїдами (ІнКС) та сольовими розчинами 
може додатково проводитись етіотропна, патогене-
тична, симптоматична терапія та хірургічне ліку-
вання.

Антибактеріальні лікарські засоби призначають 
згідно з чинними галузевими стандартами у сфері 
охорони здоров’я.

Обґрунтування. Основною метою будь-якого ліку-
вання, особливо хронічних захворювань, є досягнення 
та підтримання клінічного контролю, що може ви-
значатись як стадія захворювання, коли в пацієнта 
відсутні симптоми або вони не впливають на якість 
життя.

Медикаментозна терапія є основним методом лі-
кування дорослих і дітей із ХРС. Наявні високоякісні 
докази того, що тривале застосування ІнКС ефективне 
та безпечне для лікування пацієнтів із ХРС, адже ці 
засоби сприяють полегшенню назальних симптомів 
і поліпшенню якості життя.

Промивання носа розчином натрію хлориду вва-
жають важливим аспектом лікування ХРС як дорос-
лих, так і дітей, оскільки воно може поліпшувати 
функцію слизової оболонки носа завдяки кільком 
фізіологічним ефектам, зокрема механічному вида-
ленню слизу та кірок, покращенню кліренсу слизу, 
посиленню активності війок миготливого епітелію, 
руйнуванню та  видаленню антигенів, біоплівок 

та медіаторів запалення, а також поліпшує гідра-
тацію навколовійкового шару.

Необхідні дії
Обов’язкові:

Для лікування ХРС призначають: ІнКС, системні 
ГКС, іригаційну терапію розчинами натрію хлориду, 
ЛАКД (лікування ацетилсаліциловою кислотою для 
десенсибілізації)-терапію; призначення здійснюється 
відповідно до алгоритму (рис. 2).

Після консультації з лікарем пацієнт має контролю-
вати своє захворювання самостійно згідно з наданими 
лікарем рекомендаціями.

Пацієнт має бути скерований на  консультацію 
до лікаря-отоларинголога в разі загострення ХРС, 
невідповідності критеріям позитивної динаміки під 
час лікування, неконтрольованому перебігу ХРС чи 
відсутності позитивного ефекту від лікування.

Спеціалізована медична допомога
Профілактика

Положення протоколу. Специфічна профілактика 
ХРС відсутня. Заходи щодо запобігання виник-
ненню ХРС зводяться до лікування супутньої пато-
логії та коморбідностей, передусім алергічного ри-
ніту та бронхіальної астми, а також, за можливості, 
усунення дії чинників ризику розвитку ХРС (див. 
розділ ІV).

Необхідні дії
Обов’язкові:

За наявності алергічних захворювань пацієнт має 
бути скерований на консультацію до лікаря-алерго-
лога.

При невідповідності критеріям позитивної ди-
наміки під час лікування, неконтрольованому пе-
ребігу ХРС чи відсутності позитивного ефекту від 
лікування пацієнта потрібно дообстежити для вери-
фікації ендофенотипу захворювання і призначення 
відповідного лікування.

Надавати інформацію пацієнтам щодо ГРІ, ГРС, 
алергічних захворювань, ХРС та негативних наслід-
ків, до яких може призвести неналежне лікування цих 
захворювань.

Бажані:
Надавачі медичних послуг розміщують інформа-

ційні матеріали стосовно основних клінічних проявів 
ГРІ, ГРС, ХРС в доступних для пацієнтів місцях, а та-
кож на своїх веб-сайтах та офіційних сторінках закла-
дів у соцмережах.

Діагностика
Положення протоколу. Діагноз ХРС встановлюють 

на підставі клінічних даних, збору анамнезу, наяв-
ності симптомів та ознак захворювання, даних фі-
зикального обстеження, з урахуванням суб’єктивної 
оцінки стану тяжкості хвороби самим пацієнтом.

Пацієнт має бути обстежений на  відповідність 
клінічної картини критеріям ХРС; за результатами 
оцінки мають бути призначені необхідні лабораторні 
та інструментальні дослідження.

Діагностичні заходи мають бути спрямовані на ви-
явлення осередку хронічного запалення, у разі його 
наявності визначають подальше лікування. За наяв-
ності симптомів ускладнень ХРС пацієнт має бути 
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скерований до ЗОЗ, що надає спеціалізовану стаціо
нарну медичну допомогу.

Обґрунтування. ХРС (з/без назальних поліпів) у до-
рослих визначають як наявність ≥2 симптомів, що 
тривають протягом ≥12 тиж, одним з яких є або за-
кладеність носа / обструкція / застійні явища, або ви-
ділення з носа (ринорея або постназальне затікання); 
крім того, можлива наявність болю/тиснення в ді-
лянці обличчя, зниження або втрата нюху.

Потрібно розглянути питання про наявність 
алергічних симптомів (чхання, водянисті виділення 
з носа, свербіж у носі, сльозотеча і свербіж очей).

ХРС (з/без назальних поліпів) у дітей визнача-
ють як наявність ≥2 симптомів, що тривають про-
тягом ≥12 тиж, одним із яких є закладеність носа / 
обструкція / застійні явища або виділення з носа 
(виділення в передніх/задніх відділах носоглотки); 
крім того, можлива наявність болю/тиснення в ді-
лянці обличчя, кашлю.

Пацієнтів, в яких не вдається досягти належного 
рівня контролю, незважаючи на  адекватне ліку-
вання впродовж року, можна вважати такими, що 
страждають на риносинусит, що важко лікується.

У пацієнтів із ХРС потрібно брати до уваги ана-
томічні порушення латеральної та медіальної сті-
нок носа, обтурацію хоан аденоїдною тканиною 
або одонтогенні джерела інфекції, коморбідні стани 
та супутні захворювання.

У розвитку первинного ХРС головне місце від-
водять чинникам ризику зовнішнього середовища 
та анатомічним особливостям носової порожнини, 
які можуть порушувати мукоциліарний транспорт, 
що, своєю чергою, призводить до хронічного запа-
лення. Щодо вторинного ХРС – ​головним чинником 
є травми, пухлини, одонтогенні процеси або наявність 
генетично зумовленого системного захворювання, для 

якого риносинусит може бути одним із проявів. Кла-
сифікація ХРС наведена на рисунках 1 і 2.

У клінічно складних випадках, за нетипового пе-
ребігу ХРС, у разі ускладнень діагностика потребує 
проведення додаткових методів обстеження.

Більшість діагностичних методів, що застосову-
ються в дорослих, можна також використати в дітей. 
Окрім того, в окремих випадках треба розглянути до-
цільність проведення досліджень на вроджені захво-
рювання.

Необхідні дії
Обов’язкові:

Діагностичні заходи охоплюють: збір скарг, збір 
анамнезу захворювання, фізикальне обстеження, ди-
ференційний діагноз відповідно до алгоритму діагнос-
тики ХРС (див. рис. 1).

Пацієнта, направленого лікарем загальної прак-
тики – ​сімейним лікарем із діагнозом «загострення 
ХРС», обстежують на наявність анатомічних факто-
рів, які створюють сприятливі умови для рецидивів. 
З пацієнтом обговорюють можливі шляхи усунення 
таких факторів, на підставі чого приймають зважене 
рішення.

У клінічно складних випадках, у разі нетипового 
ХРС, ускладнень, відповідно до клінічної ситуації ма-
ють бути призначені додаткові обстеження, необхідні 
для встановлення діагнозу.

Як додаткові методи обстеження доцільно вико-
ристовувати: бактеріологічне обстеження, радіоло-
гічні методи обстеження (КТ, МРТ, у разі підозри 
на злоякісне новоутворення – ​з контрастуванням, 
оцінка функції нюху, біопсія, гістопатологічні до-
слідження з визначенням еозинофілії слизової обо-
лонки). Пацієнтів із  неконтрольованим ХРС  чи 
з  його ускладненнями обстежують на  наявність 

анатомічних аномалій; за необхідності пацієнта ске-
ровують на консультацію до відповідного фахівця: 
алерголога, стоматолога, гастроентеролога, імуно-
лога, іншого спеціаліста з метою верифікації ендофе-
нотипу захворювання та виявлення ймовірної при-
чини неможливості контролю перебігу захворювання 
або появи ускладнень.

Лікування
Положення протоколу. Методи лікування ХРС пе-

редбачають застосування лікарських засобів і хірур-
гічних утручань для усунення осередків хронічного 
запалення (рис. 2).

За необхідності хірургічного лікування перевагу 
віддають малоінвазивним органозберігальним мето-
дикам – ​наприклад, функціональній ендоскопічній 
синус-хірургії (ФЕСХ).

Лікування клінічно складних випадків, нетипових 
риносинуситів або ускладнень має проводитися з ура-
хуванням тяжкості стану та супутньої патології, яка 
впливає на носове дихання.

Пацієнту надають інформацію щодо перебігу 
хвороби, імовірних ускладнень, сучасних методів 
лікування та  погоджують із  ним індивідуальний 
план лікування.

Обґрунтування. Основною метою будь-якого лі-
кування, особливо при хронічних захворюваннях, є 
досягнення та підтримання клінічного контролю, що 
може визначатися як стадія захворювання, коли в па-
цієнта відсутні симптоми або вони не впливають 
на якість життя.

Медикаментозна терапія є основним методом 
лікування дорослих і дітей із ХРС. Є високоякісні 
докази, що тривале застосування ІнКС ефективне 
й безпечне для лікування пацієнтів із ХРС, сприяє 
полегшенню назальних симптомів і  поліпшенню 
якості життя.

Промивання носа розчином натрію хлориду вважа-
ють важливим аспектом лікування ХРС і дорослих, 
і дітей, оскільки воно може поліпшувати функцію 
слизової оболонки носа завдяки кільком фізіологіч-
ним ефектам (зокрема, механічному видаленню слизу 
та кірок, поліпшенню кліренсу слизу, посиленню ак-
тивності війок миготливого епітелію, порушенню 
та видаленню антигенів, біоплівки та медіаторів за-
палення), а також збільшує гідратацію навколовій-
кового шару.

ФЕСХ – ​безпечний і ефективний хірургічний ме-
тод лікування дітей із ХРС, його можна застосову-
вати після невдачі аденоїдектомії в старших дітей, 
рефрактерних до медикаментозної терапії. Рішення 
щодо його застосування залежить від тяжкості захво-
рювання, віку та супутніх захворювань.  

Необхідні дії
Обов’язкові:

Для лікування ХРС призначають: ІнКС, системні 
КС, іригаційну терапію розчинами натрію хлориду, 
ЛАКД-терапію. Призначення здійснюється відповідно 
до алгоритму, наведеному на рисунку 2.

Наявність у  пацієнта ускладнень ХРС є пока-
заннями до негайної госпіталізації в профільний 
стаціонар і до проведення ургентних хірургічних 
утручань, таких як дренуючі функціональні ендо-
скопічні втручання на приносових пазухах, трепано-
пункція лобної пазухи, гайморо-, фронто-, етмоїдо-, 
сфенотомія.

Наявність у  пацієнта підтвердженого діагнозу 
ХРС може бути показанням до планового хірур-
гічного втручання (ФЕСХ) з  метою підвищення 
якості життя пацієнта чи контролю перебігу захво-
рювання.

За відсутності позитивного ефекту від ліку-
вання чи в разі неконтрольованого перебігу захво-
рювання пацієнт має звернутися до лікаря повторно 
для корекції запропонованої терапії, подальшого 
додаткового обстеження або хірургічного ліку-
вання.

Для пацієнтів із  ХРС дитячого віку, в  яких від-
повідна медикаментозна терапія виявилася не
ефективною, розглядають доцільність хірургічного 
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Проведення КТ (невідкладно в разі підозри на пухлину)

Діагноз відхилено. Перегляньте диференційну діагностику

Діагноз підтверджено.  
Імовірно, знадобиться хірургічне втручання. Застосовуйте, 

якщо необхідно / у разі підозри на злоякісне новоутворення

Розгляньте доцільність проведення КТ. Перегляньте диференційну діагностику 

Перевірка на наявність виліковних характеристик / супутніх захворювань* 
Анамнез та повне ЛОР-обстеження
• Назальна ендоскопія

Перевірка на наявність виліковних 
характеристик / супутніх захворювань*
• Промивання сольовим розчином 
• ІнКС
• Навчання комплаєнсу/технікам
• Уникати антибіотиків

6-12 тижнів: поліпшення?

6-12 тижнів: 
поліпшення?

Самолікування
Самоосвіта
Сольові спреї
ІнКС
Уникати антибіотиків
Уникати провокувальних 
чинників

Наявність тривожних 
симптомів
• �Періорбітальний набряк/

еритема
• Зміщення очного яблука
• Диплопія
• Офтальмоплегія
• Зниження гостроти зору
• Сильний головний біль
• Набряк у ділянці лоба
• Ознаки сепсису
• Ознаки менінгіту
• Неврологічні ознаки
• Однобічне ураження
• Кровотеча
• Утворення кірок
• Какосмія
Негайне звернення до лікаря

Примітки. ХРС – ​хронічний риносинусит; КТ – ​комп’ютерна томографія; ОТС – ​безрецептурні лікарські засоби.
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втручання; найчастіше застосовують аденоїдектомію 
з промиванням пазух або без і ФЕСХ.

Після консультації з лікарем пацієнт має контролю-
вати своє захворювання самостійно згідно з наданими 
лікарем рекомендаціями.

ІV. Опис етапів медичної допомоги
Чинники ризику

Чининки ризику розвитку ХРС: активне та па-
сивне куріння; вдихання подразнювальних речовин; 
порушення анатомічної будови структур порожнини 
носа та приносових пазух (викривлення носової пе-
регородки, атрезія хоан, аденоїдні вегетації, гіпо
плазія синусів, пухлини, сторонні тіла, бульозна 
деформація середньої носової раковини, викрив-
лені носові ходи); захворювання, пов’язані з пору-
шенням роботи мукоциліарного кліренсу; інфекції 
верхніх дихальних шляхів; імунодефіцити; муковіс-
цидоз; атопія; алергічний риніт; бронхіальна астма; 
одонтогенні інфекції; біоплівки; метаболічний 

Хронічний риносинусит
Уніфікований клінічний протокол первинної та спеціалізованої медичної допомоги 

2023

Продовження. Початок на стор. 10.

Рис. 2. Алгоритм лікування ХРС

Дифузний/двобічний ХРС

Первинний дифузний ХРС

6-12 тижнів: поліпшення?

6-12 тижнів: поліпшення?

6-12 тижнів: поліпшення?

Додаткове обстеження: КТ, ШПТ, лабораторні дослідження; перегляньте 
виліковні характеристики, комплаєнс (дотримання схеми лікування)

Не-тип 2
• �Основна скарга часто: виділення/біль 

у ділянці обличчя
• Рідше: бронхіальна астма
• Рідше: атопія

НЕ: гнійні виділення
Лабораторно: норма IgE, без еозинофілії

Додаткове лікування
Розгляньте:
• Промивання ксилітолом*
• �Довготривале застосування антибіотиків
• Ревізійна операція

Додаткові дослідження
Розгляньте:
• �Вторинний дифузний ХРС (наприклад, 

васкуліт / імунна патологія)

Додаткове лікування
Розгляньте:

• Біологічні препарати
• ЛАКД у разі N-ERD
• �Поступове зменшення дози пероральних КС
• Ревізійна операція

Повторіть візуалізацію з урахуванням рецидиву

Тип 2
• �Основна скарга часто: втрата нюху або 

закладеність / застійні явища
• N-ERD і/або бронхіальна астма
• Атопія

НЕ: поліпи, еозинофільний слиз
Лабораторно: підвищення IgE, еозинофілія

АГРС
• Молодий вік
• Атопія
• Теплий вологий клімат
• Бронхіальна астма 
• ШПT: позитивний на грибки

Розгляньте:
• МРТ синусів із контрастом
• �Консультація офтальмолога та нейрохірурга
• �Передопераційне застосування пероральних КС

Належне медикаментозне лікування (НМЛ)
• ІнКС (краплі/спрей/промивання)
• Промивання сольовим розчином
• Навчання техніці/комплаєнсу
• Розгляньте можливість застосування пероральних КС

НМЛ (±довготривала 
антибіотикотерапія) або ФЕСХ НМЛ (з пероральними КС) або ФЕСХ

  ФЕСХ 
• �Індивідуалізоване (розширене, хірургічне втручання: 

видалити всі некротичні тканини)
• �Гістопатологія: еозинофіли, гіфи, кристали Шарко-Лейдена
• Культура: гриб

Промивання сольовим розчином
• ІнКС
• Пероральні КС
• Розгляньте можливість імунотерапії

Тривожні симптоми
• Періорбітальний набряк / еритема
• Зміщення очного яблука
• Диплопія
• Офтальмоплегія
• Зниження гостроти зору
• Сильний головний біль
• Набряк у ділянці лоба
• Ознаки сепсису
• Ознаки менінгіту
• Неврологічні ознаки
• Однобічні симптоми
• Кровотеча
• Утворення кірок
• Какосмія

Наявність:
• кровотечі/утворення кірок;
• сильного болю;
• дефекту тканин;
• ураження інших органів

Вторинний дифузний ХРС (наприклад, васкуліт / імунна патологія)
• Серологічні дослідження
• Розгляньте можливість проведення біопсії
• КТ
• Залучайте відповідних спеціалістів для лікування супутніх захворювань

+

+

+

-

- -

-

Примітки.  Для роз’яснення щодо (первинного та вторинного) дифузного ХРС див. 1.2.3.
НМЛ – ​належне медикаментозне лікування; NE – ​назальна ендоскопія; N-ERD – ​захворювання дихальної системи, спричинене НПЗП; ШПT – ​шкірний прик-тест.

Первинний ХРС

Місцевий  
(однобічний)

Дифузний  
(двобічний)

Тип 2 Алергійний грибковий 
риносинусит

Ізольований риносинусит

Не-еозинофільний ХРС

ХРС із назальними поліпами 
/ еозинофільний ХРС
Алергійний грибковий 
риносинусит
Алергійне захворювання 
центральних компартментів

Не-тип 2

Тип 2 

Не-тип 2

Анатомічне поширення Домінуючий ендотип Приклади фенотипів

Рис. 3. Класифікація за поширенням та типами первинного ХРС

Продовження на стор. 14.

Примітка редакції. * На українському фармацевтичному ринку ксилітол представлений препаратом Снотті у формі назального спрею для 
проведення іригаційно-елімінаційної терапії, виробництва української компанії «Юрія-Фарм».  Препарат можна використовувати для усунення 
закладеності носа, очищення пазух при будь-яких респіраторних вірусних інфекціях,а також при алергійному риніті.
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синдром; а- і гіповітамінози; алкоголь; стоматоло-
гічні втручання; аномальна вологість повітря в при-
міщенні; зміни клімату; психічні розлади; тривога 
і депресія.

Класифікація ХРС
У розвитку первинного ХРС головне місце від-

водять чинникам ризику зовнішнього середовища 
та анатомічним особливостям носової порожнини, 
які можуть порушувати мукоциліарний транспорт, що, 
своєю чергою, призводить до хронічного запалення. 
Щодо вторинного ХРС – ​головними чинниками є 
травми, пухлини, одонтогенні процеси або наявність 
генетично зумовленого системного захворювання, 
для якого риносинусит може бути одним із проявів. 
Відповідно до етіології захворювання наявна така кла-
сифікація ХРС (рис. 3 і 4).

Діагностика
ХРС (із/без назальних поліпів) у дорослих визна-

чають як наявність двох або більше симптомів, що 
тривають протягом ≥12 тиж, одним з яких є або за-
кладеність носа / обструкція / застійні явища, або 
виділення з носа (виділення в передніх/задніх від-
ділах носоглотки); крім того, можлива наявність 
болю/тиснення в ділянці обличчя; зниження або 
втрата нюху.

Потрібно враховувати наявність алергічних симпто-
мів (а саме чхання, водянисті виділення з носа, свер-
біж у носі, вологість і свербіж очей).

ХРС (з/без назальних поліпів) у дітей визначають 
як наявність двох або більше симптомів, що тривають 
протягом ≥12 тиж, одним з яких є закладеність носа / 
обструкція / застійні явища або виділення з носа (ви-
ділення в передніх/задніх відділах носоглотки); крім 
того, можлива наявність болю/тиснення в ділянці об-
личчя; кашлю.

Пацієнтів, в яких не вдається досягти належного 
рівня контролю, незважаючи на адекватне лікування 
впродовж року, можна вважати такими, що стражда-
ють на риносинусит, що важко лікується.

Скарги
Основними скаргами в пацієнтів із ХРС є: за-

кладеність носа; виділення з порожнини носа чи 

постназальне затікання; відчуття тиснення, закла-
деності в ділянці проєкції приносових пазух; зни-
ження чи втрата нюху; відчуття закладеності у вухах; 
зубний біль, що віддає у верхню щелепу.

Збір анамнезу захворювання
В анамнезі захворювання має бути зазначено: чи 

мають місце постійні виділення з носа (чи кашель), 
і впродовж якого часу; інформацію щодо перенесе-
них травм, інфекцій верхніх дихальних шляхів, алер-
гії (алергійний риніт), бронхіальної астми, імуноде-
фіцитів, куріння; дані про наявність чи відсутність 
попереднього лікування, про засоби, які пацієнт 
використовував для лікування, попередні хірургічні 
втручання.

