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Тепер доступний
у таблетках,

що диспергуються
в ротовій порожнині 1

 

Оригінальний біластин — íåñåäàòèâíèé àíòèã³ñòàì³ííèé
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 àëåðã³÷íîãî ðèíîêîí’þíêòèâ³òó òà êðîïèâ’ÿíêè 1,+ , 2, ++, 3

з 12 років2

1
таблетка
НА ДОБУ

20 мг 2

від 6 до 11 років1

1
таблетка
НА ДОБУ

10 мг 1

Біластин «Уособлює еволюцію досліджень
антигістамінних препаратів стосовно їхньої

як ефективності, так і безпеки»4

lнформацiя про рецептурний лiкарський засiб для професiйної дiяльностi спецiалiстiв в галузi охорони здоров’я. Нiксар®. Склад. 1 таблетка мiстить бiластину 20 мг. Фармакотерапевтична група. Антигiстамiннi засоби для системного застосування. Бiластин. Код АТХ RO6A X29. Показання. Симптоматичне лiкування алергiчного ринокон’юнктивiту (сезонного та цiлорiчного) та кропив’янки. Дорослi 
та дiти (вiком вiд 12 рокiв). Протипоказання. Пiдвищена чутливiсть до дiючої речовини (бiластин) або до будь-якої з допомiжних речовин. Побiчнi реакцiї. У ходi клiнiчних дослiджень у пацiентiв, якi страждали вiд алергiчного ринокон’юнктивiту або хронiчної iдiопатичної кропив’янки, побiчнi дiї на тлi застосування бiластину в дозi 20 мг виникали приблизно з тiєю ж частотою, що й на тлi застосування плацебо                              
(12,7 % та 12,8 %). Повний перелiк можливих побiчних ефектiв зазначений в iнструкцiї для медичного застосування препарату. Спосiб застосування та дози. Дорослi та дiти (вiком вiд 12 рокiв). 20 мг бiластину (1 таблетка) 1 раз на добу. Особливостi застосування. Пацiентам iз середнiми або тяжкими порушеннями функцiї нирок бiластин одночасно з iнгiбiторами P-глiкопротеїду застосовувати не слiд. Будь ласка, прочитайте  
повну iнструкцiю про лiкарський засiб та ознайомтеся з повним перелiком протипоказань, побiчних реакцiй, спосiб та особливостi застосування препарату. Виробники. Менарiнi-Фон Хейден ГмбХ. А. Менарiнi Мануфактурiнг Логiстiкс енд Сервiсес С.р.Л. Мiсцезнаходження. Лейпцiгер штрасе 7-13, 01097 Дрезден, Нiмеччина. Biа Кампо дi Пiле, 67100 Л`Аквiла (АК), lталiя. Повна iнформацiя про лiкарський засiб мiститься 
в iнструкцiї для медичного застосування препарату НlКСАP® затверджено Наказом МОЗ вiд 12.01.2023 № 68 P.П. № UA/13866/01/01. Нiксар® 10 мг. Склад. 1 таблетка, що диспергується в ротовiй порожнинi, мiстить бiластину 10 мг. Фармакотерапевтична група. Антигiстамiннi засоби для системного застосування. Бiластин. Код АТХ RO6A X29. Показання. Симптоматичне лiкування алергiчного ринокон’юнктивiту 
(сезонного та цiлорiчного) i кропив’янки. Дiти вiком вiд 6 до 11 рокiв iз масою тiла не менше 20 кг. Протипоказання. Пiдвищена чутливiсть до дiючої речовини або до будь-якої з допомiжних речовин, зазначених у роздiлi «Склад». Побiчнi реакцiї. Biдсоток дiтей (2–11 рокiв), у яких спостерiгалися побiчнi реакцiї пiсля лiкування алергiчного ринокон’юнктивiту або хронiчно'ї iдiопатичної кропив’янки бiластином у дозi               
10 мг протягом 12-тижневого контрольованого клiнiчного дослiдження, був порiвнянний з вiдсотком пацiентiв, якi отримували плацебо (68,5 % проти 67,5 %). Повний перелiк можливих побiчних ефектiв зазначений в iнструкцiї для медичного застосування препарату. Спосiб застосування та дози. Дiти вiком вiд 6 до 11 рокiв з масою тiла не менше 20 кг. 10 мг бiластину (1 таблетка, що диспергується в ротовiй порожнинi) 
1 раз на добу. Особливостi застосування. Пацiентам iз помiрним або тяжким порушенням функцiї нирок слiд уникати одночасного застосування бiластину та iнгiбiторiв P-глiкопротеїну. Будь ласка, прочитайте повну iнструкцiю про лiкарський засiб та ознайомтеся з повним перелiком протипоказань, побiчних реакцiй, спосiб та особливостi застосування препарату. Виробник. А. Менарiнi Мануфактурiнг Логiстiкс енд Сервiсес 
С.р.Л. Мiсцезнаходження. Biа Кампо дi Пiле, 67100 Л’Аквiла (АК), lталiя. Повна iнформацiя про лiкарський засiб мiститься в iнструкцiї для медичного застосування препарату НlКСАP® 10 мг вiд 16.05.2022 №814 P. П. UA/13866/02/01.