Фізикальне обстеження
Обов’язковий огляд охоплює: обстеження та паль-

пацію щелепно-лицевої зони, огляд ротоглотки та зу-
бів, за можливості – ​передню риноскопію чи ендоско-
пію порожнини носа.

Додаткові методи обстеження
Як додаткові методи доцільно використовувати: 

бактеріологічне обстеження (мазки, змиви, аспірат), 
радіологічні методи обстеження (КТ, МРТ; за не-
можливості проведення КТ або МРТ (за підозри 
на злоякісні утворення доцільно проводити з кон-
трастуванням) – ​рентгенотомографія приносових 
пазух), оцінка прохідності носових шляхів (проба 
з ваткою; за можливості – ​проведення ринопневмо-
манометрії), оцінка функції нюху; біопсія, гістопа-
тологічні дослідження з визначенням еозинофілії 
слизової оболонки.

Симптоми ускладнень ХРС
За наявності ознак ускладнень ХРС, що спостері-

гаються впродовж 3 год (періорбітальний набряк чи 
гіперемія, екзофтальм, двоїння в очах, офтальмопле-
гія, зниження гостроти зору, виражений одно- чи дво-
бічний головний біль, набряк м’яких тканин обличчя, 
менінгеальні ознаки, неврологічна симптоматика, 
втрата свідомості), пацієнт має бути направлений/
госпіталізований до відділення оториноларингології 
ЗОЗ, що надає спеціалізовану медичну допомогу.

Ступінь тяжкості
Ступінь тяжкості перебігу ХРС встановлює лі-

кар-отоларинголог відповідно до клінічної картини 
та результатів обстеження пацієнта.

Обтяжувальні симптоми в дітей, що свідчать про 
тяжкість захворювання: втрата апетиту, зниження 
рівня свідомості, знижений діурез, блювання, що 
призводить до дегідратації, головний біль чи ригід-
ність потиличних м’язів, яка може вказувати на ме-
нінгіт; висип, біль у горлі більш як 5 днів поспіль, 
симптоми кашлюка.

Цю інформацію враховують під час встановлення 
діагнозу та прийняття рішення щодо тактики ліку-
вання.

Диференційний діагноз
Диференційний діагноз проводять з аденоїдитом, 

алергічним ринітом, мігренню, сторонніми тілами 
носової порожнини, патологією зубів, системними 
аутоімунними захворюваннями, новоутвореннями, 
генетичними хворобами. У складних випадках не-
обхідно проводити диференційну діагностику з рід-
кісними станами: ураження центральної нервової 
системи, патологія кісток черепа, синдром болю 
в ділянці обличчя, васкуліт, інвазивний грибковий 
синусит, назальна лікворея.

Деякі симптоми можуть указувати на алергічний 
риніт, а саме: свербіж у ділянці очей, носа, рота, 
піднебіння, вух; водянисті виділення з порожнини 
носа, чхання, закладеність носа, постназальне за-
тікання слизу.

Симптоматичне лікування ХРС
Для короткострокового симптоматичного ліку-

вання можуть бути призначені ІнКС і пероральні КС, 
розчин натрію хлориду для інтраназального засто-
сування. Кислота ацетилсаліцилова для проведення 
ЛАКД-терапії.

Хірургічне лікування
Наявність у  пацієнта ускладнень ХРС є пока-

заннями до  проведення ургентних хірургічних 
утручань, таких як дренуючі функціональні ендо-
скопічні втручання на приносових пазухах, трепано-
пункція лобної пазухи, гайморо-, фронто-, етмоїдо-, 
сфенотомія.

Наявність у  пацієнта підтвердженого діагнозу 
ХРС може бути показанням до планового хірур-
гічного втручання (ФЕСХ) для поліпшення якості 
життя пацієнта  чи контролю перебігу захворю-
вання.

Ускладнення ХРС
Орбітальні ускладнення: реактивний набряк та абс-

цес повік, набряк клітковини і флегмона орбіти, суб
періостальний та інтраорбітальний абсцес. Внутріш-
ньочерепні ускладнення: епідуральний, субдуральний 
абсцес або абсцес речовини головного мозку, менінгіт, 
енцефаліт, тромбоз верхнього сагітального та кавер-
нозного синусів.

До ускладнень із боку кістково-м’язової системи 
належить остеомієліт кісток лицевого черепа.

Дата перегляду протоколу: 2028 рік.

Подано у скороченні.
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Оксидативний стрес та антиоксиданти 
в патогенезі та лікуванні COVID‑19

Вивчення біохімії оксидативного стресу є одним із важливих напрямів фундаментальних дослі­
джень з медицини, адже на молекулярному рівні численні фізіологічні й патологічні процеси 
в організмі відбуваються за участю реакцій окиснення та відновлення. Окиснення необхідне для 
отримання енергії та підтримання фізіологічних процесів життєдіяльності, але за певних умов воно 
спричинює ушкодження молекул білків, ліпідів, нуклеїнових кислот та інших речовин, що входять 
до складу структур клітинних мембран і ядер. За запобігання окисному ушкодженню біологічних 
макромолекул відповідають антиоксиданти. Підтримання балансу між окиснювальним потенціалом 
і антиоксидантами є необхідною умовою для нормального функціонування організму.

Ключові слова: COVID‑19, оксидативний стрес, антиоксиданти.

Прооксиданти
Незважаючи на те що поняття оксидативного стресу сприй-

мається як негативний феномен, процес біологічного окис-
нення як сукупність окисно-відновних реакцій за участю 
кисню є невід’ємною частиною метаболізму та отримання 
енергії. Організм використовує кисень переважно для окис-
ного фосфорилювання (оксидазний шлях), а також бере участь 
у пероксидазному, оксигеназному та вільнорадикальному шля-
хах метаболізму. До 1-3% кисню, що споживається легенями, 
перетворюється на активні форми кисню. Утворення вільних 
радикалів відбувається в результаті обмінних процесів дихаль-
ного ланцюга, фагоцитозу, синтезу простагландинів, цитохро-
му Р450 та ін. Вільні радикали також утворюються під впливом 
зовнішніх чинників, таких як стрес, особливості харчування, 
куріння, рентгенівське випромінювання, озон, клімат, забруд-
нення повітря, пестициди та промислові хімікати [10, 16].

Вільні радикали є високо реакційноздатними молеку-
лами (або частинами молекул), що  містять неспарений 
електрон у валентній оболонці на своїй зовнішній орбіталі. 
Вони можуть віддавати цей електрон або приймати його 
від інших молекул, діючи як окисник або відновник [16]. 
Завдяки нестійкій конфігурації вільні радикали вступають 
у хімічну взаємодію між собою та оточуючими молекулами. 
У результаті можуть утворюватися інші активні сполуки, 
а реакції вільнорадикального окиснення стають ланцюгови-
ми і розгалуженими. Високий реакційний потенціал мають 
не лише вільні радикали, а й нерадикальні молекули, які 
як окиснювачі можуть легко перетворитися на радикали 
[26]. У формуванні реакційноздатних молекул беруть участь 
атоми кисню, азоту, хлору та сірки. Приклади реакційно
здатних сполук перераховані в таблиці 1. Найбільш реак-
ційноздатними сполуками біологічних систем є гідроксиль-
ний радикал (OH•) і супероксидний радикал (O2•–), який 
утворюється переважно в мітохондріях як побічний продукт 
транспорту електронів у дихальному ланцюзі [16].

У фізіологічних концентраціях окиснювачі модулюють 
клітинні функції за допомогою гомеостатичних окисно-від-
новних сигнальних каскадів клітин і здатні слугувати месен
джерами для перенесення окисно-відновного сигналу від 
місця його утворення до місця призначення. За участю 
окисно-відновних реакцій відбувається багато фундамен-
тальних біологічних процесів, таких як самовідновлення 
стовбурових клітин, проліферація, гіпоксія, запалення, 

старіння, пухлиногенез, апоптоз, і багатьох інших. Реактив-
ні форми кисню та азоту, що утворюються в ході кисневого 
метаболізму, необхідні для регуляції експресії генів, процесів 
фосфорилювання білків, проникності клітинних мембран, 
концентрації кальцію в клітинах, транспорту йонів, скоро-
чення м’язів, елімінації мікроорганізмів [35, 39].

У клітині існує баланс між продукуванням реактивних 
молекул та їх нейтралізацією захисними системами. У нормі 
цей баланс дещо зміщений на користь прооксидантних умов, 
забезпечуючи безперервний помірний оксидативний еустрес 
[16, 39]. Будь-яке порушення цього балансу може призве-
сти до розвитку оксидативного стресу, тобто стану, за якого 
окиснювальний потенціал зростає до рівня, що загрожує ста-
більності клітинних структур. При цьому надлишок вільних 
радикалів ушкоджує структуру ДНК, білків, вуглеводів та лі-
підів і, таким чином, порушує фізіологічне функціонування 
клітини та окисно-відновну передачу сигналів, що призво-
дить до накопичення цитотоксичних сполук, таких як ма-
лонілдіальдегід або 4-гідроксиноненал. Оксидативний стрес 
визначається як дисбаланс між утворенням оксидантів і анти-
оксидантним захистом на користь оксидантів, що призводить 
до клітинної дисфункції та ушкодження тканин. Підвищений 
і/або тривалий стан оксидативного стресу може завдати сер-
йозної шкоди клітині та навіть спричинити її загибель [16].

Дисбаланс між прооксидантами і системою антиокси-
дантного захисту лежить в основі патогенезу серцево-
судинних, онкологічних, метаболічних захворювань, за-
палення, патології імунітету та багатьох інших розладів. 
Вільні радикали можуть накопичуватися в організмі з ві-
ком, ініціюючи процеси старіння, а також різні нейродеге-
неративні захворювання, такі як хвороба Альцгеймера, 
Паркінсона, м’язова дистрофія, атеросклероз та ін. [16].

Серед усіх систем організму легені особливо чутливі 
до оксидативного стресу порівняно з іншими тканинами 
через вплив на них вищої концентрації кисню. Не лише 
кисень, а й екзогенні окиснювачі та забруднювачі збіль-
шують продукування оксидантів і активують утворення 
вільних радикалів запальними клітинами. У легенях люди-
ни ROS можуть генеруватися у результаті кількох шляхів, 

у тому числі за участю нікотинамідаденіндинуклеотид-
фосфатоксидази (НАДФН-оксидази), мієлопероксидази, 
еозинофільної пероксидази, мітохондріального ланцюга 
транспортування електронів і ксантиноксидази. Крім того, 
супероксид може реагувати з оксидом азоту з утворенням 
різних RNS, таких як пероксинітрит, що посилює процеси 
запалення в легенях [17].

Таким чином, в організмі людини в ході нормального об-
міну речовин постійно утворюються вільні радикали. Вони 
мають як позитивні, так і негативні властивості [27].

II. Антиоксиданти
Антиоксиданти – ​це ендогенні або екзогенні речовини, 

які запобігають ушкодженню біологічних макромолекул 
або затримують його  чи виявляють відновлювальну дію 
[18]. Антиоксидантами є різні сполуки з різними способами 
і місцями дії та різними кінцевими ефектами; така різнома-
нітність визначає індивідуальну роль кожного з них в орга-
нізмі. Антиоксиданти зазвичай класифікують на натуральні 
і синтетичні. Останні застосовують у промисловості (харчова, 
фармацевтична галузі, сільське господарство). Натуральні 
антиоксиданти можуть бути екзогенними або ендогенни-
ми, а останні – ​ферментативними та неферментативними. 
Класифікація натуральних антиоксидантів разом із найбільш 
репрезентативними представниками наведена в таблиці 2. 
Треба підкреслити, що мережа антиоксидантних ферментів, 
що взаємодіють між собою, таких як супероксиддисмутаза, 
каталаза, глутатіонпероксидаза і глутатіонредуктаза, демон-
струє найефективніший антиоксидантний захист [16].

Більшість антиоксидантів є екзогенними сполуками, отри-
маними з природних джерел, таких як рослини або мінерали 
[16]. У групі екзогенних антиоксидантів є кілька підгруп, які 
людина одержує переважно з харчуванням. Це вітаміни A, 
D, E, C, мінерали (цинк, селен та ін.), рослинні пігменти 
(каротиноїди) і поліфеноли (ізофлавони). Повноцінна дієта, 
що містить овочі, фрукти, зернові, трави та спеції, є багатим 
джерелом антиоксидантів. 

Антиоксиданти також можуть надходити в організм у ви-
гляді дієтичних добавок. Синтетичні форми антиоксидантів 
є біоеквівалентними своїм природним формам, наприклад 
біовітамін С і хімічно синтезована L-аскорбінова кислота або 
синтетичний і природний R-α-токоферол. Антиоксидантні 
ефекти притаманні деяким лікарським препаратам окрім 
основної терапевтичної дії. Наприклад, каптоприл, що нале-
жить до інгібіторів ангіотензинперетворювального ферменту 
(іАПФ) [33], N-ацетилцистеїн [12] або дигідропіридинові 
антагоністи кальцію [22]. Однак концентрації цих препаратів, 
що їх використовують у терапії, не завжди забезпечують анти-
оксидантну активність in vivo [17]. Ємність антиоксидантної 
системи залежить від забезпечення поживними речовинами, 
у тому числі вітамінами й мінералами [27].

Як правило, антиоксиданти можуть пригнічувати утво-
рення вільних радикалів, нейтралізувати синглетний кисень, 
переривати поширення ланцюгових реакцій автоокиснення, 
перетворювати гідропероксиди або прооксиданти металів 
на стабільні сполуки, знижувати активність проокиснюваль-
них ферментів та посилювати функцію імунної системи [36]. 
Антиоксиданти можуть діяти за допомогою різних механіз-
мів, не лише поглинаючи радикали, але й секвеструючи йони 
перехідних металів, нейтралізуючи активні прооксиданти 
і посилюючи ендогенний антиоксидантний захист [34]. 

Антиоксидантам притаманні інші властивості, такі як 
протизапальна, індукція захисних чинників, інгібування 
НАДФН-оксидази і ксантиноксидази та регуляція окис-
но-відновних шляхів передачі сигналу, у тому числі факторів 
транскрипції та пригнічення полі-АДФ-рибози‑1 полімера-
зи. Іншим непрямим шляхом антиоксидантної дії є актива-
ція факторів транскрипції, що призводить до стимулювання 
ендогенних антиоксидантних ферментів [16].

Таким чином, негативні ефекти вільних радикалів у нор-
мі урівноважуються різноманітними захисними реакціями 

Таблиця 1. Реакційноздатні сполуки [16]

Група Радикальні сполуки Нерадикальні сполуки

Реактивні форми кисню (Reactive oxygen species, 
ROS)

HO•, 1[O]2, O2
•– HOO•, 

ROO•, RO•, CO2
•–, CO3

•–
O3, H2O2, HOCl, HOI, HOBr, ROOH, CO, ONOOH, 
ONOO–, O2NOO–, HOOCO2

–, O2 (1Dg)

Реактивні форми азоту (Reactive nitrogen species, 
RNS) NO•, NO2

•, NO3
• ROONO, RO2ONO, CH3C(O)OONO2,

N2O4, N2O3, N2O5, HNO2 NO2Cl NO–, NO+

Реактивні форми хлору (Reactive chlorine species) Cl• ClBr, Cl2, ClO2

Реактивні форми сірки (Reactive sulfur species) S• H2S, RSSR, RS(O)SR, RSOH, RS(O)2SR, RSR’

Таблиця 2. Класифікація натуральних антиоксидантів [16]

Екзогенні Ендогенні

Вітаміни Мікро
елементи

Кароти
ноїди

Полі
феноли Ферментативні Неферментативні

Аскорбінова 
кислота
Токофероли
Токотріеноли
Ретинол

Se, Zn, Cu, 
Mn, Fe

α-, β-каро-
тин
Зеаксантин
Лютеїн
Лікопен

Флавони
Антоціани
Ізофлавони
Фенольна 
кислота

Первинна 
система 
захисту

Вторинна 
система 
захисту

Низькомолекулярні
Метало-
зв’язувальні 
протеїни

Глутатіон- 
пероксидаза
Каталаза
Супероксид- 
дисмутаза

Глутатіон- 
редуктаза
Глюкозо‑6-
фосфат 
дегідрогеназа
Глутатіон-S-
трансферази

Ліпофільні 
(ліпоєва 
кислота, 
убіхінон, 
плазмало-
ген)

Гідрофільні
(сечова кислота, 
глутатіон, 
кон’югований 
білірубін, 
мелатонін, 
амінокислоти)

Феритин
Трансферин
Альбумін
Церулоплазмін
Металотіонеїн

Продовження на стор. 16.
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за участю широкого спектра речовин з антиоксидантними 
властивостями.

III. Оксидативний стрес у патогенезі COVID‑19
Патогенез вірусних інфекцій пов’язаний зі збільшенням 

продукування ROS, що проявляється у зниженні антиокси-
дантної здатності біологічних рідин і підвищеному вмісті по-
хідних окиснення ліпідів і білків у сироватці крові [15]. 

Вважають, що оксидативний стрес, дисбаланс між 
прооксидантами й антиоксидантами на  користь 
перших, є головним чинником патогенності SARS-
CoV‑2 [6]. Відомо, що люди з уже наявним оксида-
тивним стресом, у тому числі особи похилого віку, 
з ожирінням, серцево-судинними захворюваннями або 
цукровим діабетом, мають більший ризик розвитку 
тяжких форм COVID‑19 [43]. 

Є припущення, що не лише пряма токсична дія SARS-
CoV‑2, а  й спричинений ним оксидативний стрес сам 
по собі може послаблювати функцію імунної системи, сти-
мулювати продукування прозапальних хемокінів та цито-
кінів і призводити до запалення та загибелі клітин у хворих 
на COVID‑19 [9].

За результатами досліджень оксидативного стресу в разі 
інфікування SARS-CoV‑2 відомо, що  на  ранній стадії 
COVID‑19 у пацієнтів виявляють нижчі концентрації віль-
ного тіолу в плазмі, ніж у здорових осіб, а також зниження 
рівня глутатіону, що призводить до зменшення антиокси-
дантного захисту та сприяє проникненню вірусів у клітини 
[15, 23, 42]. З поширенням вірусу організмом у результаті його 
цитотоксичних ефектів розвивається системна реакція, яка 
зумовлює більшість клінічних симптомів. Надмірні імунні 
та запальні реакції можуть призводити до цитокінового штор-
му, поліорганної недостатності, порушень згортання крові 
та аутоімунних процесів [11, 15].

Поєднання надлишкового утворення ROS, оксидатив-
ного стресу і гіперзапалення внаслідок інфікування SARS-
CoV‑2 може спричинити ушкодження ендотеліального шару, 
що зрештою призводить до ендотеліальної дисфункції. Ендо-
теліальна дисфункція, ініційована SARS-CoV‑2-інфекцією, 
підвищує ризик тяжкого перебігу гострого COVID‑19, усклад-
нень після COVID‑19 та розвиток тривалого COVID‑19, може 
сприяти хронічному запаленню, тромбозу, атеросклерозу 
та ушкодженню легень із віддаленими наслідками [5, 20].

Маловідомим є феномен, коли лікування парацетамо-
лом сприяє посиленню оксидативного стресу. Деякі до-
слідники звертають увагу на небажані прояви терапії 
парацетамолом, який широко використовують для зни-
ження температури і полегшення симптомів за вірусних 
захворювань. Хоча цей препарат вважають безпечним, 
він метаболізується за рахунок споживання глутатіо-
ну та може поглиблювати оксидативний стрес у разі 
COVID‑19. Цей тип біохімічних змін може знижувати 
противірусний захист або погіршувати перебіг захворю-
вання, особливо в пацієнтів із дисфункцією печінки [2].

Таким чином, у разі інфікування SARS-CoV‑2 виникає 
оксидативний стрес та послаблення антиоксидантного за-
хисту. У пацієнтів із COVID‑19 оксидативний стрес пов’я-
заний із посиленням та подовженням цитокінового шторму, 
коагулопатії та клітинної гіпоксії, розвитком аутоімунних 
ускладнень [6]. На додаток оксидативний стрес запускає 
противірусну імунну відповідь, надлишок якої також може 
призвести до цитокінового шторму та важкого запалення [8].

COVID‑19 і антиоксиданти
Відомо, що багато природних антиоксидантів виявляють 

противірусну дію. Наприклад, деякі поліфеноли мають ви-
соку спорідненість до основних білків SARS-CoV‑2, таких 
як спайковий білок, РНК-залежна РНК-полімераза, папаї-
ноподібна протеаза та 3-хімотрипсиноподібна протеаза [32]. 
Важливо, що ці ключові білки беруть участь у розпізнаванні, 
транскрипції та реплікації SARS-CoV‑2 клітиною-хазяїном [4]. 
Різноманітні ефекти природних антиоксидантів (кверцетину 
та його похідних, флавоноїдів ізобавахалкону і скутеллареїну, 
поліфенолів псоралідину і мірицетину) проти коронавірусу 
охоплюють зниження експресії білка нуклеокапсиду N та ін-
гібування 3C-подібної протеази (ферменту, відповідального 
за реплікацію SARS-CoV‑2), а також білка гелікази [16, 25].

Мішенями впливу антиоксидантів також є оксидативний 
стрес, який відіграє ключову роль у патогенезі коронавіру-
сної хвороби. Позитивний потенціал антиоксидантів у лі-
куванні COVID‑19 виявлено серед усіх груп їх екзогенних 
представників [16].

Вітамін А є важливим фактором забезпечення цілісності 
бар’єра та нормальної диференціації епітеліальних тканин, 
посилює секрецію муцину в дихальних шляхах. Він здатний 
поліпшувати функцію антигенного неспецифічного імуніте-
ту слизової оболонки та діє як протизапальний засіб. Вітамін 
А регулює кількість і функцію природних кілерів і підтри-
мує фагоцитарну й окислювальну активність макрофагів, 
фенотипову диференціацію Th1/Th2 і розвиток Т-клітин. 
Ретинол знижує продукування інтерлейкіну 2 (IL‑2) та фак-
тора некрозу пухлини-α (TNF-α) Th1-клітинами, таким 
чином зберігаючи нормальну гуморальну Th2-відповідь. 
Також вітамін А підтримує синтез антитіл В-клітинами [19] 
і може бути корисним для інфікованих SARS-CoV‑2 пацієн-
тів, адже здатен пригнічувати запальні процеси, спричинені 
COVID‑19, шляхом регуляції мітоген-активованої протеїн-
кінази 1 і 14, IL‑10, рецептора епідермального фактору рос-
ту, протеїнкінази С β-типу, молекули міжклітинної адгезії 
1 та каталази [18, 30].

Дефіцит вітаміну А є поширеним чинником ризику 
підвищеної сприйнятливості до спричинених вірусами 
інфекцій дихальних шляхів. Добавки вітаміну А у лю-
дей із його дефіцитом знижують частоту інфікування 
Mycoplasma pneumoniae, що є поширеною поствірусною 
вторинною бактеріальною інфекцією в разі COVID‑19. 
З урахуванням потенційних побічних ефектів вітаміну А 
його доцільно використовувати для лікування COVID‑19 
у людей, які страждають від недоїдання, або тих, у кого 
є ознаки дефіциту зазначеного вітаміну [19].

Вітамін С бере участь у  проліферації і  диференціації 
імунних клітин, модулює регуляцію генів В- і Т-клітин, діє 
як потужний антиоксидант, відіграє життєво важливу роль 
у захисті від токсичності супероксидів, особливо в епітелі-
альних клітинах легень. Він поглинає ROS, знижує утво-
рення окисних радикалів і впливає на активацію ядерного 
фактора каппа В (NFκB – ​nuclear factor kappa-light-chain-
enhancer of activated B cells) у нейтрофілах, а також інгібує 
шляхи, залучені в утворення нейтрофільних позаклітинних 
пасток, розвиток тромбоваскуліту та цитокінового шторму. 
Крім того, вітамін С здатен пригнічувати вироблення лакта-
ту. Це може мати велике значення, оскільки у тяжкохворих 
пацієнтів із COVID‑19 підвищується концентрація лактату 
в сироватці крові та у тканинах. Лактат погіршує функцію 
імунної системи, зменшуючи вироблення інтерферону (INF) 
типу I та обмежуючи кліренс вірусу [14, 18, 38].

Аскорбінова кислота опосередковує запалення та відіграє 
важливу роль у регуляції експресії системних і лейкоцитар-
них цитокінів, а також регулює окисно-відновні клітинні 
сигнальні каскади тіолумісних білків, оскільки вони чутливі 
до змін окисно-відновного потенціалу в Т-клітинах. Вона 
більше впливає на клітинну імунну відповідь, ніж на гумо-
ральну. Вітамін С відіграє значну роль у регуляції синтезу 
INF‑1 під час імунної відповіді за вірусної інфекції. Є дослі
дження щодо здатності вітаміну С пригнічувати реплікацію 
вірусу SARS-CoV‑2. Застосування аскорбінової кислоти по-
ліпшує прогноз у пацієнтів із гострим респіраторним дис-
трес-синдромом [38]. Цікаво, що більшість ссавців можуть 
синтезувати вітамін С in vivo, за винятком людини. Людина 
також не здатна накопичувати вітамін С, тому люди постійно 
потребують надходження аскорбінової кислоти ззовні [27].

Вітамін D має не лише антиоксидантні, а й протизапальні 
та імуномодулювальні властивості, адже впливає на активність 
Т-лімфоцитів, опасистих клітин, антигенпрезентувальних клі-
тин і здатен пригнічувати надмірну запальну відповідь шляхом 
зниження рівнів IgE, прозапальних цитокінів ІL‑6, -17 та ін-
ших медіаторів запалення. Вважають, що ці імуномодулю-
вальні ефекти вітаміну D можуть захистити від інфікування 
SARS-CoV‑2 або зменшити тяжкість COVID‑19 [1].

Специфічною по  відношенню до  SARS-CoV‑2 роллю 
вітаміну D вважають регуляцію АПФ‑2 ренін-ангіотен-
зин-альдостеронової системи (РААС). SARS-CoV‑2 зв’я-
зується з поверхнею клітин-хазяїв через кілька рецепторів 
(АПФ‑2, нейропілін‑1, AXL і комплекси антитіло–рецептор 
Fcγ). Спайковий білок S зазнає конформаційного перетво-
рення від попереднього злиття до постзлиття за допомогою 
протеаз (фурин, TMPRSS2 [transmembrane protease serine 2, 
трансмембранна протеаза серину] і катепсини). SARS-CoV‑2 
приєднується до клітинного рецептора АПФ‑2, який містить 

інтегральний мембранний білок, і після транскрипції пере-
міщується на поверхню клітини за допомогою N-кінцевого 
сигнального пептиду та зв’язується за допомогою С-кінце-
вого трансмембранного домену. Коли рецептор-зв’язуваль-
ний домен починає з’єднуватися з кінчиками однієї частки 
АПФ‑2, починається проникнення вірусу [1].

АПФ‑2 є важливим регулятором РААС, а  рецептор 
АПФ‑2 є частиною подвійної системи РААС, що склада-
ється з осей АПФ-Ang-II-AT1R (angiotensin II type 1 receptor) 
і АПФ‑2-Ang-(1-7)-MasR (angiotensin-(1-7)-Mas receptor). 
Активована вісь АПФ-Ang-II-AT1R може призвести до без-
лічі проблем зі здоров’ям, у тому числі спричинити проза-
пальні та профібротичні ефекти в дихальній системі, су-
динну дисфункцію, фіброз міокарда, нефропатію, а також 
порушення секреції інсуліну та підвищену резистентність 
до нього. Існує гіпотеза, що в разі інфікування SARS-CoV‑2 
знижується активність АПФ‑2, що призводить до накопи-
чення токсичного ангіотензину II, що, своєю чергою, може 
спричинити порушення регуляції РААС у бік посиленої ва-
зоконстрикції. Активація осі AПФ‑2-Ang-(1-7)-MasR, з ін-
шого боку, виявляє протизапальний, антифібротичний, ан-
тиоксидантний ефекти, а також захисну дію щодо судинної 
функції, фіброзу, нефропатії та резистентності до інсуліну. 
Таким чином, баланс між цими двома осями може впливати 
на відповідь у разі COVID‑19 [21].

Вітамін D є негативним ендокринним модулятором РААС 
і пригнічує експресію та продукування реніну. Він може ін-
дукувати активність осі АПФ‑2-Ang-(1-7)/MasR і інгібува-
ти ренін і вісь АПФ-Ang-II-AT1R, тим самим збільшуючи 
експресію та концентрацію АПФ‑2, MasR і Ang-(1-7) та ви-
являючи потенційну захисну дію проти гострого ураження 
легень / гострого респіраторного дистрес-синдрому [31]. 

Таким чином, націлювання на порушену регуляцію РААС 
і АПФ‑2 за допомогою вітаміну D вважали потенційним тера-
певтичним підходом у боротьбі з COVID‑19 на початку панде-
мії. Вітамін D також допомагає стримувати вірус, гальмуючи 
проникнення та реплікацію SARS-CoV‑2 за допомогою бага-
тьох механізмів, таких як зменшення кількості прозапальних 
і збільшення кількості протизапальних цитокінів, активація 
природних антимікробних пептидів і захисних клітин, таких 
як макрофаги, які можуть знищити SARS-CoV‑2 [21].

Результати досліджень застосування вітаміну D для про-
філактики або лікування COVID‑19 у своїй більшості мають 
значні обмеження, такі як невеликі розміри вибірки або від-
сутність рандомізації і/або сліпого аналізу. Крім того, у цих 
дослідженнях брали участь учасники з різними ступенями 
тяжкості COVID‑19, використовували різні дози та добавки 
вітаміну D з різним складом, застосовували різні супутні ліки 
та оцінювали різні кінцеві точки результатів випробувань. 
Усі ці чинники ускладнюють порівняння результатів різних 
досліджень. Тому, з точки зору доказової медицини, немає 
достатніх підстав для того, щоб рекомендувати використання 
вітаміну D для профілактики або лікування COVID‑19. Вод-
ночас немає обґрунтованих причин, щоб заперечувати це [7].

Сьогодні постійна нестача вітаміну D є одним із пато-
логічних станів, що вражає понад 1 млрд людей та по-
ширеність якого зростає в усьому світі [24]. Численні 
обсерваційні когортні дослідження свідчать про те, 
що люди з низьким рівнем вітаміну D мають підви-
щений ризик інфікування SARS-CoV‑2 і гірші клінічні 
результати після інфікування (наприклад, вищу ле-
тальність), тому виявлення та лікування дефіциту віта-
міну D є особливо актуальною темою під час спалахів 
спричиненої SARS-CoV‑2 захворюваності.

Вітамін Е – ​жиророзчинний антиоксидант, здатний за-
хищати клітини від ушкодження, спричиненого ROS. Він 
модулює функцію Т-клітин, безпосередньо впливаючи на ці-
лісність їхніх мембран, передачу сигналу та поділ клітин, 
а також опосередковано – через медіатори запалення, такі 
як простагландин E2 і прозапальні цитокіни, що утворюють-
ся в інших імунних клітинах. Крім того, вітамін Е бере участь 
у синтезі антитіл і фагоцитозі. Модуляція імунної функції ві-
таміном Е має клінічне значення, оскільки впливає на сприй-
нятливість організму до респіраторних інфекцій. Нові дані 
свідчать про те, що не лише α-токоферол, а й інші форми 
вітаміну Е, у тому числі інші токофероли, а також токотріє-
ноли можуть чинити потужну імуномодулювальну дію [29].

Мікроелементи – ​це харчові компоненти, які в невеликих 
кількостях відіграють ключову роль у гомеостазі імунної сис-
теми в контексті вірусних захворювань. Вони переважно ді-
ють як каталізатори ферментативних реакцій. Дослідження 
виявили потужний зв’язок між дисбалансом рівнів мікро-
елементів (наприклад, заліза, цинку, міді, селену, магнію) 
і тяжкістю COVID‑19 [13].

Особливості порушення обміну заліза в разі COVID‑19 поля-
гають у розвитку анемії запалення, зниженні рівнів сироват-
кового заліза (гіпоферемія), трансферину і насичення транс-
ферину, а також підвищенні рівнів сироваткового феритину 
(гіперферитинемія), гепсидину, ліпокаліну‑2, каталітичного 
заліза та розчинного рецептора трансферину (у пацієнтів, 
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що потребують лікування у відділенні інтенсивної терапії). 
Припускають сприяння проникненню вірусу з боку мембран-
ного рецептора трансферину, а лактоферин, навпаки, може 
поліпшувати природний захист, запобігаючи проникненню 
вірусу і/або його реплікації. Рівні сироваткового заліза та фе-
ритину, гепсидину і співвідношення феритину/трансферину 
є прогностичними чинниками ризику госпіталізації, тяжкого 
перебігу та пов’язаної з COVID‑19 смертності [41].

Мідь є незамінним мікроелементом під час процесів ди-
хання, захисту від вільних радикалів та підтримання імунної 
регуляції завдяки тому, що входить до складу купрофермен-
тів. Мідь впливає на функцію імунної системи кількома різ-
ними шляхами. Ці впливи охоплюють активацію функції 
моноцитів, нейтрофілів і макрофагів, а також природних кі-
лерів. Цей мікроелемент також важливий для утворення і ак-
тивації IL‑2, проліферації і диференціації Т-клітин і синтезу 
антитіл. Дефіцит міді може призвести до нейтропенії та іму-
носупресії. Інактивація вірусів, у тому числі SARS-CoV‑2, 
буквально відбувається не тільки на мідних поверхнях, Cu2+ 
також знижує інфекційну здатність SARS-CoV‑2 у кліти-
нах ссавців [40]. Було запропоновано призначати добавки 
міді (у межах рекомендованих рівнів) хворим на COVID‑19 
із низьким умістом цього мікроелементу. Однак дозування 
потрібно ретельно контролювати, оскільки надмірні рівні 
міді можуть призводити як до нейродегенеративних захво-
рювань, так і до патології розвитку нервової системи [3].

Магній – ​важливий мінерал, необхідний для активації різ-
номанітних ферментів і фізіологічних функцій під час регуля-
ції метаболізму, вазомоторної функції та скорочення м’язів. 
Магній позитивно впливає на запалення і зменшує продуку-
вання цитокінів і каскад коагуляції, сприяє антиоксидантній 
і протизапальній дії в разі ушкодження легень. Оскільки вну-
трішньоклітинний вільний магній регулює функції природ-
них кілерів і цитотоксичних Т-клітин, зниження його рівня 
може призвести до порушення запрограмованої клітинної 
смерті цих імунних клітин. Субклінічний дефіцит магнію 
пов’язаний з ослабленням імунної системи [37].

Селен є мікрокомпонентом селенопротеїнів, необхідних 
для функціонування імунної системи та окисно-відновно-
го гомеостазу. Глутатіонпероксидаза‑1 (GPx1), цитозольний 
селенофермент із противірусними властивостями, вважають 
важливим антиоксидантним захистом від ROS. Цей селено-
протеїн каталізує перетворення пероксиду водню до молекул 
води і, зокрема, бере участь у протекції від респіраторних ві-
русних інфекцій. Є докази взаємодії GPx1 з основною проте-
азою SARS-CoV‑2, 3-хімотрипсиноподібною протеазою, яка 
є важливою для реплікації вірусу. Ця взаємодія залежить від 
забезпечення організму селеном [18]. Селен також модулює 
активність вродженого й адаптивного імунітету шляхом ре-
гуляції продукування INF-α, -β та -γ, впливаючи на функ-
ції та диференціацію природних кілерів і Т-клітин, а також 
на синтез антитіл. Дефіцит селену підвищує ризик і вірулент-
ність спричинених вірусами легеневих інфекцій унаслідок 
аномальної імунної відповіді і надмірного вироблення цито-
кінів. Корекція вмісту селену в людей із його дефіцитом може 
бути обґрунтованим компонентом лікування COVID‑19 [19].

Цинк – ​важливий мікроелемент, що модулює функції 
приблизно 2 тис ферментів і 750 факторів транскрипції, 
залучених у різні біологічні та фізіологічні процеси, у тому 
числі імунітет, ріст і розвиток. Цинк має низку прямих і не-
прямих противірусних властивостей. Наприклад, піролідин-
дитіокарбамат – ​іонофор Zn – ​інгібує РНК-залежний фер-
мент РНК-полімерази, який сприяє реплікації SARS-CoV‑2. 
Також цинк підтримує цілісність імунних бар’єрів завдяки 
своїй функції кофактора в металоферментах. Посилює ци-
тотоксичну активність природних кілерів і підтримує функ-
ції, ріст, проліферацію і диференціацію клітин вродженого 
імунітету, Т-клітин, продукування цитокінів Th1-клітинами 
і розвиток регуляторних Т-клітин. Цинк бере участь в ак-
тивації білка комплементу та продукуванні INF-γ. Виявляє 
протизапальні властивості шляхом модуляції вивільнення 
цитокінів та інгібування передавання сигналів NF-κB. Бере 
участь у виробленні антитіл, переважно IgG [19].

У літературі описані опосередковані механізми захисної ролі 
цинку в разі COVID‑19. Тоді як SARS-CoV‑2 може погіршу-
вати мукоциліарний кліренс і підвищувати ризик розвитку 
вірусних і бактеріальних інфекцій, цинк може поліпшувати 
мукоциліарний кліренс шляхом покращення морфології війок 
і збільшення частоти їх биття. Цей елемент також може підтри-
мувати цілісність і бар’єрну функцію респіраторного епітелію, 
підвищуючи його антиоксидантну активність і посилюючи ре-
гуляцію білків щільного з’єднання, таких як клаудин‑1 і щіль-
ний контакт‑1. Крім того, цинк може бути корисним у разі 
бактеріальної коінфекції на тлі пневмонії, оскільки здатен 
пригнічувати ріст Streptococcus pneumoniae завдяки модуляції 
марганцевого гомеостазу бактерій [18].

Ліпоєва кислота здатна зменшувати оксидативний стрес 
за рахунок регенерації інших антиоксидантів і хелатування 
йонів металів, а також може пригнічувати активацію NF-
κB, фактора запальної транскрипції. Крім того, α-ліпоєва 
кислота знижує активність домену дезінтегрину і мета-
лопротеази‑17 (a disintegrin and metalloproteinase domain 
17, ADAM17), також відомої як фермент, що перетворює 

TNF-α. Нижча активність ADAM17 може зменшувати виді-
лення АПФ‑2 і тяжкість COVID‑19. Α-ліпоєва кислота може 
підвищувати внутрішньоклітинний рН шляхом активації 
Na+/K+-АТФази. Своєю чергою, вищий внутрішньоклітин-
ний pH може перешкоджати проникненню SARS-CoV‑2 
у клітини. Крім того, α-ліпоєва кислота здатна активувати 
піруватдегідрогеназу та знижувати рівень лактату в сирова-
тці крові [18].

Гесперидин – ​глікозидний флавоноїд, найбільше міститься 
у цитрусових, виявляє свою дію шляхом посилення клітин-
ного антиоксидантного захисту. Крім того, гесперидин чи-
нить помірну протизапальну дію, пригнічуючи продукування 
цитокінів шляхом зменшення активації сигнального каскаду 
NF-κB. Гесперидин може зменшувати реплікацію вірусу грипу 
і SARS, його розглядали як кандидата для блокування взаємодії 
SARS-CoV‑2 з рецепторами АПФ‑2 або для інгібування його 
реплікації. Завдяки своїй протизапальній активності геспери-
дин пригнічує секрецію прозапальних цитокінів, зменшуючи 
таким чином імовірність розвитку цитокінового шторму [15].

Кверцетин – ​безвуглеводний флавоноїд, який переважно 
міститься в овочах і фруктах і є найбільш вивченою фітохіміч-
ною речовиною, коли йдеться про оцінку біологічних ефектів 
флавоноїдів. Кверцетин діє як поглинач вільних радикалів, від-
даючи 2 електрони окисненим речовинам, які відновлюються, 
тому було запропоновано використовувати цю антиоксидантну 
активність кверцетину в синергії з вітаміном С для лікування 
COVID‑19. Вітамін С має здатність захищати молекулу флаво-
ноїду, перетворюючи його окиснену хінонову форму після дії 
поглинача вільних радикалів. За механізмом дії кверцетин без-
посередньо інгібує основну протеазу коронавірусу і піриновий 
домен інфламасоми NLRP3 (NOD-, LRR- and pyrin domain-
containing protein 3), що міститься у макрофагах. Гесперидин 
і кверцетин взаємодіють з основною протеазою SARS-CoV‑2 
на різних амінокислотах його сайту активації, що може свідчи-
ти про те, що вони виявляють синергічну противірусну дію [15].

Тіолові препарати, які вважають муколітиками, також мають 
потужні антиоксидантні та протизапальні властивості. Вони 
чинять антибактеріальну дію проти різноманітних бактерій 
і можуть бути ефективною стратегією проти вірусних інфекцій, 
що свідчить про можливу роль тіолів у лікуванні COVID‑19. 
Пероральний і внутрішньовенний глутатіон, а також попе-
редники глутатіону, такі як N-ацетилцистеїн, або препарати, 
що містять тіолову частину (ердостеїн), можуть слугувати но-
вим терапевтичним підхідом до блокування NF-κB і лікування 
цитокінового шторму та респіраторного дистресу, що їх спосте-
рігають у пацієнтів із коронавірусною пневмонією [5].

Ємність антиоксидантної системи залежить від забез-
печення поживними речовинами, у тому числі вітамінами 
та мінералами. 

В економічно розвинених країнах і країнах із низьким 
рівнем доходу на дефіцит нутрієнтів страждає понад 
2 млрд людей різного віку, особливо вагітних і дітей ві-
ком до 5 років. Дефіцит заліза, фолієвої кислоти, цин-
ку, йоду і вітаміну А є одним із найпоширеніших у світі 
і сприяє вищій захворюваності та смертності. Дефіцит 
мікроелементів прискорює розпад мітохондрій і розвиток 
пов’язаних зі старінням дегенеративних захворювань. 
Водночас у клінічній практиці дефіцит мікроелементів 
можна визначати за допомогою надійних і підтверджених 
біомаркерів. Запобігання дефіциту мікроелементів має 
вирішальне значення у підтриманні оптимального рівня 
здоров’я, і цього можна досягти за допомогою дієтичних 
підходів і харчових добавок [28].