1. Інструкція для медичного застосування препарату НІКСАР® 10 мг затверджена Наказом МОЗ від 16.05.2022 №814 Р.П. UA/13866/02/01. 2. Інструкція для медичного застосування препарату НІКСАР® затверджена Наказом МОЗ від 12.01.2023 № 68 Р.П. №UA/13866/01/01. 3. https://bilastina.com/en/bilastine-worldwide/. Дата входу: 07.07.2023. 4. Ridolo E, et al. Bilastine: New insight into antihistamine treatment. Clin Mol Allergy. 2015;13:1
+ для дiтей вiком вiд 6 до 11 рокiв та з масою тiла не менше 20 кг застосовувати 10 мг бiластину однократно на добу1. ++ для дiтей вiком вiд 12 рокiв та дорослих застосовувати 20 мг бiластину однократно на добу2.
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ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯОГЛЯД

Принципи застосування замісної 
ферментної терапії при лікуванні 

ендокринної патології

– Згідно з визначенням Британського 
консенсусу щодо лікування недостат-
ності підшлункової залози (2021), ек-
зокринна панкреатична недостатність 
(ЕПН) визначається як зниження пан-
креатичної екзокринної ферментної 
активності в тонкій кишці до рівня, що 
перешкоджає нормальному травленню. 
До причин ЕПН належать зменшення 
кількості ацинарних клітин, неадек-
ватна відповідь на стимули, недостат-
ність (відсутність) стимулів до секре-
ції панкреатичного соку, швидке руй-
нування ферментів (ліпази) в тонкій 
кишці, недостатнє змішування панкреа-
тичного секрету з їжею, асинхронія між 
моторною і  секреторною функціями 
(Phillips M. E. et al., 2021).

Частою причиною розвитку ЕПН мо-
жуть бути такі непанкреатичні хвороби, 
як цукровий діабет (ЦД) 1 типу (частота 
виникнення –  30-50%; характерним 
є ранній розвиток ЕПН; поєднані / спри-
ятливі фактори –  суб-/декомпенсація, 
високі дози інсуліну), ЦД 2 типу (20-30%; 
поєднані / сприятливі фактори –  суб-/де-
компенсація, тривалість захворювання), 
запальні захворювання кишечнику, це-
ліакія, гастроінтестинальні хірургічні 
втручання, ВІЛ/СНІД, синдром Шегрена, 
літній вік / інволютивні зміни, куріння 
(Capurso et al., 2018).

У Британському консенсусі щодо лі-
кування недостатності підшлункової 
залози (2021) зазначено, що в пацієнтів 
із ЦД може виникати ЕПН, за наявності 
ознак якої показана ЗФТ. ЕПН слід за-
підозрити в разі порушення травлення 
також у хворих без очевидних ознак 
захворювання підшлункової залози 
(Phillips M. E. et al., 2021).

Згідно з  рекомендацією Комітету 
з оновлення клінічної практики Амери-
канської гастроентерологічної асоціації 
(АГА), яку містить експертний огляд 
з епідеміології, оцінки та лікування ек-
зокринної недостатності підшлункової 
залози, ЕПН слід брати до уваги і в паці-
єнтів із клінічними станами середнього 
ризику, як-от дуоденальні хвороби, це-
ліакія, хвороба Крона, інтестинальні 
хірургічні втручання, тривалий ЦД, гі-
персекреторні стани (наприклад, син-
дром Золлінгера –  Еллісона) (David C. 
et al., 2023).