Таким чином, антиоксиданти самі по собі навряд чи змо-
жуть повністю запобігти коронавірусній хворобі, але вони 
сприяють зниженню її ризику та зменшенню тяжкості на-
слідків. Однак треба уникати невибіркового використання 
антиоксидантів, оскільки за певних умов і в певних дозах 
деякі з них можуть стати прооксидантами. Типовим прикла-
дом є аскорбінова кислота, яка у високих дозах і в присут-
ності йонів перехідних металів, таких як залізо й мідь, може 
набувати проокиснювальних властивостей [8].

Міжнародні керівництва з ведення COVID‑19 не містять 
прямих рекомендацій із застосування антиоксидантів [7]. Але 
пандемія і пов’язані з нею надзвичайно потужні дослідниць-
кі ініціативи нагадали лікарям-практикам про актуальний 
виклик клінічної медицини – ​дефіцит нутрієнтів (вітамінів 
і мінералів), який варто мати на увазі, виявляти та корегувати.

Висновки
У процесі обміну речовин в організмі людини постійно 

утворюються вільні радикали, негативні ефекти яких у нор-
мі урівноважуються різноманітними захисними реакція-
ми за участю широкого кола речовин з антиоксидантними 
властивостями. Більшість антиоксидантів є екзогенними 
сполуками, які надходять в організм із природних джерел.

У разі інфікування SARS-CoV‑2 виникає оксидативний 
стрес та послаблення антиоксидантного захисту. Позитив-
ний потенціал антиоксидантів у лікуванні COVID‑19 вияв-
лено щодо всіх груп їх екзогенних представників.

Ємність антиоксидантної системи залежить від забезпе-
чення поживними речовинами, водночас на дефіцит нутрі-
єнтів страждає понад 2 млрд людей у світі.

В умовах спалахів спричинених SARS-CoV‑2 захворю-
вань варто пам’ятати про виявлення та корекцію дефіцит-
них станів у пацієнтів із метою зниження тяжкості перебігу 
коронавірусної хвороби.
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Терапія алергійного риніту: місце пероральних антигістамінних 
препаратів у сучасних міжнародних рекомендаціях

Алергійна захворюваність постійно зростає, що є важливою проблемою сучасної медицини та охорони 
здоров’я. Алергійні захворювання (АЗ), які зазвичай тривають протягом більшої частини життя пацієнтів, 
уражують від 10 до 50% населення у країнах із високим рівнем доходу і майже 1 млрд людей в усьому 
світі. За даними Всесвітньої організації охорони здоров’я (ВООЗ), стрімке зростання поширеності АЗ 
та астми в останні десятиліття пов’язане також зі змінами клімату, зокрема з глобальним потеплінням, 
і забрудненням довкілля. Зазначені чинники безпосередньо впливають на тяжкість симптомів, що робить 
АЗ та астму типовим прикладом хронічних захворювань унаслідок екологічного забруднення [1].

Ключові слова: алергійні захворювання, алергійний риніт, лікування алергійного риніту, неседативні антигістамінні 
препарати, левоцетиризин.

Алергійний риніт (АР) є найпоширенішим АЗ. Згідно 
з останніми епідеміологічними дослідженнями, які було 
проведено в Польщі в 2017-2018 рр., на АР страждає 46,4% 
населення віком від 6 до 18 років [2], що демонструє збіль-
шення захворюваності майже на 15-20% порівняно з резуль-
татами досліджень ECAP (Epidemiology of Allergic Diseases in 
Poland – ​Епідеміологія алергійних захворювань у Польщі), 
завершених у 2008 р. [3, 4]. Наприклад, ситуація із захво-
рюваністю на АР у Північній Америці така: у Канаді на АР 
страждає 1 людина з 5 осіб [5], а в США станом на 2021 рік 
1 із 4 (25,7%) дорослих має сезонний АР [6]. Чітка тенден-
ція до зростання захворюваності спостерігається передусім 
серед молоді, а чинником, який сприяє поширеності цієї 
патології, є погані екологічні умови. Такі речовини, як озон, 
діоксид сірки та азоту, тверді часточки, особливо PM 2,5 
(particulate matter, усі часточки діаметром до 2,5 мкм), си-
гаретний дим, продукти згоряння біомас і палива в печах, 
вихлопні гази автомобілів (особливо дизельних двигунів) 
та  інші забруднювачі повітря, можуть значно посилю-
вати симптоми АР, хоча і не є безпосередніми чинниками 
його розвитку. Згідно з останніми дослідженнями, ранній 
вплив забрудненого повітря сприяє розвитку АР. До того ж 
зміни клімату внаслідок глобального потепління призво-
дять до зміни сезонності пилкування рослин: розширення 
зон і посилення пилкування в сезон, а екстремальні по-
годні явища збільшують потенціал алергенів або призво-
дять до масивного їх викиду. Експерти ВООЗ дійшли вис-
новку, що криза здоров’я, зумовлена АЗ, чітко пов’язана 
зі змінами клімату та погіршенням стану довкілля [7]. 

Сучасна класифікація і фенотипи АР
Класифікація АР ґрунтується на його специфічних фе-

нотипах [8]. Основні принципи класифікації наведено 
в таблиці 1 [9, 10-17]. Mullol та співавт. вказують, що АР 
також можна класифікувати за віковими фенотипами (та-
ким чином, можна виділити АР у дітей та АР в осіб похилого 
віку) або за наявною коморбідністю (АР із бронхіальною 
астмою, АР з алергійним кон’юнктивітом, АР з атопічним 
дерматитом) [8].

Також Eguiluz та співавт. [18] запропонували термін «dual 
allergic rhinitis – ​DAR» – ​подвійний (комбінований) АР (КАР); 
під цим терміном розуміють співіснування генералізованого 
і локального АР в одного пацієнта, зазначений фенотип є од-
ним з останніх серед описаних фенотипів АР. У таких паці-
єнтів спостерігають симптоми цілорічного риніту, назальної 
алерген-специфічної реактивності як до багаторічних, так 
і до сезонних алергенів, а також позитивні результати шкір-
них прик-тестів (ШПТ) лише із сезонними алергенами. Тобто 
в пацієнтів із КАР можуть спостерігатися два типи назальної 
реактивності до різних алергенів, один з яких підтверджується 
наявністю IgE, а інший – ​без виявлення алерген-специфічного 
IgE (sIgE) в шкірі або сироватці крові [19].

Іншим фенотипом, який потрібно розглядати в першу 
чергу, оскільки він може бути складним із точки зору як діа-
гностики, так і терапії, є змішаний риніт, коли АР співіснує 
з неалергійним ринітом [9, 10-17].

Алгоритми лікування АР
Лікування АР зазвичай потребує індивідуального підходу 

до пацієнта з урахуванням характеру і вираженості симп-
томів, віку, а також супутніх АЗ, таких як астма, атопічний 
дерматит, та іншої, особливо хронічної, патології.

Основні принципи терапії АР [11, 12] є незмінними з ча-
сів перших редакцій рекомендацій ARIA (Allergic Rhinitis 
and Its Impact on Asthma, Алергійний риніт і його вплив 
на астму):

•	 уникнення алергенів і подразників – ​рекомендується, 
коли це можливо;

•	 фармакотерапія – ​безпечна, ефективна, проста у ви-
користанні, швидкодіюча;

•	 алерген-специфічна імунотерапія (АСІТ) – ​ефектив-
ний метод як лікування, так і профілактики АР (здатна 
змінити природний перебіг захворювання), завжди прово-
диться фахівцем-алергологом;

•	 навчання пацієнтів – ​завжди рекомендується.

Однак резюме публікації Bousquet та співавт. 2020 року 
продемонструвало, що пацієнти погано дотримуються реко-
мендацій і лікарських настанов, часто вдаються до самоліку-
вання, зазвичай приймають ліки на вимогу, коли вже з’явля-
ються симптоми, і навпаки – ​переривають лікування, коли 
симптоми зникають. У разі значної вираженості і тяжкості 
симптомів, коли останні стають нестерпними та неконт
рольованими, пацієнти починають приймати ліки щодня, 
збільшують дози препаратів або додають нові. Цікаво, що 
пацієнти, які самі є лікарями, поводяться так само, як і па-
цієнти з АР без медичної освіти [20]. Саме тому особливе 
місце в сучасному лікуванні будь-яких захворювань посідає 

прецизійна (персоніфікована) медицина – ​медична модель, 
спрямована на адаптацію медичної допомоги до індивіду-
альних потреб кожного пацієнта. Її концепт можна сфор-
мулювати одним реченням: відповідне лікування для кон-
кретного пацієнта в потрібний час. Прецизійна медицина все 
частіше визнається як спосіб оптимізації медичної допомоги 
пацієнтам, і як наслідок – ​акцент змістився на поліпшення 
рівня контролю захворювання, підвищення задоволено-
сті пацієнтів і збільшення ефективності профілактичних 
заходів. Часто клінічні настанови не відображають потреб 
пацієнтів або реального життя, а тому пацієнти не дотриму-
ються їх достатньою мірою, про що було сказано вище [7].

Однією з нових ініціатив, спрямованих на поліпшення 
лікування АР на всіх рівнях, є рекомендації EUFOREA – ​
Європейський форум із досліджень та освіти в галузі алер-
гології та захворювань дихальних шляхів (European Forum 
for Research and Educationin Allergy and Airway Diseases). 
Починаючи з 2020 року, у співпраці з міжнародними ор-
ганізаціями та експертами щодо запальних захворювань 
дихальних шляхів, EUFOREA публікує базові алгоритми 
ведення пацієнтів з АР та риносинуситами, ураховуючи по-
треби та вподобання пацієнтів (рис.) [21-25].

Таблиця 1. Класифікація АР

Класифікація АР

За тривалістю 
симптомів

За тяжкістю симптомів /  
їх впливом на якість життя

За наявністю 
причинних 
алергенів

За поширеністю

За контролем 
симптомів 
(тільки для 

пацієнтів, які 
отримували 
лікування)

Інтермітуючий:
симптоми <4 днів 
на тиждень або 
<4 тиж

Персистуючий:
симптоми >4 днів 
на тиждень і/або
>4 тиж

ВАШ <5  Легкий:
мінімальні симптоми, що не впливають 
значуще на якість життя і повсякденну 
активність, пацієнт зазвичай не звертається 
по медичну допомогу.
ВАШ ≥5  Середньої тяжкості:
помірні симптоми, несприятливо 
впливають на якість життя, а саме на:
• сон;
• повсякденну активність;
• спорт/відпочинок;
• роботу/навчання;
тривожні симптоми. Пацієнт 
налаштований на лікування.
Тяжкий перебіг:
Симптоми суттєво порушують 
повсякденну активність і знижують 
якість життя (за всіма зазначеними 
параметрами). Пацієнт рішуче 
налаштований / змушений лікуватися

Сезонний:
Унаслідок 
сенсибілізації 
до сезонних 
алергенів – ​пилок 
квітучих рослин 
(зовнішні алергени).

Цілорічний:
Унаслідок 
сенсибілізації 
до цілорічних 
алергенів – ​кліщів 
домашнього пилу, 
плісняви, алергенів 
тварин (побутових, 
внутрішньожитлових 
алергенів)

Генералізований:
АР із позитивними 
результатами ШПТ або 
наявністю специфічних IgE 
(sIgE) в сироватці крові.
Локальний, так званий 
ентопічний (еntopy) – ​
локальний АР, на який 
страждає 20-40% популяції. 
Характерні негативні 
результати ШПТ, відсутність 
sIgE в сироватці крові, 
але наявні типові для 
АР симптоми, позитивні 
результати назальних 
провокувальних тестів (НПТ) 
і sIgE в назальному секреті.
Комбінований:
наявні симптоми генералізова-
ного і локального АР

Добре контро‑
льований:
ВАШ <2 см

Частково 
контрольова‑
ний:
ВАШ 2-5 см

Неконтрольо‑
ваний:
ВАШ >5 см

Примітка. ВАШ – ​візуальна аналогова шкала від 0 до 10 см, застосовують для визначення тяжкості симптомів.

 
 

 

АР:  
клінічні симптоми

Два або більше 
назальних симптоми, 
що вказують на АР

- �АР, який важко 
лікується

- �Неефективність 
попереднього лікування 
(Крок 1)

- Тяжкий перебіг АР
визначається неконтрольованими 
симптомами, незважаючи на попереднє 
лікування та після підтвердження  діагно-
зу, задовільної прихильності до лікуван-
ня, контролю супутніх захворювань

- �Неефективність поперед-
нього лікування (Крок 2)

Пацієнт з АР прагне 
стійкого ефекту

ІнКС
і/або 

пероральні неседативні 
АГП  

або ІнАГП

(*) Додаткова терапія:
- Ізольована водяниста ринорея: іпратропіум
- Ринорея в пацієнтів з астмою: АЛР
- �Свербіж очей / шкірні виспання: пероральні 

неседативні АГП 
- Очні симптоми: очні АГП або кромони 
- �Раптова закладеність носа: назальні/

пероральні деконгестанти ≤ 7 днів

Фіксована комбінація 
ІнКС + ІнАГП#

>  
ІнКС  

=  
Комбінована терапія  

ІнКС + пероральний АГП
АСІТ (середньої тяжкості – 

тяжкий АР)
і/або

Пероральний КС 
(коротким курсом)

і/або 
Хірургічне лікування (тяжка 

назальна обструкція)
і/або

Додаткова терапія (*) 

Освіта пацієнтів щодо захворювання та прихильність до лікування

Перша лінія допомоги
Фармацевт – Лікар загальної практики

Спеціалізована допомога
Вузький спеціаліст

Запобігання впливу подразників та алергенів / Застосовування сольових розчинів 
у вигляді спреїв або назального душу

ВАШ ≥5

Підтвердити діагноз 

Переглянути діагноз 

С
півпраця з пацієнтом

 щ
одо плану лікування

АСІТ 
(АР унаслідок сенсибілізації до пилку рослин  

та побутових алергенів)

Перевірити прихильність  
до лікування
Оцінити контроль над 
супутніми захворюваннями

ВАШ ≥ 5

Немає 
контролю 

Немає 
контролю 

Рис. Алгоритм лікування АР відповідно до рекомендацій EUFOREA [23]

Примітки. ІнКС – інтраназальні кортикостероїди; АГП – ​антигістамінні препарати; ІнАГП – ​інтраназальні АГП; АЛР – ​антагоністи лейкотрієнових рецепторів;  
# залежно від доступності в певній країні.
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Еволюція лікування АР і стале місце АГП 
в міжнародних рекомендаціях

Як показано в таблиці 2, використання Н
1
-АГП ІІ поко-

ління настійно рекомендується як перша лінія лікування 
АР [26].

Левоцетиризин у лікуванні АР: антигістамінна 
і протизапальна ефективність

Отже, як  було продемонстровано, пероральні АГП 
не втрачають своїх позицій у лікуванні АР протягом ба-
гатьох років, і безумовну перевагу віддають саме новим 
неседативним представникам АГП ІІ покоління, зокрема 
левоцетиризину, лоратадину, цетиризину, біластину, дезло-
ратадину, фексофенадину – ​вони блокують периферичні 
Н

1
-рецептори, не проникають крізь гематоенцефалічний 

бар’єр, що запобігає виникненню побічних ефектів із боку 
ЦНС у вигляді сонливості; до того ж більшість із них, окрім 

антигістамінного ефекту, має протизапальні властивості. 
[27]. Так, левоцетиризин [33]:

•	 інгібує алерген-індуковану експресію молекули 
VCAM‑1, судинну проникність і  міграції еозинофілів 
у шкіру;

•	 впливає на експресію VCAM‑1 та проникність судин 
через 6 год після застосування, впливає на міграцію еози-
нофілів на пізній стадії;

•	 пригнічує експозицію еозинофілів, індуковану природ-
ним алергеном, а також нейтрофілів, IL‑4 та IL‑8 у пацієнтів 
із сезонним АР (САР);

•	 значно ефективніший у порівнянні з плацебо щодо 
зменшення вираженості симптомів АР та рівнів маркерів 
запалення.

Багато досліджень продемонстрували, що левоцетиризин є 
ефективним засобом лікування АР [34]; метааналіз підтвердив 
позитивний вплив левоцетиризину на назальну обструкцію, 

причому значне поліпшення спостерігали вже через 2 год 
після початку лікування і ефект зберігався при тривалому лі-
куванні [35]. Як відомо, закладеність носа є найбільш склад-
ним для лікування симптомом і традиційно вважали, що АГП 
не надто ефективні в його купіруванні. Проведений всебіч-
ний огляд [36], у рамках якого вивчали в тому числі вплив 
левоцетиризину на закладеність носа, продемонстрував, що 
левоцетиризин є ефективним проти закладеності носа, більше 
того, значне поліпшення можна спостерігати вже через 2 год 
після прийому препарату, і ефект зберігається впродовж усього 
періоду лікування левоцетиризином. 

Довготривале дослідження ефективності левоцетеризину 
при АР, що тривало більш як 6 міс, у понад 500 пацієнтів 
із персистуючим АР, з використанням критеріїв ARIA, пока-
зало, що довготривала терапія левоцетиризином, порівняно 
з плацебо, значно зменшувала вираженість симптомів захво-
рювання, починаючи з першого тижня лікування і протягом 
усього 6-місячного періоду терапії [37].

Інше дослідження ефективності левоцетиризину в па-
цієнтів із цілорічним АР (ЦАР), метою якого було порів-
няння ефективності левоцетиризину при безперервному 
лікуванні та застосуванні його за потреби в дозі 5 мг 1 раз 
на добу протягом 6-місячного періоду терапії. Це дослі-
дження підтвердило попередні висновки про те, що таке 
лікування є ефективним незалежно від того, чи застосо-
вується воно безперервно чи за потреби, про що свідчить 
суттєве зниження середнього щотижневого та щомісячного 
сумарного балу за шкалою 4 симптомів (чхання, ринорея, 
свербіж носа та очей) порівняно з вихідним рівнем [38]. 
Однак у довгостроковій перспективі, починаючи з 4-го міс, 
безперервний режим лікування виявився значно ефектив-
нішим за режим «на вимогу». Це можна пояснити тим, що 
безперервний режим лікування є активним не лише за на-
явності клінічних симптомів, а й при мінімально перси-
стуючому запаленні [39-41].

Також встановлено, що АГП підвищують безпеку АСІТ 
і можуть впливати на її результат завдяки імунорегулятор-
ним ефектам. Повідомлялося, що левоцетиризин зменшує 
побічні ефекти при збільшенні дози імунотерапії отру-
тою медоносної бджоли, не впливаючи на її ефективність 
щодо модуляції природного перебігу алерген-специфічної 
імунної відповіді, а також впливає на експресію гістаміно-
вих рецепторів і продукування цитокінів (IL‑10) алерген-
специфічними Т-клітинами [42].

Висновки
Сучасні неседативні АГП ІІ покоління зберігають своє місце 

препаратів першої лінії для лікування АР та кропив’янки, є 
ефективними, доступними, мають прекрасний профіль безпеки, 
можуть використовуватися в комбінації з іншими методами 
лікування для кращого контролю алергійної патології, а також 
є зручним інструментом фахівця в еру прецизійної медицини. 

Серед неседативних АГП ІІ покоління левоцетиризин впев-
нено посідає своє місце, демонструючи ефективність завдяки 
високій спорідненості до Н

1
-гістамінових рецепторів, протиза-

пальній активності щодо компонентів запальної реакції, а та-
кож доведений профіль безпеки і хорошу переносимість, що 
робить левоцетиризин препаратом вибору для лікування як АР, 
так і іншої алергійної патології.

Список літератури – ​у редакції.

Підготувала Анна Артюх
ЗУ

Таблиця 2. Сучасні рекомендації та погоджувальні документи щодо лікування АР [27-32]

Керівництво /
Погоджуваль‑
ний  документ

Назва Рік  
публікації Рекомендації

ARIA Рекомендації ARIA – ​перегляд 
2016 2016

– У пацієнтів із САР пропонується комбінація ІнКС 
із пероральними АГП або монотерапія ІнКС.
– У пацієнтів із ЦАР перевагу віддають монотерапії ІнКС більше, 
ніж комбінації ІнКС із пероральними АГП.
–  У пацієнтів із САР пропонується комбінація ІнКС з ІнАГП або 
монотерапія ІнКС. 
– ​У пацієнтів із ЦАР пропонується або комбінація ІнКС з ІнАГП, 
або монотерапія ІнКС.
–  У пацієнтів із САР перевагу віддають комбінації ІнКС з ІнАГП, 
ніж монотерапії ІнАГП

CSACI

Позиція CSACI:  
H1-АГП нового покоління без-
печніші, ніж І покоління, і мають 
бути препаратами першої лінії 
у лікуванні АР та кропив’янки

2019
У лікуванні алергійного ринокон’юнктивіту та кропив’янки 
перевагу віддають пероральним неседативним АГП нового 
покоління, а не АГП І покоління

GA2LEN
Ризики застосування H1-АГП 
І покоління: погоджувальний 
документ GA2LEN

Старі АГП І покоління більше не мають бути доступними без 
рецепту для самостійного лікування алергійних та інших 
захворювань, оскільки сьогодні є нові пероральні АГП ІІ покоління 
з чудовим співвідношенням ризик/користь, які ефективні, 
безпечні, широко доступні і мають конкурентну ціну

AAO-HNSF Клінічні практичні 
рекомендації: алергійний риніт

– Клініцисти мають рекомендувати пероральні неседативні АГП 
ІІ покоління пацієнтам з АР та з первинними скаргами на ринорею 
і свербіж

AAAAI/ACAAI 
Allergy Practice 
Parameters

Риніт 2020: практичні 
параметри, оновлення 2020

– Категорична рекомендація проти призначення АГП І покоління 
і надання переваги пероральним АГП ІІ покоління за необхідності 
призначення системних АГП для лікування АР.
– Рекомендуємо також ІнАГП як стартову терапію пацієнтам із САР

ICAR
Міжнародний консенсус 
з алергології та ринології: 
алергійний риніт – ​2023

2023

– У лікуванні АР мають розглядатися виключно неседативні 
пероральні АГП нового покоління. 
– ​ІнАГП можна використовувати як першу або другу лінію терапії 
при лікуванні АР.
– Наявна сучасна доказова база свідчить про ефективність 
застосування пероральних АГП у рамках підтримувальної 
додаткової терапії до ІнКС.
– Комбінована терапія ІнКС та ІнАГП може застосовуватися 
як терапія другої лінії при лікуванні АР, коли початкова 
монотерапія, або ІнКС, або системними АГП не забезпечує 
адекватного контролю

Примітки.  ААААІ – ​Американська академія алергійної астми та імунології (American Academy of Allergy Asthma & Immunology); AAO-HNSF – ​Американська академія 
отоларингології – ​хірургії голови та шиї (American Academy of Otolaryngology – ​Head and Neck Surgery); CSACI – ​Канадське товариство алергології та клінічної 
імунології (Canadian Society of Allergy and Clinical Immunology); GA2LEN – ​Глобальна європейська мережа з алергії та астми (Global Allergy and Asthma European 
Network); ICAR – ​Міжнародний консенсус з алергології та ринології (International Consensus Statement on Allergy and Rhinology).

С П О С І Б З АС ТО С У В А Н Н Я ТА Д ОЗ И*

Діти 2–6 років: 5 крапель (1,25 мг)  
2 рази на добу

Дорослі та діти  
старші 6 років:

20 крапель (5 мг) або  
1 таблетка 1 раз на добу

П О К А З А Н Н Я*

• Алергічний риніт
• Кропив’янка

*Інструкція для медичного застосування препарату Алерзин. Р.П. № UA/9862/01/01, № UA/9862/02/01. 
Умови відпуску: без рецепта. Діюча речовина: левоцетиризину дигідрохлорид. Протипоказання. 
Підвищена чутливість до левоцетиризину або до будь-якої іншої складової даної лікарської фор-
ми, або  до будь-яких похідних піперазину. Побічні реакції. Сонливість, стомлюваність, головний 
біль, сухість у роті та інші. Прийом препарату слід припинити у разі появи будь-якого із побічних 
ефектів і коли причина його розвитку не може бути встановлена однозначно. Виробник. ЗАТ Фар-
мацевтичний завод ЕГІС. Інформація для професійної діяльності лікарів та  фармацевтів, а також 
для розповсюдження на конференціях, семінарах, симпозіумах з медичної тематики. 
Детальна інформація міститься в інструкції для медичного застосування.
 
Контакти представника виробника в Україні: 04119, Київ, вул. Дегтярівська, 27-Т. 
Тел.: +38 (044) 496 05 39, факс: +38 (044) 496 05 38
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Європейські рекомендації 
з атопічного дерматиту (EuroGuiDerm)

Частина І: Системна терапія

Метою цього керівництва є надання рекомендацій щодо ведення та лікування хворих на атопічний 
дерматит (АД) будь-якого ступеня тяжкості та всіх вікових груп. Відповідно до технічного документу, 
цілі керівництва такі: створити засновані на останніх доказах рекомендації та алгоритми місцевої 
терапії, фототерапії, а також як новітньої, так і вже впровадженої системної терапії АД; надати 
рекомендації щодо ведення пацієнтів з АД під час вагітності, а також хворих на АД з алергійними 
та іншими супутніми захворюваннями.

Ключові слова: атопічний дерматит, тяжкість перебігу, покрокова терапія, системна терапія.

Цільова популяція та питання здоров’я, охоплені 
керівництвом

Цільовою популяцією керівництва є пацієнти з АД усіх 
вікових груп. Основні питання щодо здоров’я (незалежно 
від статі та етнічної приналежності) при AД:

•	 Яке лікування є оптимальним з урахуванням по-
треб пацієнтів, ефективності, безпеки, переносимості 
різних варіантів терапії та наявності супутніх захво-
рювань?

•	 Як найкраще здійснювати моніторування та кон-
троль обраного варіанту лікування?

Де  це  було можливим і  здійсненним, рекомендації 
ґрунтуються на доказах, з урахуванням результатів сис-
тематичного узагальнення доказів на основі суворих ме-
тодів і практичного досвіду, отриманого групою експертів.

Цільові користувачі керівництва
Це керівництво було підготовлено для лікарів, зокре-

ма дерматологів, педіатрів, алергологів, лікарів загальної 
практики та інших спеціалістів, які надають медичну до-
помогу хворим на АД. Пацієнти й опікуни також можуть 
отримати достовірну інформацію та поради щодо засно-
ваних на доказах варіантів терапії.

Призначення експертів, управління конфліктом 
інтересів

До  групи розробників рекомендацій увійшли 
26  експертів із  12 країн, номіновані національними 

товариствами-партнерами EuroGuiDerm або двома спів-
координаторами керівництва (A. Wollenberg і C. Flohr). 
Рада директорів EuroGuiDerm була ознайомлена з усіма 
претендентами, всі претенденти були затверджені Ра-
дою. Крім того, у розробці рекомендацій брали участь 
три представники пацієнтів.

Розробка рекомендацій і процес досягнення консенсусу
Розділи керівництва та рекомендації були розроблені 

членами групи, які сформували декілька робочих під-
груп. Кожна глава та всі рекомендації були переглянуті 
та обговорені зі внесенням доречних змін усією групою 

експертів. Усі тексти та рекомендації були затверджені 
голосуванням під час консенсусних конференцій із не-
обхідним мінімальним погодженням >50%. Було прове-
дено як внутрішнє, так і зовнішнє рецензування. Розро-
блено плани поширення та впровадження.

Формулювання рекомендацій було стандартизова-
но (як запропоновано робочою групою Group Reading 
Assessment and Diagnostic Evaluation, GRADE).

Формулювання рекомендацій
У цьому керівництві рекомендації подано таким чи-

ном: поряд із формулюванням (табл. 1, 2) стрілка(и) 
і кольори вказують напрям і силу кожної з них (табл. 3). 
Рівень згоди (консенсусна сила) відображено як фак-
тичний відсоток, а також у формі категорійної круго-
вої діаграми. Для всіх системних препаратів ми додали 
дозування (згідно з даними Європейського агентства 
з лікарських засобів). Крім того, де це можливо, було 
додано достовірність доказів (див. табл.  3; жирним 
шрифтом – ​значуща різниця; посилання подано відпо-
відно до Drucker та співавт.).

Таблиця 1. Термінологія, 
використана в керівництві

Термінологія Визначення

Загострення Клінічно значуще погіршення ознак і симптомів 
АД, що потребує терапевтичного втручання

Лікування 
гострого 
періоду

Лікування, спрямоване на загострення, 
зазвичай призводить до відповіді на терапію 
протягом кількох днів (на відміну від 
підтримувального лікування)

Короткотривале 
лікування

У разі використання в контексті клінічних 
випробувань, стосується лікування тривалістю 
до 16 тиж

Реактивне 
лікування

Початок або адаптація лікування у відповідь 
на видиму зміну тяжкості, зокрема загострення 
захворювання (на відміну від «проактивного» 
лікування)

Довготривале 
лікування

У разі використання в контексті клінічних 
випробувань, стосується лікування тривалістю 
понад 16 тиж

Проактивне 
лікування

Періодичне (зазвичай двічі на тиждень) 
застосування протизапальної терапії 
на попередньо уражену шкіру на додаток 
до поточного лікування емолентами неураженої 
та ураженої шкіри (на відміну від реактивного 
лікування)

Підтримувальне 
лікування

Регулярне, зазвичай щоденне, застосування 
місцевої або системної терапії протягом кількох 
місяців (на відміну від гострого втручання)

Таблиця 2. Визначення цілей лікування

Ціль 
лікування Визначення

Ремісія/контроль
Задовільне зменшення ознак і симптомів 
АД у ході безпечного тривалого 
протизапального лікування

Повна ремісія Зникнення ознак і симптомів АД без 
застосування протизапального лікування

100% погодження

Продовжуйте лікування, рекомендоване нижче, і оберіть із (за необхідності):

↑↑ Abro
 

↑↑ Baril2
 

↑↑ CyA1,2

 
↑↑ Dupi2

 
↑↑ Tralo2

 
↑↑ Upa2

Тяжкий 
перебіг ↑ AZA1,3

 

↑ MTX1,3

 

↑ Системні КС2

виключно як терапія порятунку

Продовжуйте лікування, рекомендоване нижче, і оберіть із (за необхідності):

Середньотяжкий  
перебіг

↑↑ ТКС2

проактивне 
лікування

 

↑↑ ТІК2

проактивне 
лікування

 

↑↑
NB-UVB  

і середні дози 
UVA1

 
↑↑ Психосоматичне 

консультування 

Продовжуйте лікування, рекомендоване нижче, і оберіть із (за необхідності):

Легкий 
перебіг

↑↑ ТКС2

гостра
 

↑↑ ТІК2

реактивна
 

↑ Вологі обгортання

гостра

Базова 
терапія

↑↑ Емолєнти

щодня в достатній кількості, частоту застосування 
регулювати залежно від ступеня сухості шкіри 

 

↑↑ Запобігання впливу алергенів

якомога ретельніше в пацієнтів 
із сенсибілізацією 

 

↑↑ Освітні  
програми

•	Додати антисептик/антибіотик/противірусний/
протигрибковий засіб у разі інфекції

•	Розглянути питання дотримання режиму 
лікування чи переглянути діагноз, якщо терапія 
недостатньо ефективна

Рис. 1. Покрокова терапія АД у дорослих (Wollenberg et al., 2022)

Примітки. 1 – зверніться до тексту настанови щодо обмежень; 2 – ліцензовані показання; 3 – лікування поза призначеннями (off-label).  
↑↑ (темно-зелений колір) – сильна рекомендація щодо використання або втручання; ↑ (світло-зелений колір) – слабка рекомендація щодо 
використання або втручання. Abro – ​аброцитиніб; AZA – ​а затіоприн; Bari – ​баріцитиніб; CyA – ​циклоспорин; Dupi – ​дупілумаб;  
MTX – ​метотрексат; ТІК – ​топічні інгібітори кальциневрину;  ТКС – ​топічні кортикостероїди; Тralo – ​тралокінумаб; Upa – ​упадацитиніб;  
UVA1 – ​ультрафіолет A1; NB-UVB – ​вузькосмуговий ультрафіолет B.

Таблиця 3. Сила рекомендацій: ​формулювання, символи, 
тлумачення та визначення достовірності доказів

Сила Формулювання Символи Значення

Сильна рекомендація щодо 
використання «Ми рекомендуємо…» ↑↑ Ми вважаємо, що всі або майже всі 

поінформовані люди зробили б такий вибір

Слабка рекомендація щодо 
використання «Ми пропонуємо…» ↑

Ми вважаємо, що більшість поінформованих 
людей зробила б такий вибір, але значна 
кількість – ​ні

Немає рекомендацій 
щодо застосування

«Ми не можемо дати 
рекомендації щодо…»

0

Наразі рекомендації на користь або проти 
лікування не можуть бути зроблені через певні 
причини (наприклад, відсутність надійних 
доказів, суперечливі результати)

Слабка рекомендація проти 
використання

«Ми пропонуємо 
не використовувати…»

↓
Ми вважаємо, що більшість поінформованих 
людей зробила б вибір проти цього лікування, 
але значна кількість – ​ні

Сильна рекомендація проти 
використання

«Ми рекомендуємо 
не використовувати…»

↓↓ Ми вважаємо, що всі чи майже всі поінформовані 
люди зробили б вибір проти цього лікування

Високий    : ми переконані, що справжній ефект близький до прогнозованого.

Середній   : ми помірно впевнені в оцінці ефекту: справжній ефект, імовірно, буде близький до прогнозованого,  
але існує ймовірність, що він суттєво відрізнятиметься.

Низький   : наша впевненість в оцінці ефекту обмежена: справжній ефект може суттєво відрізнятися від прогнозованого.

Дуже низький  : у нас дуже мало впевненості в оцінці ефекту: справжній ефект, імовірно, суттєво відрізнятиметься від 
прогнозованого
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Огляд рекомендацій
Покрокову терапію АД у дорослих і дітей та підлітків 

подано нижче на рисунках 1 і 2. У таблиці 4 наведено 
загальні рекомендації щодо системних препаратів для 
дорослих пацієнтів з АД, які є кандидатами на системне 
лікування.

Вступ до системного лікування
Сфера системної терапії АД протягом останніх кількох 

років процвітає, оскільки багато нових речовин надхо-
дять на ринок, ліцензуються або перебувають на остан-
ньому етапі клінічної розробки. Програми ліцензування 

різноманітних нових біологічних препаратів і малих мо-
лекул забезпечують набагато кращий рівень доказів, ніж 
існує для ліків, які давно застосовують у практиці.

Традиційно системна терапія АД вважається необхід-
ною, якщо ознаки та симптоми не можна належним чи-
ном контролювати за допомогою відповідних місцевих 
методів лікування та УФ-фототерапії. Системна терапія 
також може бути корисною для зменшення потреби в міс-
цевих (топічних) кортикостероїдах (ТКС) у пацієнтів, які 
для контролю AД потребують застосування великої кіль-
кості потужних ТКС на значних ділянках тіла протягом 
тривалого часу.

Кандидатами на системне лікування можуть бути або 
пацієнти з високим сукупним балом, таким як SCORAD 
(SCORing Atopic Dermatitis) >50 (визначення за шка-
лою), або пацієнти, які клінічно не реагують на належ-
ним чином проведену місцеву терапію (функціональне 
визначення), або пацієнти, які не можуть брати участь 
у повсякденній діяльності, незважаючи на дотримання 
адекватного режиму лікування (соціальне визначення).

Місцеві настанови можуть потребувати використан-
ня інших оцінок, таких як лікарська шкала (наприклад, 
Eczema Area and Severity Index, EASI) у поєднанні з оцін-
кою симптомів пацієнтами (наприклад, Dermatology Life 
Quality Index, DLQI). Існує багато інших оцінок, уза-
гальнених та оцінених ініціативою HOME (Harmonising 
Outcome Measures for Eczema), які також можуть слугу-
вати основою для класифікації тяжкості захворювання.

Необхідно підкреслити, що рішення про початок 
системного лікування є індивідуальним вибором па-
цієнта і що оцінка лише симптомів, наприклад EASI, 
не є адекватним інструментом для вирішення питання 
про призначення чи відміну системної 
терапії окремому пацієнту.

Перед початком системного лікування важливо 
виключити відповідні диференційні діагнози, такі як 
Т-клітинна лімфома шкіри та, в окремих випадках, 
первинні імунодефіцити. Треба переконатися, що з’я-
совано потенційні тригерні фактори, а саме алергійний 
контактний дерматит, поведінкові та освітні причини 
поганої відповіді на лікування.

Донедавна імунодепресанти досить широкого спектра 
дії, такі як системні кортикостероїди (СКС), циклоспо-
рин, азатіоприн, мофетилу мікофенолат, мікофенолат 
натрію в  кишковорозчинній оболонці і  метотрексат, 
були єдиним доступним варіантом системної терапії AД, 
що важко лікується. Більшість із них не були ліцензовані 
для цього показання (див. табл. 4). 

Продовження на стор. 22.

Примітки. 1 – зверніться до тексту настанови щодо обмежень; 2 – ліцензовані показання; 3 – лікування поза 
призначеннями (off-label). ↑↑ (темно-зелений колір) – ​сильна рекомендація щодо використання або втручання; 
↑ (світло-зелений колір) – ​слабка рекомендація щодо використання або втручання. Для визначення тяжкості 
захворювання, гострого, реактивного, проактивного, див. розділ «VII» і розділ «Вступ до системного лікування» 
рекомендацій EuroGuiDerm щодо АД. AZA – ​азатіоприн;  CyA – ​циклоспорин; Dupi – ​дупілумаб; MTX – ​метотрексат; 
ТІК – ​топічні інгібітори кальциневрину; ТКС – ​топічні кортикостероїди; Upa – ​упадацитиніб; UVA1 – ​ультрафіолет A1; 
NB-UVB – ​вузькосмуговий ультрафіолет B.

> 75%
(11/13)
2 утрималися

Продовжуйте лікування, рекомендоване нижче, і оберіть із (за необхідності):

↑↑ CyA1,3

ліцензовано з ≥16 років

 

↑↑ Dupi2

ліцензовано з ≥6 років
 

↑↑ Upa2

ліцензовано з ≥12 років

Тяжкий перебіг ↑ AZA1,3

 
↑ MTX1,3

Продовжуйте лікування, рекомендоване нижче, і оберіть із (за необхідності):

Середньотяж‑
кий перебіг

↑↑ ТКС2

проактивне 
лікування

 

↑↑ ТІК2

проактивне 
лікування

 

↑
NB-UVB  

і середні дози 
UVA11

 

↑↑ Психосоматичне 
консультування 

Продовжуйте лікування, рекомендоване нижче, і оберіть із (за необхідності):

Легкий 
перебіг

↑↑ ТКС2

гостре втручання
 

↑↑ ТІК2

реактивне лікування
 

↑ Вологі обгортання

гостре втручання

Базова 
терапія

↑↑ Емолєнти

щодня в достатній кількості, частоту застосування 
регулювати залежно від ступеня сухості шкіри

 

↑↑ Запобігання впливу алергенів

якомога ретельніше в пацієнтів 
із сенсибілізацією 

 

↑↑ Освітні  
програми

•	Додати антисептик/антибіотик/
противірусний/протигрибковий засіб  
у разі інфекції

•	Розглянути питання дотримання режиму 
лікування чи переглянути діагноз, якщо 
терапія недостатньо ефективна

Рис. 2. Покрокова терапія АД у дітей і підлітків

Таблиця 4. Загальні рекомендації щодо системних препаратів у дорослих пацієнтів з АД, які є кандидатами на системне лікування*

Рекомендація

Традиційні системні препарати Біологічні препарати JAK-інгібітори Невідкладна терапія

Циклоспорин Метотрексат Азатіоприн Дупілумаб Тралокінумаб Барицитиніб Упадацитиніб СКС

↑↑ ↑ ↑ ↑↑ ↑↑ ↑↑ ↑↑ ↑

Доза для дорослих1 Ліцензований 
з ≥16 років; 
стандартне 
дозування для 
дорослих: 2,5-
5 мг/кг на добу 
розділені 
на 2 прийоми

Лікування поза 
призначеннями 
(off-label); зазвичай 
використовувана 
доза в дорослих: 
початкова – 
5-15 мг на тиждень; 
максимальна  – 
25 мг на тиждень

Лікування поза 
призначеннями 
(off-label); зазвичай 
використовувана 
доза для дорослих: 
1-3 мг/кг на добу

Ліцензований 
з ≥6 років; 
дозування 
для дорослих: 
початкова 
доза – 600 мг 
підшкірно 
в перший день, 
далі по 300 мг 
кожні 2 тиж

Ліцензований для 
дорослих; початкова 
доза – 600 мг підшкірно 
в перший день, далі 
по 300 мг кожні 2 тиж; 
на 16-му тиж розглянути 
можливість уведення 
раз на 4 тиж в пацієнтів, 
в яких вдалося досягти 
повного або майже 
повного очищення шкіри

Ліцензований 
для дорослих; 
дозування для 
дорослих: 4 мг 
на добу, можливе 
зниження до 2 мг 
на добу залежно 
від відповіді 
на лікування

Ліцензований 
з ≥12 років; дозування 
для дорослих: 15 або 
30 мг на добу залежно 
від індивідуальних 
особливостей пацієнта; 
вік ≥65 років: 15 мг 
на добу; треба розглянути 
найменшу ефективну 
дозу для підтримувальної 
терапії

Загалом ліцензовані 
для дорослих і дітей; 
максимальна доза: 1 мг/кг 
на добу

Час відповіді 
(тижні)2 1–2 8–12 8–12 4–6 4–6 1–2 1–2 1–2

Час до рецидиву 
(тижні, на основі 
досвіду експертів)2

<2 >12 >12 >8 >8 <2 <2 <2

Контроль Загальний 
аналіз крові, 
ниркові 
і печінкові 
проби, 
артеріальний 
тиск

Загальний аналіз 
крові, ниркові 
і печінкові проби, 
PIIINP (якщо 
можливо), скринінг 
на наявність 
хронічних інфекцій

Загальний аналіз 
крові, ниркові 
і печінкові проби, 
активність TPMT 
(якщо можливо), 
скринінг на наявність 
хронічних інфекцій

Не потрібен Не потрібен Загальний аналіз 
крові, ліпідний 
профіль, печінкові 
проби

Загальний аналіз 
крові, ліпідний профіль, 
печінкові проби

Не потрібен при 
короткотривалому лікуванні, 
розгляньте контроль рівня 
глюкози в крові та пригнічення 
надниркових залоз при 
високодозовому або 
тривалому лікуванні

Найбільш актуальні 
побічні явища

↑ сироватково-
го креатиніну,
↑ артеріаль
ного тиску

Нудота, слабкість, 
↑ ферментів 
печінки, 
мієлотоксичність

Шлунково-
кишкові розлади, 
ідіосинкратичні 
реакції 
гіперчутливості, 
гепатотоксичність, 
мієлотоксичність

Кон’юнктивіт, 
інфекції верхніх 
дихальних 
шляхів, 
артралгія

Інфекції верхніх 
дихальних шляхів, 
кон’юнктивіт

Інфекції верхніх 
дихальних 
шляхів, ↑ ЛПНЩ, 
тромбоцитоз, 
нудота, біль 
у животі, герпес-
вірусна інфекція, 
акне

Інфекції верхніх дихаль-
них шляхів, акне, голов-
ний біль, анемія та ней-
тропенія, ↑ креатинкінази, 
↑  ЛПНЩ, нудота, біль 
у животі, герпесвірусна 
інфекція

Атрофія шкіри, збільшення 
маси тіла, розлади сну, зміни 
настрою, гіперглікемія або 
вперше виявлений цукровий 
діабет, пептична виразка / 
гастрит, остеопороз

Символ Значення (згідно GRADE1)

↑↑ Ми вважаємо, що всі або майже всі поінформовані люди зробили б такий вибір.