Дослідження за  участю пацієнтів 
із ЦД 1 типу віком від 2 до 25 років по-
казало, що ЕПН у таких хворих вини-
кає рано, при цьому в 10% визначається 
тяжка форма ЕПН, у  45% –  помірна. 
Раннє виникнення ЦД 2 типу, трива-
лість хвороби, високі рівні HbA1с є до-
датковими факторами ризику тяжкості 
ЕПН (Piciucchi M. et al., 2015; Andriulli 
et al., 2014).

Інше дослідження продемонструвало 
кореляційний зв’язок між зниженням 
фекальної еластази та рівнем декомпен-
сації ЦД 2 типу, рівнем глікемічних по-
казників, а також ступенем ускладнень, 
як-от ретинопатія, нейропатії тощо 
(Prasanna Kumar H. R. et al., 2018).

Механізми виникнення ЕПН у хво-
рих на  ЦД вивчені недостатньо. Ві-
домо,  що інсулін чинить трофічний 
вплив на паренхіму підшлункової за-
лози, тому його нестача може сприяти 
її атрофії. Гормони острівців підшлун-
кової залози чинять регуляторну функ-
цію на екзокринну ділянку підшлун-
кової залози; ця регуляція може погір-
шуватися в хворих на ЦД. Підвищена 
концентрація контрінсулярних гор-
монів і пептидів, зокрема глюкагону 
та соматостатину, може пригнічувати 
екзокринну функцію підшлункової 
залози. Діабетична автономна нейро-
патія, специфічна в межах підшлунко-
вої залози, може сприяти порушенню 
ентеропанкреатичних рефлексів. Ді-
абетична ангіопатія зумовлює погір-
шення кровопостачання підшлункової 
залози та сприяє розвитку її фіброзу/
атрофії. Етіологічним чинником пан-
креатиту може бути діабетичний ацидоз 
(Vujasinovic M. et al., 2016).

Підтверджено,  що портальні су-
дини забезпечують ацинарні клітини 
регуляторними гормонами острівців 
Лангерганса для контролю за  секре-
цією і (в довгостроковій перспективі) 
для атрофологічної стимуляції обох 
типів ацинарних клітин. Діабетична 
мікроангіопатія / нейропатія порушує 
вплив регуляторних факторів, знижує 
об’єм секреції панкреатичних ензимів, 
у т. ч. бікарбонатів. Діабетична мікро-
васкулярна патологія зумовлює ішемію 
і розвиток фіброзу. Автоантитіла до ек-
зокринної паренхіми підшлункової 
залози сприяють атрофії ацинусів. Де-
регуляція рівня контрінсулярних гор-
монів (глюкагону) знижує чутливість 
панкреатоцитів до стимулів секреції 
(Radlinger et al., 2020).

Ще одна група патологій, котрі спри-
чиняють ЕПН, –  нейроендокринні пух-
лини, за наявності яких призначають 
синтетичні аналоги соматостатину. 
Було проведено проспективне обсерва-
ційне дослідження, під час якого про-
аналізовано дані 50 пацієнтів із нейро-
ендокринними пухлинами (середній вік 
складав 65,8 року; лікування –  пролон-
гований октреотид кожні 4 тиж) щодо 
токсичності, рівня якості життя, вияв-
лення ЕПН. У 12 пацієнтів (24%) було 
виявлено ЕПН після 2,9 міс лікування, 
в т. ч. симптомну (здуття, флатулен-
ція, діарея); 92% хворих потребували 

ЗФТ. Соматостатин-спровоковані по-
бічні ефекти становили: флатуленція 
(50%), абдомінальний біль (32%), діарея 
(30%), слабкість (20%). ЕПН при цьому 
супроводжувалася вираженішими га-
строінтестинальними симптомами. 
Автори дослідження дійшли висновку, 
що призначення соматостатину супро-
воджується ЕПН із вищою частотою, 
ніж повідомлялося раніше. Клініцистам 
рекомендовано вчасно діагностувати 
та лікувати цей патологічний стан, який 
виникає у 25% хворих із нейроендокрин-
ними пухлинами, котрі отримували со-
матостатин. За симптомного перебігу не-
обхідно проводити скринінг фекальної 
еластази 1 (Lamarca A. et al., 2018).