↑ Ми вважаємо, що більшість поінформованих людей зробили б такий вибір, але значна кількість – ні.

0 Наразі рекомендації на користь або проти лікування не можуть бути сформульовані через певні причини (наприклад, відсутність надійних доказів, суперечливі результати).

↓ Ми вважаємо, що більшість поінформованих людей зробили б вибір проти цього лікування, але значна кількість – ​ні.

↓↓ Ми вважаємо, що всі чи майже всі поінформовані люди зробили б вибір проти цього лікування.

Немає рекомендацій

Примітки. 1 –згідно з документом SmPC, що описує властивості та офіційно затверджені умови застосування лікарського засобу (summary of product characteristics); 2 – досвід експертів, ↑ – ​підвищення; ЛПНЩ – ​ліпопротеїни низької щільності;  
PIIINP – ​N-термінальний пропептид проколагену III (procollagen III N-terminal propeptide); TPMT – ​тіопурин-S-метилтрансфераза (thiopurine S-methyltransferase). 
*аброцитиніб відсутній в таблиці, оскільки препарат було внесено до рекомендацій в останній момент; інформацію щодо використання препарату  див. нижче.

100% погодження
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Ці препарати можна умовно розділити на дві групи: 
СКС і циклоспорин мають швидкий початок дії та мо-
жуть використовуватися для лікування загострень АД 
або для покриття часу до початку дії системних імуно-
депресантів повільної дії, таких як метотрексат, азатіо
прин та мофетилу мікофенолат / мікофенолат натрію 
в кишковорозчинній оболонці. Кінетика нових інгібіторів 
янус-кінази барицитинібу, аброцитинібу і упадацитинібу 
відносить ці препарати до групи швидкодіючих, тоді як 
для досягнення ефекту Th2-блокаторів дупілумабу, тра-
локінумабу і лебрикізумабу, а також засобу, що блокує 
рецептори IL31 – ​немолізумабу, потрібно кілька тижнів.

Під час пандемії COVID‑19 системній терапії потрібно 
приділяти особливу увагу, як зазначено в рекомендаці-
ях Європейської робочої групи з атопічного дерматиту 
(European task force for atopic dermatitis). Особлива обе-
режність потрібна, якщо пацієнти отримують комбіно-
вану системну терапію.

Наведені рекомендації щодо системних препаратів ба-
зуються на висновках експертів, актуальному система-
тичному огляді Drucker та співавт., іншій опублікованій 
літературі та медичних міркуваннях і можуть відрізнятися 
від правового статусу ліцензування та шляхів доступу, які 
не є однаковими в європейських країнах.

Традиційні системні препарати
Азатіоприн

Ми пропонуємо 
використовувати 
азатіоприн 
у пацієнтів з АД, 
які є кандидатами 
на системне 
лікування

↑

> 75%

(15/16)
На основі доказів і консенсусу, 

див. звіт про докази

Механізм дії та ефективність
Азатіоприн належить до проліків, які in vivo швидко пе-

ретворюються на антиметаболіт 6-меркаптопурин (6‑МП) 
після розщеплення бічного ланцюга імідазолу. Вважають, 
що він виявляє свій основний імуносупресивний ефект 
через метаболіти 6-МП, тіогуанінові нуклеотиди, які зго-
дом вбудовуються в ДНК, пригнічуючи її синтез.

Ефективність азатіоприну порівнянна з такою мето
трексату, але нижча, ніж у дупілумабу і циклоспорину, 
щодо усунення клінічних ознак АД.

Комбінація з іншими методами лікування
Одночасно з азатіоприном можна застосовувати місце-

ву терапію КС і/або інгібіторами кальциневрину.
Через потенційно підвищений ризик розвитку раку 

шкіри азатіоприн не можна поєднувати з ультрафіолето-
вими променями (A, B та PUVA).

Циклоспорин

Ми рекомендуємо 
використовувати 
циклоспорин для 
досягнення контролю 
захворювання 
в пацієнтів з АД, 
які є кандидатами 
на системне лікування
Примітка. 1 – один 
утримався.

↑↑

>75%

(19/20)1

На основі доказів і консенсусу, 
див. звіт про докази

Ми рекомендуємо 
починати з вищих доз 
циклоспорину, щоб 
досягти швидшої відповіді 
у пацієнтів з АД, які є 
кандидатами на системне 
лікування

↑↑

>75%

(16/17)
Експертний консенсус

Ми рекомендуємо 
уважно спостерігати 
за потенційним підвищен-
ням артеріального тиску 
та ознаками порушення 
функції нирок у пацієнтів 
з АД, які приймають 
циклоспорин
Примітка. 1 – двоє 
утрималися.

↑↑

>75%

(15/17)1

Експертний консенсус

Механізм дії та ефективність
Циклоспорин пригнічує активацію та проліферацію 

Т-клітин шляхом блокування утворення цитокінів, за-
лежного від ядерного фактора активованих Т-клітин 
(nuclear factor of activated T-cell, NFAT).

Циклоспорин був схвалений для лікування АД у дорос-
лих у багатьох європейських країнах і вважається препара-
том першої лінії для пацієнтів із тяжким захворюванням, 
якщо інші нові методи лікування недоступні або не пока-
зані. Циклоспорин дуже ефективний при АД як у дітей, так 
і в дорослих, із кращою переносимістю у дітей. 

У  метааналізі, що  оцінює лікування терміном 
до 16 тиж, виявлено схожу ефективність циклоспорину 
й дупілумабу. Реальні дані демонструють, що після 16 міс 
лікування триваліше застосування без потреби у відмі-
ні препарату спостерігали щодо дупілумабу порівняно 
з циклоспорином. У прямих дослідженнях циклоспорин 
перевершував метотрексат, преднізолон, внутрішньовен-
ний імуноглобулін, ультрафіолетові промені А та B і був 
схожим за ефективністю на мікофенолат натрію в киш-
коворозчинній оболонці. 

При короткотривалому лікуванні АД вищі дози ци-
клоспорину (5 мг/кг на добу) призводять до швидшої 
відповіді та є ефективнішими, ніж нижчі дози (2,5-3 мг/кг 
на добу). Довготривале застосування циклоспорину впро-
довж до 1 року може бути рекомендовано на основі кіль-
кох досліджень; однак їх докази обмежені через відкритий 
дизайн і високі показники вибуття.

Комбінація з іншими методами лікування
Одночасно з  циклоспорином можна застосовувати 

ТКС і/або ТІК.
Через потенційно підвищений ризик розвитку раку 

шкіри циклоспорин не треба поєднувати з ультрафіоле-
товими променями (A, B та PUVA).

СКС

Ми пропонуємо 
використовувати 
СКС лише 
як невідкладну 
терапію загострень 
у пацієнтів з АД
Примітка. 1 – один 
утримався.

↑

>75%

(13/17)1

Експертний консенсус

Ми 
не рекомендуємо 
тривале лікування 
СКС у пацієнтів з АД

↓↓

100% погодження

(18/18)
Експертний консенсус

Механізм дії та ефективність
КС  – ​це  клас стероїдних гормонів, які зв’язують-

ся з глюкокортикоїдними рецепторами. Активований 
глюкокортикоїдний рецепторний комплекс посилює 
експресію протизапальних білків і пригнічує експресію 
прозапальних білків, що призводить до широких проти-
запальних ефектів.

Існує лише декілька досліджень у дорослих і дітей з АД, 
незважаючи на регулярне застосування СКС у клінічній 
практиці. У дослідженнях, проведених в дітей і дорослих, 
СКС не забезпечували досягення тривалої ремісії, і швид-
кі рецидиви були поширеним явищем. СКС значно менш 
ефективні, ніж циклоспорин.

Дозування: загострення, короткотривале, довготривале
•	 Загострення: початкова доза зазвичай становить 

0,5 мг/кг маси тіла на добу. Якомога швидше треба при-
пинити лікування або зменшити дозу.

•	 Короткотривале та довготривале: не рекомендується.
Ми рекомендуємо поєднувати СКС, як  і  в разі 

будь-якого системного лікування, з емолентами та, за не-
обхідності, місцевою протизапальною терапією в паці-
єнтів з АД.

Безпека
СКС мають широкий терапевтичний індекс. Токсич-

ність залежить від середньої дози, кумулятивної дози 

і тривалості використання. У високих дозах і за тривалого 
застосування (зазвичай >0,5 мг/кг/добу) важливими по-
бічними ефектами є атрофія шкіри, збільшення маси тіла, 
розлади сну, зміни настрою, гіперглікемія або вперше 
виявлений цукровий діабет, пептична виразка /гастрит, 
остеопороз та підвищена сприйнятливість до інфекцій. 
Зокрема, у разі довготривалого застосування в пацієн-
тів може відбуватися пригнічення функції надниркових 
залоз, і разом із високим ризиком розвитку повторних 
загострень у разі зниження дози відміна терапії може 
бути складною. Тому необхідно уникати довготривалого 
застосування СКС у дорослих і дітей. Навіть доволі висо-
ку дозу можна просто відмінити, не зменшуючи її, якщо 
приймати препарат не більш ніж 3 тижні.

Комбінація з іншими методами лікування
Жоден з інших методів лікування АД при застосуванні 

СКС не протипоказаний.

Метотрексат

Ми пропонуємо 
використовувати 
метотрексат 
у пацієнтів з АД, 
які є кандидатами 
на системне лікування

↑

100% погодження

(17/17)
На основі доказів і консенсусу, 

див. звіт про докази

Механізм дії та ефективність
Метотрексат є антагоністом фолієвої кислоти, який 

перешкоджає поділу клітин, синтезу та репарації ДНК/
РНК і синтезу білка, повністю пригнічуючи активність 
імунної системи. Хоча його точна дія при АД повністю 
не вивчена, припускають можливість пригнічення шля-
ху янус-кінази / переносників сигналів та активаторів 
транскрипції (Janus kinase/signal transducers and activators 
of transcription, JAK/STAT).

Метотрексат використовували для лікування серед-
ньотяжкого й тяжкого АД протягом багатьох років, 
але його ефективність і схеми застосування вивчали 
лише в обмеженій кількості нерандомізованих контро
льованих досліджень. Отже, рекомендації здебільшо-
го ґрунтувалися на серії випадків і консенсусі експер-
тів, одному контрольованому дослідженні, в  якому 
метотрексат порівнювали з азатіоприном у дорослих, 
і відкритому рандомізованому багатоцентровому дослі
дженні в дітей. 

Загалом ці дослідження підтверджують, що метотрексат 
можна вважати помірно ефективним, відносно безпеч-
ним препаратом із хорошою переносимістю для лікуван-
ня тяжкого АД як у дітей, так і в дорослих; ​ці результати 
також відповідають даним нещодавніх ретроспективних 
досліджень. Ефективність метотрексату щодо усунення 
клінічних ознак АД на 16-му тиж лікування порівнянна 
з такою азатіоприну і є нижчою, ніж у дупілумабу і ци-
клоспорину. Однак немає довгострокових прямих дослі
джень для подальшого порівняння. 

Початок дії розвивається впродовж кількох тижнів, 
а максимальна ефективність спостерігається через міся-
ці, але швидкість настання терапевтичного ефекту зале-
жить від режиму дозування. Одне дослідження у дорослих 
демонструє, що пацієнти, які не отримують користі від 
терапії середніми дозами метотрексату (10-15 мг/тиж) 
протягом 3 міс, імовірно, не отримають користі від збіль-
шення дози. Однак повільне поступове підвищення дози 
метотрексату може призвести до недооцінки терапевтич-
ного потенціалу препарату при АД. Для дітей рекомендо-
вана доза становить 0,4 мг/кг/тиж, що значно вище, ніж 
дозування для дорослих. 25 мг/тиж є широко використо-
вуваною максимальною дозою для лікування дорослих 
і дітей з АД.

Комбінація з іншими методами лікування
Комбінація з ТКС, ТІК або вузькосмуговою УФ-фо-

тотерапією є загальноприйнятою комбінацією лікуван-
ня і  вважається безпечною. Одночасне застосування 
циклоспорину є відносним протипоказанням. Є досвід 
використання з інгібітором JAK барицитинібом при рев-
матоїдному артриті.

Європейські рекомендації з атопічного дерматиту (EuroGuiDerm)
Частина І: Системна терапія

Продовження. Початок на стор. 20.
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Міжнародні рекомендації

Мофетилу мікофенолат

Ми не можемо 
дати 
рекомендації 
щодо мофетилу 
мікофенолату / 
мікофенолової 
кислоти для 
лікування АД
Примітка. 1 – один 
утримався.

0

>75%

(16/17)1

Експертний консенсус

Механізм дії та ефективність
Мофетилу мікофенолат є проліками мікофеноло-

вої кислоти (mycophenolic acid, МФК), інгібітора іно-
зин‑50-монофосфатдегідрогенази. МФК виснажує гуа
нозинові нуклеотиди переважно в Т- і В-лімфоцитах 
і пригнічує їхню проліферацію. МФК також пригнічує 
глікозилювання та експресію молекул адгезії і залучення 
лімфоцитів і моноцитів до місць запалення.

У  недавньому систематичному огляді і  метааналізі, 
що охопили 18 досліджень за участю 140 дорослих і дітей, 
оцінювали ефективність використання мофетилу мікофе-
нолату не за призначенням у пацієнтів з АД із рефрактер-
ністю до інших системних препаратів першого ряду або їх 
непереносимістю. Було встановлено значне, на 18 балів 
(р=0,0002), зниження оцінки SCORAD внаслідок лікуван-
ня, при цьому 77,6% пацієнтів повідомили про часткову 
або повну ремісію. Рецидиви розвивалися у 8,2% випадків. 
Середній час до розвитку ефекту становив 6,8±7 тижнів.

Комбінація з іншими методами лікування
Одночасно з мофетилу мікофенолатом можна застосову-

вати місцеву терапію КС і/або інгібіторами кальциневрину.

Біологічні препарати
Дупілумаб

Ми рекомендуємо 
дупілумаб 
пацієнтам з АД, 
які є кандидатами 
на системне 
лікування
Примітка. 1 – один 
утримався.

↑↑

>75%

(16/17)1

На основі доказів і консенсусу, 
див. звіт про докази

Механізм дії та ефективність
Дупілумаб є першим повним людським моноклональ-

ним антитілом IgG
4
 (МАТ) для лікування АД. Він уже 

більш ніж 2 роки доступний для лікування дорослих у ба-
гатьох країнах. Нещодавно в деяких країнах препарат та-
кож був схвалений для підлітків і дітей старших 6 років. 
Дупілумаб зв’язується з α-субодиницею рецептора IL‑4, 
який є частиною рецепторного комплексу як IL‑4, так 
і IL‑13. Безпека та ефективність дупілумабу переваж-
но були встановлені в плацебо-контрольованих дослі
дженнях помірнотяжкого і тяжкого АД. Дупілумаб про-
демонстрував значні клінічні ефекти за трьома різними 
інструментами оцінки тяжкості: індекс площі та тяжкості 
екземи (Eczema Area and Severity Index, EASI), глобальна 
оцінка дослідника (Investigator’s Global Assessment, IGA) 
і SCORing АД (SCORAD). Крім того, лікування дупілу-
мабом значно зменшує свербіж. 

Препарат продемонстрував ефективність як за наявно-
сті, так і в разі відсутності підвищеного рівня IgE у пацієн-
тів з АД. Дупілумаб також зареєстрований для лікування 
астми середнього і тяжкого ступеня, еозинофільного езо-
фагіту та хронічного риносинуситу з назальними поліпа-
ми, таким чином охоплюючи кілька захворювань з 2-м 
типом запалення.

Комбінація з іншими методами лікування
У додатковому дослідженні III фази вивчали ліку-

вання дупілумабом у комбінації з ТКС у порівнянні 
з плацебо плюс ТКС протягом 52 тижнів. Первинними 
кінцевими точками серед інших були кількість пацієн-
тів, які досягли 0/1 балу загальної оцінки дослідника 
(IGA) і 75% поліпшення за шкалою EASI, що оцінювали 
на 16-й тиж лікування: більшість пацієнтів, які отриму-
вали дупілумаб і ТКС, досягли комбінованих первинних 
кінцевих точок IGA‑0/1 та EASI‑75. Результати через 
52 тиж були подібними. У цьому дослідженні приблиз-
но на 15% більше осіб досягли 75% зниження показни-
ка EASI на 16-му тиж порівняно з попередніми дослі
дженнями III фази, де дупілумаб застосовували у вигляді 
монотерапії.

Добре зарекомендувала себе комбінована терапія дупі-
лумабом з ТКС, ТІК та УФ-фототерапією.

Особливі зауваження
Пацієнти з АД і супутніми захворюваннями з 2-м типом 

запалення, такими як астма, алергійний ринокон’юнктивіт 
із назальними поліпами або еозинофільний езофагіт, також 
можуть мати користь від лікування дупілумабом.

Інші біологічні препарати: ​лебрикізумаб 
і немолізумаб

Зазначені препарати наразі не ліцензовані для будь-
яких показань ні в Україні, ні у світі.

Омалізумаб

Ми не можемо 
давати 
рекомендації 
щодо використання 
омалізумабу для 
лікування АД

0

100% погодження

(17/17)
Експертний консенсус

Механізм дії та ефективність
Більшість пацієнтів з АД мають підвищений рівень 

IgE в сироватці крові, але патогенетична роль IgE при 
АД залишається невідомою. Анти-IgE-антитіла – ​ома-
лізумаб – ​з великим успіхом використовують для ліку-
вання хронічної спонтанної кропив’янки. Нещодавній 
систематичний огляд і метааналіз оцінили доклінічні 
і випробувальні дані щодо лікування АД омалізумабом, 
які є суперечливими.

Омалізумаб ліцензовано для лікування астми та хро-
нічної спонтанної кропив’янки, але не для лікування АД.

Омалізумаб зв’язує вільний IgE, що  призводить 
до утворення імунних комплексів IgE та омалізумабу. IgE, 
зв’язаний з омалізумабом, не може зв’язуватися з аль-
фа-ланцюгом високоафінного рецептора IgE, тим самим 
пригнічуючи його зв’язування з опасистими клітинами, 
базофілами та епідермальними дендритними клітинами, 
і подальші імунологічні ефекти.

Є багато повідомлень про клінічні випадки та серії 
випадків, але лише кілька контрольованих досліджень 
вивчали застосування омалізумабу для лікування АД. 
Підсумкові дані демонструють помітну, але помір-
ну ефективність омалізумабу щодо полегшення ознак 
і симптомів АД. Не визначено прогностичних маркерів, 
пов’язаних із кращою клінічною відповіддю, а більшість 
опублікованих доказів є низької якості. Безпека омалі-
зумабу є дуже хорошою, але непередбачувана та статис-
тично низька ефективність не дає змогу давати загальні 
рекомендації щодо омалізумабу для лікування АД.

Тралокінумаб  

Ми рекомендуємо 
тралокінумаб 
пацієнтам з АД, 
які є кандидатами 
на системне 
лікування

↑↑

100% погодження

(10/10)
На основі доказів і консенсусу, 

див. звіт про докази

Препарати тралокінумабу в Україні не зареєстровані.

JAK-інгібітори
Родина янус-кіназ (JAK), що охоплює JAK1, JAK2, JAK3 

і тирозинкіназу‑2 (tyrosine kinase 2, TYK2), є класом цито-
плазматичних тирозинкіназ. JAK приєднуються до вну-
трішньоклітинної частини ланцюгів рецепторів цитокінів 
для утворення функціональних сигнальних комплексів 
і регуляції запального процесу шляхом активації внутріш-
ньоцитоплазматичних факторів транскрипції (STAT). 
У разі активації білки STAT виробляють димери, які транс
локуються в ядро і активують або пригнічують експресію 
цільового гена медіаторів запалення, що свідчить про те, 
що інгібування активності JAK може бути ефективнішим, 
ніж прицільне блокування окремого цитокіну. Повідом-
ляють, що окрім порушення передачі сигналів шкірних 
запальних цитокінів інгібування JAK послаблює хронічний 
свербіж і покращує функцію шкірного бар’єра шляхом ре-
гулювання експресії шкірного бар’єрного білка філагрину.

Аброцитиніб 
Аброцитиніб сьогодні ліцензований для лікування АД 

в осіб віком від 12 років у Великій Британії. 14 жовтня 
2021 р. Комітет із лікарських засобів (European Medicines 
Agency, EMA) прийняв позитивний висновок лише для 
дорослих. Оскільки це схвалення було отримано після 

наших консенсусних конференцій, жодна консенсусна 
рекомендація не увійшла до цієї редакції керівництва.

Механізм дії та ефективність
Аброцитиніб – ​пероральний селективний інгібітор JAK1, 

що продемонстрував ефективність у пацієнтів із помір-
нотяжким і тяжким АД при застосуванні як у монотерапії 
(дослідження MONO‑1 і -2), так і в комбінації з місцевою 
терапією для досягнення відповіді на лікування порівняно 
з плацебо (дослідження COMPARE). Ефективність визна-
чали за допомогою інструментів IGA та EASI‑75. 

Наприклад, у дослідженнях MONO частка пацієнтів 
із відповіддю EASI‑75 на 12-му тиж була значно вищою 
в разі прийому аброцитинібу в дозі 100 мг (~40-45%) і абро-
цитинібу в дозі 200 мг (~61-63%) порівняно з плацебо (~10-
12%). У дослідженні COMPARE частка пацієнтів із відповід-
дю EASI‑75 при прийомі аброцитинібу в дозі 100 мг (~59%) 
і аброцитинібу в дозі 200 мг (~70%) була значно більшою 
порівняно з плацебо (27%). Подібна ефективність була про-
демонстрована в дослідженні JADE TEEN серед підлітків 
у дозуванні 100 і 200 мг у поєднанні з місцевою терапією. 

Важливо зазначити, що  в  дослідженні COMPARE 
(в якому проводили порівняння з дупілумабом) після 
16 тиж лікування спостерігали вищі показники відповіді 
на терапію аброцитинібом у дозі 200 мг порівняно з дупі-
лумабом (значення р не розраховували). Ефективність 
аброцитинібу в дозі 100 мг і дупілумабу була подібною. 
Результати показують, що аброцитиніб у дозі 200 мг може 
забезпечити вищу ймовірність відповіді на лікування по-
рівняно з дупілумабом у пацієнтів із тяжким АД.

Комбінація з іншими методами лікування
На сьогодні не було опубліковано жодних досліджень, 

які б оцінювали використання аброцитинібу з іншими 
системними методами лікування.

Інші JAK-інгібітори – ​барицитиніб та упадацитиніб  
Зазначені представники JAK-інгібіторів, що не зареє-

стровані в Україні.

Інше системне лікування. Алітретиноїн

Ми пропонуємо 
алітретиноїн для па-
цієнтів з АД із тяжкою 
хронічною екземою 
рук, які є кандидатами 
на системне лікуван-
ня, належним чином 
ураховуючи його тера-
тогенність

↓

>75%

(14/15)
Експертний консенсус

Алітретиноїн: ліцензовано для дорослих із тяжкою хронічною 
екземою рук, яка не відповідає на лікування ТКС; доза для дорослих 
становить 10–30 мг/добу.

Механізм дії та ефективність
Алітретиноїн – ​це ретиноїд, який зв’язує 2 типи рецеп-

торів – ​ретиноєвої кислоти (retinoid acid receptor, RAR) 
і ретиноїду X (retinoid X receptor, RXR), таким чином за-
безпечуючи протизапальну й антипроліферативну дію. 
Він ліцензований у деяких європейських країнах для лі-
кування хронічної екземи рук незалежно від її патогенезу.

Існує одне велике багатоцентрове рандомізоване пла-
цебо-контрольоване клінічне випробування за участю 
1032 пацієнтів із хронічною екземою рук, приблизно 
одна третина з яких, імовірно, були пацієнтами з атопіч-
ною екземою рук. Поліпшення перебігу екземи спосте-
рігали в 75% пацієнтів. Групу пацієнтів, які страждають 
на атопічну екзему рук, окремо не аналізували, а позадо-
лонні симптоми в цьому дослідженні не оцінювали.

У неконтрольованому відкритому дослідженні 6 паці-
єнтів з АД і вираженим ураженням рук отримували алі-
третиноїн протягом 12 тижнів. За даними модифікованої 
загальної оцінки симптомів ураження рук (modified Total 
Lesion Symptom Score, mTLSS) і балів SCORAD, як до-
лонне, так і позадолонне ураження в процесі дослідження 
покращилися.

Комбінація з іншими методами лікування
Одночасно з  алітретиноїном можна застосовувати 

ТКС, ТІК та емоленти.

За матеріалами Wollenberg A., Kinberger M., Arents B., et al. European 
guideline (EuroGuiDerm) on atopic eczema: part I – ​systemic therapy.  

J Eur Acad Dermatol Venereol. 2022 Sep;36(9):1409–1431. doi: 10.1111/
jdv.18345.

Друкується в скороченому обсязі, повна версія: https://onlinelibrary.wiley.
com/doi/10.1111/jdv.18345

Підготувала к. мед. н. Світлана Опімах
ЗУ
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Експериментальна генна терапія вірусу простого герпесу досягає 
значного прогресу за даними лабораторних досліджень

Дослідники з Онкологічного центру Фреда Гатча (м. Сіетл, штат Вашингтон, США) 
виявили, що експериментальна генна терапія вірусу простого герпесу (ВПГ) видаляє 
≥90% інфекції та значно пригнічує кількість вірусу, яка може виділятися від інфіко-
ваної людини. «Герпес дуже підступний. Він ховається в нервових клітинах, а потім 
реактивується та спричиняє пухирцеві висипання на шкірі, – ​каже Кейт Джером, 
доктор медичних наук, професор відділу вакцин та інфекційних захворювань цен-
тру. – ​Наша мета – ​вилікувати людей від цієї інфекції, щоб їм не доводилося жити, 
побоюючися загострень хвороби або передачі її іншій людині». За даними ВООЗ, 
приблизно 3,7 млрд людей віком до 50 років (67%) мають ВПГ‑1, який спричиняє 
оральний герпес. За оцінками, 491 млн людей віком 15-49 років (13%) в усьому 
світі мають ВПГ‑2, який є причиною генітального герпесу.

Експериментальна генна терапія передбачає введення у кров суміші молекул 
для редагування генів, які шукають, де в організмі міститься вірус герпесу. Суміш 
містить модифіковані віруси, які називають векторними і зазвичай використо-
вують у генній терапії, а також ферменти, які працюють як молекулярні ножиці. 
Коли вектор досягає нервових скупчень, де розміщується вірус герпесу, моле-
кулярні ножиці відрізають його гени, щоб ушкодити їх або повністю видалити 
вірус. Учені використовують фермент мегануклеазу, який «розрізає» ДНК вірусу 
герпесу у двох різних місцях. Ці «надрізи» пошкоджують вірус настільки, що він 
не може самостійно відновитись. Тоді власні захисні системи організму розпіз-
нають ушкоджену ДНК як чужорідну та позбавляються її.

На мишачих моделях інфекції експериментальна терапія ліквідувала 90% ВПГ‑1, 
також відомого як оральний герпес, і 97% ВПГ‑2, що спричиняє генітальні ура-
ження. Знадобився майже місяць, аби миші, які отримували лікування, продемон-
стрували такі результати. Крім того, дослідники виявили, що генна противірусна 
терапія значно зменшувала як частоту загострень, так і кількість виділення вірусу. 
Учені задоволені тим, наскільки добре працює генна терапія на моделях тварин, 
і планують застосувати її для лікування людей. Науковці також зазначають, що по-
точне дослідження вивчало ВПГ‑1, однак вони працюють над адаптацією технології 
редагування генів і для ВПГ‑2. «Ми співпрацюємо з численними партнерами, коли 
наближаємося до клінічних випробувань, тому узгоджуємо питання з федераль-
ними регуляторними структурами, аби гарантувати безпеку й ефективність генної 
терапії», – ​зауважує Джером.

Джерело: https://www.nature.com/articles/s41467-024-47940-y

Ацетамінофен є перспективним у терапії гострого респіраторного 
дистрес-синдрому та ушкодження органів у пацієнтів із сепсисом

Підтримане Національним інститутом охорони здоров’я США клінічне ви-
пробування виявило, що внутрішньовенне введення ацетамінофену (параце-
тамолу) знижує ризик ураження органів або розвитку гострого респіраторного 
дистрес-синдрому, серйозного стану, через який рідина проникає в легені, у па-
цієнтів із сепсисом. Сепсис – ​це неконтрольована та екстремальна реакція орга-
нізму на інфекцію. Хоча випробування не поліпшило рівень смертності в пацієн-
тів із сепсисом, незалежно від тяжкості, дослідники виявили, що ацетамінофен 
приніс найбільшу користь пацієнтам зі значним ризиком ушкодження органів. 
Завдяки терапії ці пацієнти рідше потребували допоміжної вентиляції легень, 
спостерігали також незначне зниження смертності.

За сепсису еритроцити ушкоджуються і гинуть з аномально високою швидкі-
стю, вивільняючи в кров так званий безклітинний гемоглобін (БКГ). Організм 
перевантажується і не здатен видалити надлишок гемоглобіну, що може при-
звести до ушкодження органів. Попередні роботи показали, що ацетамінофен, 
крім полегшення болю та зниження температури, блокує шкідливий вплив БКГ 
на легені, які під час сепсису зазнають великого ризику ушкодження. Учені за-
значають, що виявлення високих рівнів БКГ як біомаркера, який можна визна-
чити під час першого візиту хворих до лікарні, було б проривом: воно може 
допомогти швидко визначити, яким пацієнтам із сепсисом може бути корисна 
терапія ацетамінофеном.

Аби глибше перевірити терапевтичний потенціал ацетамінофену в ІІ фазі клініч-
ного випробування, дослідники залучили 447 дорослих із сепсисом і дисфункцією 
органів дихання або кровообігу в 40 лікарнях США з жовтня 2021 по квітень 
2023 року. Пацієнти були рандомізовані для внутрішньовенного застосування 
ацетамінофену або плацебо кожні 6 год протягом 5 днів. Науковці спостерігали 
за хворими впродовж 28 днів. Головним інтересом команди загалом була кіль-
кість пацієнтів, які змогли вижити без підтримання функції органів, наприклад 
штучної вентиляції легень, лікування ниркової недостатності або застосування 
вазопресорів.

Дослідники виявили, що внутрішньовенне введення ацетамінофену було 
безпечним для всіх пацієнтів із сепсисом без шкоди для печінки, зниження 
кров’яного тиску та інших проблем зі здоров’ям. Уважніше досліджуючи хворих 
із високим рівнем БКГ, учені визначили, що лише 8% пацієнтів у групі ацетамі-
нофену потребували допоміжної вентиляції легень проти 23% пацієнтів групи 
плацебо. Через 28 днів у групі ацетамінофену померли 12% пацієнтів, у групі 
плацебо – ​21%. «Хоча очікувані ефекти терапії ацетамінофеном не були реа-
лізовані для всіх пацієнтів із сепсисом, дослідження показує, що препарат усе 
ще є перспективним для тяжкохворих», – ​зазначив Джеймс Кілі, один з авторів 
роботи. Науковці планують провести більш масштабне клінічне випробування, 
імовірно, залучивши пацієнтів переважно з вищим рівнем БКГ.

Джерело: https://jamanetwork.com/journals/jama/fullarticle/2819082

Клінічні дослідження показують, що дупілумаб зменшує тяжкість 
хронічного обструктивного захворювання легень у пацієнтів 
із запаленням 2 типу

Для пацієнтів із хронічним обструктивним захворюванням легень (ХОЗЛ) із запа-
ленням типу 2 незабаром може стати доступним новий препарат – ​дупілумаб. Під 
час ІІІ фази клінічного дослідження засіб продемонстрував швидке та стійке поліп-
шення стану пацієнтів, повідомляють науковці у New England Journal of Medicine. 
Це моноклональне антитіло є першим біологічним препаратом, який поліпшує 
клінічні результати при ХОЗЛ. Дані, що підтверджують використання дупілумабу 
при ХОЗЛ, будуть переглянуті в червні FDA (США).

Через 12 тиж після початку застосування дупілумабу в дорослих із ХОЗЛ спосте-
рігали поліпшення показників захворювання, а саме значно нижчу річну частоту 
загострень і суттєво кращу функцію легень, ніж у тих, хто отримував плацебо. 
Ефект зберігався впродовж 52-тижневого випробувального періоду. Із погляду 
безпеки, кількість побічних ефектів була подібною між групами і відповідала 
визначеному профілю дупілумабу. Дослідженням спільно керували вчені з Англії 
(Сурья Бхатт, доктор медичних наук в Університеті Алабами в Бірмінгемі) та Ні-
меччини (Клаус Рабе, доктор медичних наук в LungenClinic Grosshansdorf). В екс-
периментах узяли участь 470 пацієнтів у групі дупілумабу і 465 пацієнтів у групі 
плацебо (вік учасників становив 40-85 років).

ХОЗЛ проявляється кашлем і утрудненим диханням. Традиційно вважали, що 
захворювання спричинюється переважно нейтрофільним запаленням. Проте 
приблизно від 20 до 40% пацієнтів із ХОЗЛ мають запалення 2 типу, яке зазви-
чай проявляється підвищеним рівнем еозинофілів у крові. Поточне рандомізо-
ване подвійне сліпе плацебо-контрольоване дослідження було необхідне для 
підтвердження результатів першого дослідження для пацієнтів із ХОЗЛ із кіль-
кістю еозинофілів у крові ≥300 кл./мкл та підвищеним ризиком загострення, 
незважаючи на те що вони отримували максимальну, потрійну, інгаляційну те-
рапію. Результати дослідження були представлені на міжнародній конференції 
Американського торакального товариства у травні 2024 року в м. Сан-Дієго 
(штат Каліфорнія, США) і одночасно опубліковані в журналі New England Journal 
of Medicine.

Джерело: https://www.nejm.org/doi/10.1056/NEJMoa2401304

Завдяки вакцинам, воді, санітарії та інфекційному контролю 
щороку можна запобігти понад 750 тис смертей, асоційованих 
із резистентністю до антимікробних препаратів

На Всесвітній асамблеї охорони здоров’я автори нової серії робіт медичного 
журналу The Lancet закликали до термінових масштабних дій щодо протимі-
кробної стійкості. Вони стверджують – ​якщо не надати пріоритет діям проти 
антимікробної резистентності (АМР) зараз, у майбутньому нас чекає постійне 
зростання глобальної кількості смертей. Сьогодні статистика така: 4,95 млн смер-
тей на рік від інфекцій, пов’язаних з АМР, серед немовлят, осіб похилого віку, 
людей із хронічними захворюваннями та пацієнтів, які потребують хірургічних 
утручань.

Новий аналіз свідчить, що наявні методи профілактики інфекцій можуть щороку 
запобігти 750 тис смертей, пов’язаних з інфекціями AMР. Аналіз констатує:

• Удосконалення профілактики інфекцій і контролю за ними в закладах охорони 
здоров’я, у тому числі краща гігієна рук і регулярніше очищення та стерилізація 
обладнання, може врятувати до 337 тис життів на рік.

• Загальний доступ до безпечної питної води та ефективної санітарії в місцевих 
громадах щороку міг би запобігти приблизно 247 800 смертей .

• Розширення застосування деяких педіатричних вакцин, зокрема проти пневмо-
коків, які допомагають захистити від пневмонії та менінгіту, і впровадження нових, 
як-от вакцини проти RSV (респіраторно-синцитіальний вірус) для вагітних жінок, 
може врятувати 181 500 життів на рік.

Автори пропонують на 2030 рік амбітні, але досяжні глобальні цілі, які, на думку 
вчених, мають бути ухвалені на зустрічі в рамках універсального доступу до антибіо
тиків (АБ), цілей «10-20-30 до 2030 року»:

• Зменшення смертності від АМР на 10% завдяки розширенню втручань у сфері 
охорони здоров’я, передусім для запобігання інфекціям, зменшення як викори-
стання АБ, так і резистентності до них.

• Зменшення на 20% невідповідного використання АБ людьми для лікування 
легких респіраторних інфекцій, які, як правило, не потребують застосування АБ.

• Зниження на 30% неналежного використання АБ у тварин має бути досягнуто 
шляхом поступових дій у багатьох секторах. 

Приклади профілактики:
- відсутність використання важливих, з медичного погляду, протимікробних за-

собів для стимуляції росту тварин;
- відсутність використання високопріоритетних, критично важливих протимі-

кробних засобів для профілактичного лікування тварин;
- застосовування всіх АБ під керівництвом ветеринара.

Джерело: https://www.thelancet.com/series/antibiotic-resistance
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Ще більше новин – ​на спеціалізованому медичному порталі
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Тонзиліти і тонзилоліти: діагностика і лікування
Тонзиліт, або запалення мигдаликів, становить приблизно 0,4% амбулаторних відвідувань у США. 
Зазвичай причиною захворювання є вірусна інфекція [1-3], передача збудника відбувається 
повітряно-крапельним шляхом від пацієнтів із гострим тонзилітом або, у рідкісних випадках, – ​
через безсимптомних носіїв [3]. Тонзилоліти, так звані камені в мигдаликах, можуть бути наслідком 
рецидивного тонзиліту, хоча точна причина їх появи залишається нез'ясованою.

Ключові слова: тонзиліт, тонзилектомія, тонзилоліти, тонзилотомія, антибіотикотерапія, шкала Центора.

Тонзиліти
Мигдалики розташовані в латеральних відділах рото-

глотки між передньою, піднебінно-язиковою, дужкою і за-
дньою, піднебінно-глотковою, дужкою. У 70-95% випадків 
причиною тонзиліту є вірусна інфекція. Найпоширеніші 
вірусні збудники – ​риновірус, респіраторно-синцитіальний 
вірус, аденовірус і коронавірус. Менш поширеними етіоло-
гічними агентами є вірус Епштейна–Барр, цитомегаловірус, 
вірус гепатиту А та краснухи. Бактеріальні інфекції, спри-
чинені бета-гемолітичним стрептококом групи А (GABHS, 
group A beta-hemolytic streptococcus), є причиною тонзиліту 
в 5-15% дорослих і в 15-30% пацієнтів віком від 5 до 15 років. 
Вірусна етіологія частіше спостерігається в дітей молодше 
5 років, а GABHS рідко вражає дітей молодше 2 років [2].

Клінічна картина
Гострий тонзиліт – ​це запальний процес тканин мигда-

ликів, що може виникати ізольовано або як складова фа-
рингіту [4]. Найпоширенішими симптомами захворювання 
є лихоманка, ексудат на мигдаликах, біль у горлі та збіль-
шення і болючість передньошийних лімфовузлів [5]. Також 
виникають одинофагія і дисфагія, особливо в разі набряку 
мигдаликів. При фізикальному огляді мигдалики, як пра-
вило, можуть бути збільшеними або еритематозними, що 
обмежує візуалізацію задньої частини ротоглотки. Тонзи-
лярний ексудат зазвичай жовтого або білого кольору [2]. 
Згідно із сучасними даними, наявність петехій на підне-
бінні асоціюється з фарингітом і тонзилітом, спричиненим 
GABHS, і може бути більш важливою прогностичною озна-
кою, ніж наявність тонзилярного ексудату [7].

Рекомендації щодо менеджменту тонзиліту наведено 
в таблиці 1.

Діагностика
Диференційна діагностика тонзиліту передбачає такі за-

хворювання, як фарингіт, ретрофарингеальний абсцес, епіг-
лотит, паратонзилярний абсцес та інфекції підщелепного 
простору (ангіна Людвіга) [2]. Важливо диференціювати фа-
рингіт і тонзиліт, зумовлений GAВHS, від інших бактеріаль-
них і вірусних причин захворювання через ризик ускладнень 
GAВHS-інфекцій [4]. Фізикального огляду ротоглотки для 
проведення диференціації недостатньо, тому для діагностики 
й оцінки лікування інфекцій ротоглотки рекомендовано ви-
користовувати клінічну шкалу оцінки Центора (табл. 2 [8, 9]).

Клінічна шкала Центора була розроблена в 1981 р. на ос-
нові дослідження із залученням 286 дорослих із відділення 
невідкладної допомоги [8, 10]. Друга клінічна шкала, Мак
Айзека / модифікована шкала Центора (https://www.mdcalc.
com/centorscore-modified-mcisaac-strep-pharyngitis), була 
розроблена в 1998 р. на основі дослідження із залученням 

621 дитини та дорослого з 49 громад в Онтаріо (Канада) [8]. 
Ця оцінка враховує вік пацієнта, оскільки GABHS-інфекції 
поширеніші в пацієнтів молодшого віку. З огляду на незначні 
розміри вибірки в дослідженні, обидві системи оцінки про-
йшли широкомасштабну перевірку [8]. Метааналіз, в якому 
порівнювали дві клінічні шкали в установі первинної медич-
ної допомоги, виявив, що вони подібні за ефективністю [9].

Шкала Центора допомагає виключити стрептококовий 
фарингіт і має обмежену позитивну прогностичну цінність 
для визначення наявності GABHS-інфекції [9]. У настанові, 
опублікованій у 2001 р., Американська колегія терапевтів 
і Центри з контролю та профілактики захворювань реко-
мендували не продовжувати діагностику чи лікування при 
оцінці за шкалою Центора 0 або 1 [11]. Згідно з рекомен-
даціями, тестування на швидке виявлення антигену про-
водять у пацієнтів, які мають оцінку 2 бали, призначаючи 
лікування лише в разі позитивного результату тесту. Якщо 
оцінка становить 3 або 4 бали, рекомендовано дві можливі 
стратегії: виконати швидке тестування на виявлення анти-
гену й лікувати лише пацієнтів із позитивними результатами 
або розпочати емпіричне лікування антибіотиками (АБ) 
без тестування. У рекомендаціях Американської колегії те-
рапевтів і Центрів із контролю та профілактики захворювань 
щодо лікування гострих респіраторних інфекцій 2016 року 
не розглядається тестування пацієнтів з оцінкою за шкалою 
Центора <3 балів [12].

У настановах IDSA 2012 року лікування АБ рекомен-
довано лише пацієнтам із позитивним результатом екс-
прес-тесту на виявлення антигену [13]. Це узгоджується 
з висновками нещодавнього метааналізу про те, що емпі-
ричне призначення антибіотикотерапії пацієнтам з оцінкою 
за шкалою Центора ≥3 бали може призводити до зайвого 
прийому АБ у значній частці випадків [9].

Існує декілька лабораторних тестів, які можна вико-
ристовувати для діагностики фарингіту і тонзиліту, щоб 
допомогти диференціювати GABHS-інфекцію від інших 
причин.

  

Експрес-тест для виявлення антигену має три харак-
теристики, що роблять його рекомендованим тестом 
першої лінії для виявлення GABHS-інфекції: недоро-
гий, легкий у виконанні (спеціальна підготовка не по-
трібна) і швидкий (результати зазвичай доступні менш 
ніж за 10 хв) [13, 14]. Для тесту використовують зразки 
мазків із мигдаликів і задньої частини ротоглотки.

  

Є три типи експрес-тестів для визначення анти-
гену: латекс-аглютинація, імуноферментний аналіз 

та імунохроматографічний аналіз [15]. Спочатку були розро-
блені тести на основі латексної аглютинації, але сьогодні їх 
не використовують у клінічній практиці через низьку чутли-
вість і погано визначені кінцеві точки [13, 15]. 


Імуноферментні методи є тестами ІІ покоління, саме їх 
найширше використовують у клінічній практиці. Імуно-
хроматографічні методи – ​це тести ІІІ покоління, вони 
чутливіші в порівнянні з імуноферментним аналізом, 
але їх використання обмежене через високу вартість [15]. 

 

Експрес-тести для виявлення антигену є специфічними 
(від 88% до 100%), однак їхня чутливість за результатами різ-
них досліджень значно варіює (від 61% до 99%), а також є 
ймовірність отримання хибно-негативних результатів [4, 15].

Посів із горла вважають золотим стандартом діагностики 
тонзиліту, спричиненого GABHS [16, 17]. Це дослідження 
проводять за допомогою взяття мазка із задньої частини 
ротоглотки і мигдаликів. Далі взятий зразок культивують, 
зазвичай на чашці Петрі з агаром з 5% овечої крові. Культу-
ральний метод дає можливість ідентифікувати інші патогени 
та перевірити чутливість до АБ у разі опасінь щодо розвитку 
резистентності. Недоліками посіву з горла є часовий промі-
жок до отримання результатів (зазвичай від 24 до 48 год), що 
може призвести до затримки діагностики та лікування, а та-
кож неможливість відрізнити нову активну інфекцію від но-
сійства [16]. Відповідно до найновіших рекомендацій IDSA, 
резервний посів після негативного результату експрес-тесту 
на виявлення антигену треба проводити в дітей і підлітків 
(віком від 5 до 15 років), але він не є обов’язковим для до-
рослих пацієнтів через нижчу захворюваність на фарингіт, 
спричинений GABHS, і виключно низький ризик ревма-
тичної лихоманки в цій популяції [13].

Для діагностики GABHS-інфекцій також доступні тести 
на основі ампліфікації нуклеїнових кислот. Вони дають змогу 
виявити послідовності нуклеїнових кислот, специфічні для 
GABHS. Хоча тести з ампліфікацією нуклеїнових кислот 
мають вищу чутливість, ніж експрес-тести на виявлення 
антигену, висока вартість перешкоджає їх широкому вико-
ристанню замість посіву з горла [16].

Ще одним діагностичним підходом є визначення титрів 
антистрептококових антитіл, які отримують зі зразка пери-
феричної крові. Найчастіше оцінюють титри антистрепто-
лізину О й антидезоксирибонуклеази B (анти-ДНКази B). 
Визначення цих титрів є доцільним для діагностики не-
щодавно перенесеної стрептококової інфекції в пацієнтів 
з ознаками та симптомами, що свідчать про постстрептоко-
кові ускладнення, такі як ревматична лихоманка або пост-
стрептококовий гломерулонефрит, але ці ускладнення рідко 
спостерігають у країнах із високим рівнем доходу [17]. Титри 
антистрептолізину О й анти-ДНКази В починають зростати 
не раніше ніж через тиждень після гострої стрептококової 
інфекції та досягають піку приблизно через 3-6 і 6-8 тиж 
відповідно. У рекомендаціях Всесвітньої організації охорони 
здоров’я та IDSA наголошено, що визначення антистреп-
тококових титрів, у тому числі антистрептолізину-О та ан-
титілам до ДНКази В, не є рекомендованим для первинної 
діагностики гострого фарингіту [13, 17].

У пацієнтів із тяжчою інфекцією, у тому числі з нестабіль-
ними показниками життєдіяльності, вираженою інтоксика-
цією, утрудненим ковтанням, нездатністю приймати препа-
рати перорально або тризмом, може виникнути необхідність 
у  проведенні візуалізаційних методів дослідження [2]. 
Комп’ютерна томографія з контрастуванням є найліпшим 
способом візуалізації для оцінки серйозних ускладнень, та-
ких як абсцеси, епіглотит або синдром Лем’єра (рідкісне 
ускладнення тонзиліту із септичним тромбофлебітом тон-
зилярної та внутрішньої яремної вен).

Лікування
У більшості випадків гострий тонзиліт минає самостійно 

і рідко призводить до госпіталізації [18]. Оскільки гострий 
тонзиліт часто має вірусну етіологію, лікування передусім 
є підтримувальним і полягає в знеболенні за допомогою 
нестероїдних протизапальних препаратів, а також у під-
триманні оптимального рівня гідратації [19]. Було проде-
монстровано, що кортикостероїди зменшують біль та при-
скорюють одужання, тому їх можна розглядати ще одним 
варіантом терапії. У разі призначення кортикостероїдів 
рекомендовано застосовувати таку схему: одноразова доза 
дексаметазону внутрішньом’язово або перорально (10 мг 
для дорослих; 0,6 мг/кг, максимум 10 мг, у дітей) [20]. До-
слідження рослинних лікарських засобів не виявили стійких 
переваг [21, 22].

Таблиця 1. Основні рекомендації щодо менеджменту тонзиліту для застосування в клінічній практиці

Клінічна рекомендація Рівень доказовості Коментарі

Для початкової оцінки симптомів фарингіту і  тонзиліту можна 
використовувати клінічну шкалу Центора; доцільність тестування на швидке 
виявлення антигену можна розглядати в пацієнтів з оцінкою ≥2 бали [8-12]

A Метааналіз і правило узгодженого 
прийняття клінічних рішень

Антибіотики рекомендовані в разі фарингіту, зумовленого 
GABHS, при цьому препаратом першої лінії є пеніцилін [13, 23-25] A

Клінічні рекомендації і метааналіз 
Американського товариства 
з інфекційних захворювань (IDSA)

При рецидивах тонзиліту, як правило, потрібно дотримуватися очікувальної 
тактики, перш ніж проводити тонзилектомію, за наявності <7 епізодів 
упродовж минулого року, <5 епізодів на рік протягом останніх 2 років або 
<3 епізодів на рік протягом останніх 3 років [30, 32]

A Систематичний огляд і настанова 
з клінічної практики

Примітки. A – ​стабільні якісні докази, орієнтовані на пацієнта; B – ​нестабільні або обмеженої якості докази, орієнтовані на пацієнта; C – ​консенсус, докази, орієнтовані 
на захворювання, звичайна практика, висновок експерта або серія випадків. 
Детальніша інформація про систему оцінки доказів SORT за посиланням: https://www.aafp.org/afpsort

Таблиця 2. Клінічна шкала Центора для діагностики і лікування тонзиліту, зумовленого GABHS 

Симптоми Бали

Ексудат або набряк 1

Збільшення, чутливість передньошийних лімфатичних вузлів 1

Відсутність кашлю 1

Лихоманка 1

Усього _________

Примітка. 1 бал надається за кожен перерахований симптом із загальною оцінкою від 0 до 4. Загальна кількість балів визначає подальше оцінювання або необхідність 
емпіричного лікування антибіотиками. Шкала MакАйзека / модифікована шкала Центора враховує більшу частоту інфікування зараження GABHS в дітей молодше 
15 років, додаючи їм 1 бал. При цьому, ураховуючи зниження захворюваності в літніх людей, в осіб віком ≥45 років 1 бал віднімають (https://www.mdcalc.com/centor-
score-modified-mcisaac-strep-pharyngitis). Продовження на стор. 26.
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Якщо в пацієнта виявлено позитивні результати тесту 
на GABHS-інфекцію, рекомендовано призначати антибіо-
тикотерапію, при цьому препаратом першої лінії є пеніцилін 
[13, 23-25]. У таблиці 3 підсумовано варіанти антибіотико-
терапії в дорослих і дітей [13, 23, 24, 26]. 

  

За наявності в анамнезі реакції на пеніциліни для ви-
явлення пацієнтів із низьким ризиком розвитку алергії 
на ці препарати лікарі можуть використовувати шкалу 
PEN-FAST (алергія на пеніцилін ≤5 років тому, анафілак-
сія / ангіоневротичний набряк, тяжка шкірна побічна 
реакція та лікування, необхідне для епізоду алергії) 
[27]. У пацієнтів зі встановленою алергією на пеніцилін 
лікування макролідом або цефалоспорином виявилося 
так само ефективним, як і пеніциліном (рис.) [13, 28]. 

 
Хоча результати метааналізу свідчать про те, що лікування ді-

тей цефалоспоринами замість пеніциліну призводить до значно 
вищих показників бактеріологічного і клінічного вилікування, 
нещодавно опублікований Кокранівський огляд виявив сум-
нівні докази того, що існують клінічно значущі відмінності між 
класами антибіотиків у дорослих і дітей [13, 24, 28].

Незважаючи на те що АБ зменшують тривалість симпто-
мів, ефект від їх прийому незначний. Кокранівський огляд 
показав скорочення тривалості симптомів на 16 год при лі-
куванні за допомогою АБ [25]. Найбільшою їх перевагою є 
профілактика гнійних і негнійних ускладнень [29].

Лікування рецидивного тонзиліту (тобто ≥5 епізодів 
упродовж року) передбачає очікувальну тактику або хі-
рургічне лікування за допомогою тонзилектомії [4]. Амери-
канська академія отоларингології – ​хірургії голови та шиї 
визначає критерії для прийняття рішень щодо хірургічного 
лікування, які схвалені Американською академією сімей-
них лікарів [30, 31]. 

  

Вичікувальна тактика наполегливо рекомендується, 
якщо було зафіксовано менше 7 епізодів за останній 
рік, менше 5 епізодів на рік за останні 2 роки або менше 
3 епізодів на рік за останні 3 роки. Було продемонстро-
вано, що тонзилектомія забезпечує переважно коротко-
строкові переваги, такі як зменшення кількості пропусків 
у школі та кількість днів із болем у горлі, причому ці пе-
реваги через рік зменшуються [30, 32].

 

Ускладнення
Гнійні й негнійні ускладнення тонзиліту в економічно 

розвинених країнах є нечастими, можуть розвиватися у ви-
гляді абсцесу, гострого гломерулонефриту, ревматичної ли-
хоманки і скарлатини [2].

Паратонзилярний абсцес – ​це скупчення гною між м’я-
зом-констриктором глотки та капсулою мигдалика [33]. 
Симптомами цього ускладнення є лихоманка, біль у горлі, 
дисфагія, тризм і приглушений гугнявий голос [34]. При ог-
ляді лікар може спостерігати гіперемований набряклий 
мигдалик. Найчастішим ускладненням стрептококового 
тонзиліту є паратонзилярний абсцес [33]. Хоча ці два стани 
клінічно відрізняються, лікування тонзиліту за допомогою 
АБ зменшує ризик розвитку абсцесу [35]. Лікування пара-
тонзилярного абсцесу передбачає призначення комбінації 
кортикостероїдів, АБ і дренування [34].

Постстрептококовий гломерулонефрит є імуноопосередко-
ваним захворюванням, що спричинюється нефритогенними 
штамами GABHS. Прояви можуть варіювати від безсимп-
томної мікроскопічної гематурії до нефротичного синдрому 
з набряком, гіпертензією, гострим ураженням нирок, під-
вищенням рівнів маркерів запалення та низьким рівнем 
комплементу. Найчастіше хворіють діти, тоді як літні люди 
мають гірший прогноз. У більшості пацієнтів симптоми 
спонтанно зникають із відновленням функції нирок. Хоча 
АБ не впливають на перебіг захворювання, вони можуть 
зменшити передачу інфекції [36].

Ревматична лихоманка – ​запальне імунне захворювання, 
яке виникає після інфікування GABHS. Поширеність тон-
зиліту в країнах із низьким рівнем доходів становить 5,7 
на 1 тис випадків [36]. Захворювання вражає кілька систем 
органів, але найчастіше зумовлює мігруючий артрит великих 
суглобів. Приблизно в 50% пацієнтів спостерігають ура-
ження серця, що проявляється патологією клапанів, при-
чому найчастіше уражується саме мітральний клапан [36]. 
Пацієнтам призначають АБ для ерадикації GABHS і специ-
фічну терапію для ураженої системи органів [37].

Скарлатина характеризується ​дифузними еритематозними 
висипаннями, що бліднуть, супроводжуються утворенням 
папул і схожі на шліфувальний папір. Як правило, виси-
пання спочатку з’являються в ділянках згинів кінцівок і по-
ширюються по всьому тілу, зазвичай охоплюючи долоні й 
підошви, і згодом лущаться. Скарлатина є результатом шкір-
ної реакції уповільненого типу на гнійний екзотоксин, що 
його виробляє Streptococcus pyogenes. Лікування скарлатини 
таке саме, як стандартне лікування тонзиліту без специфіч-
ного лікування власне висипань [38].

Тонзилоліти
Тонзилоліти, або тонзилярні камені, являють собою каль-

цифіковані залишки їжі, клітинний детрит і мікроорганізми 
у глибоких інвагінаціях на поверхні мигдаликів [39]. Тонзи-
лоліти розміром <5 мм спостерігають часто, а >5 мм – ​доволі 
рідко [40]. Точний механізм розвитку тонзилітів вивчений 
недостатньо, але він може бути пов’язаний із рецидивами 
тонзиліту [39].

Клінічні прояви
Тонзилоліти можуть розвиватися безсимптомно, якщо 

вони невеликі, і можуть мати вигляд мінералізованих білих 
або жовтих відкладень у глибоких криптах мигдаликів [41]. 
Симптоми охоплюють рецидивний біль у горлі, неприємний 
запах із рота, відчуття стороннього тіла в горлі, одинофагія 
та охриплість голосу [39].

Діагностика
Тонзилоліти зазвичай діагностують лише під час фізич-

ного огляду. Якщо діагноз сумнівний, особливо якщо ка-
мінь не виступає над поверхнею мигдаликів або великий, 
застосовують комп’ютерну томографію ротоглотки, що дає 
можливість виявити рентгеноконтрастне кальцифіковане 
циліндричне або кругле ураження в тонзилярній тканині 
або ямці [42]. Панорамні рентгенограми також можна ви-
користовувати для виявлення тонзилолітів [43].

Лікування
Тактика в разі тонзилолітів очікувальна. Галітоз можна 

усунути за допомогою регулярного чищення зубів і полос-
кання горла солоною водою. У рідкісних випадках тонзило-
літи потребують хірургічного втручання, якщо вони занадто 
великі, щоб минути самостійно [39, 42, 44].

Ускладнення
Ускладнення тонзилолітів виникають рідко, вони описані 

в літературі як повідомлення про окремі випадки. Великі 
тонзилоліти можуть спричинити стиснення та зміщення 
прилеглих структур і некроз здавленої тканини [45].

Реферативний огляд статті Kelly Lacy Smith et al. Tonsillitis and Tonsilloliths: 
Diagnosis and Management, Am Fam Physician. 2023; 107(1):35-41.

Підготувала Дарина Павленко

Повну версію дивіться: https://www.aafp.org/pubs/ 
afp/issues/2023/0100/tonsillitis-tonsilloliths.html ЗУ

Таблиця 3. Дози АБ для дорослих і дітей при тонзиліті, спричиненому GABHS

Антибіотик Доза для дорослого Доза для дитини Тривалість

Пеніцилін (перша лінія)

Пеніцилін V 500 мг 2-3 рази на добу • ≤27 кг: 250 мг 2-3 рази на добу
• >27 кг: 500 мг 2-3 рази на добу 10 днів

Амоксицилін

250 мг 4 рази на добу, або 500 мг двічі 
на добу, або 1000 мг на добу, або 
775 мг пролонгованого вивільнення  
1 раз на добу

50 мг/кг 1 раз на добу (максимальна доза 1000 мг)
Альтернатива: 25 мг/кг (максимальна доза 500 мг) 
двічі на добу

10 днів

Пеніцилін G бен-
затин (біцилін L-A) 1,2 млн Од внутрішньом’язово • ≤27 кг: 600 000 Од внутрішньом’язово

• >27 кг: 1,2 млн Од внутрішньом’язово Одна ін’єкція

Цефалоспорини (альтернатива при легкій і помірній алергії на пеніцилін)

Цефалексин 500 мг двічі на добу 40 мг/кг на добу, розділені на 2 прийоми 
(максимальна доза 500 мг) 10 днів

Цефадроксил 1000 мг на добу 30 мг/кг 1 раз на добу або розділені на 2 прийоми 
(максимальна доза 1000 мг) 10 днів

Цефуроксим 250 мг двічі на добу 10 мг/кг двічі на добу (максимальна доза 250 мг) 10 днів

Цефподоксим 100 мг двічі на добу 5 мг/кг двічі на добу (максимальна доза 100 мг) 5-10 днів

Цефдинір 300 мг двічі на добу або 600 мг 
на добу

7 мг/кг двічі на добу або 14 мг/кг 1 раз на добу 
(максимальна доза 600 мг)

5-10 днів для дози 
300 мг, 10 днів для 
дози 600 мг

Макроліди (альтернатива при тяжкій алергії на пеніцилін)

Азитроміцин 12 мг/кг на добу (максимальна доза 
500 мг) 12 мг/кг на добу (максимальна доза 500 мг) 5 днів

Кларитроміцин 250 мг двічі на добу 7,5 мг/кг двічі на добу (максимальна доза 250 мг) 10 днів

Лінкозамід (альтернативний засіб при тяжкій алергії на пеніцилін і резистентності до макролідів)

Кліндаміцин 300 мг тричі на добу 7 мг/кг тричі на добу (максимальна доза 300 мг) 10 днів

Рис. Вибір антибактеріальної терапії при тонзиліті, спричиненому GABHS

Алергія на пеніцилін?

Пероральний 
пеніцилін V,  

або  
пероральний 
амоксицилін,  

або 
внутрішньом'язовий 

пеніцилін G 
бензатин

Ступінь тяжкості алергії

Імовірність резистентності 
до макролідів?

Азитроміцин  
або  

кларитроміцин

Цефалоспорин 
 або 

 азитроміцин

Цефалоспорин  
або  

кліндаміцин
Кліндаміцин

Імовірність резистентності 
до макролідів?

Легкий Середній

Цефалоспорин

Тяжкий

Так

Так Так

Ні

Ні Ні

Тонзиліти і тонзилоліти: діагностика і лікування
Продовження. Початок на стор. 25.
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