Автоімунний тиреоїдит, пов’язаний 
з  автоімунним панкреатитом, може 
зумовити ЕПН й асоціюється з  під-
вищенням ризику виникнення раку 
підшлункової залози (Blanchet E. et al., 
2012; Chen C. et al., 2018).

Згідно з  п.  14 настанови Європей-
ського товариства клінічної нутриціо-
логії та метаболізму (ESPEN, 2020), клю-
човими причинами мальнутриції при 
хронічному панкреатиті є панкреатична 
недостатність, абдомінальний біль, вжи-
вання алкоголю, недостатнє вживання 
їжі, ЦД і куріння. Для визначення маль-
нутриції проводять збір анамнезу, ан-
тропометрію, серологічну оцінку рівня 
мікронутрієнтів, у т. ч. магнію, вітамінів 
Е/А, ретинол-зв’язувального білка тощо 
(Phillips M. E. et al., 2021).

Згідно з настановою АГА (2023), па-
цієнтам із  симптомами та  підозрою 
на ЕПН необхідно поетапно проводити 
оцінку мальдигестії, мальабсорбції, 
мальнутриції.

Британський консенсус щодо ліку-
вання недостатності підшлункової 
залози (2021) рекомендує при веденні 
пацієнтів з ознаками ЕПН і мальнутри-
ції застосовувати ЗФТ. Остання супро-
воджується подовженням тривалості 
життя в хворих на хронічний панкреа-
тит і рак підшлункової залози, а також 
підвищенням рівня якості життя. Всі 
сучасні препарати для ЗФТ мають сви-
няче походження (інші форми ЗФТ 
не  продемонстрували ефективності 
в рандомізованих клінічних досліджен-
нях). Пацієнтам слід розпочинати ЗФТ 
із дози 50 тис. ОД ліпази з кожним ос-
новним прийомом їжі та 25 тис. ОД лі-
пази на закуски (перекус) (Phillips M. E. 
et al., 2021).

Ефективним ферментним препа-
ратом для лікування ЕПН є Мезим® 
капсули. Мінітаблетки препарату 
Мезим® капсули виготовлені за іннова-
ційною технологією Eurand Minitabs®. 
Завдяки цьому усі мінітаблетки мають 

однаковий розмір (2х2  мм) і  вкриті 
функціональною мембраною. Це  за-
безпечує кращу кислотостійкість мі-
нітаблеток (вивільнення ліпази in vitro 
протягом 2-годинної експозиції у шлун-
ковому соку за  pH=1-0%), контроль 
швидкості вивільнення ліпази, рівно-
мірність перемішування з їжею та опти-
мальну активацію ферментів.

За використання препарату Мезим® 
капсули вивільнення панкреатичних 
ферментів відбувається своєчасно 
та саме там, де потрібно: розчинення 
капсули в шлунку забезпечує швидке 
вивільнення кислотостійких монороз-
мірних мінітаблеток, маленький розмір 
яких забезпечує рівномірне перемішу-
вання з  їжею та  їхню одномоментну 
евакуацію зі шлунка. Функціональна 
мембрана мінітаблеток сприяє акти-
вації панкреатичних ферментів у два-
надцятипалій кишці, де відбувається 
швидке та повне їхнє вивільнення про-
тягом усього травного процесу в тон-
кому кишечнику. Клінічно доведено, що 
препарат Мезим® капсули має високий 
профіль безпеки та добре переноситься.

Рекомендована стартова доза для 
дітей віком <4 років –  1000 ОД ліпази 
на 1 кг маси тіла на добу, а для дітей 
віком >4 років –  500 ОД ліпази на 1 г 
жирів у  добовому об’ємі їжі. Дітям 
шкільного віку та підліткам рекомен-
дується 10 000-25 000 ОД на  прийом 
їжі. Для дорослих рекомендована доза 
на прийом їжі: 2-4 капсули препарату 
Мезим® капсули 10 000 (відповідає 
20 000-40 000 ОД ліпази) або 1 капсула 
препарату Мезим® капсули 25 000 (від-
повідає 25 000 ОД ліпази).

У сучасній клінічній практиці ак-
туальними є розширені показання 
до застосування ферментних препа-
ратів з урахуванням причин ЕПН. 
ЗФТ показана для корекції порушень 
процесів травлення за різних захво-
рювань, пов’язаних із ЕПН, як-от 
функціональна диспепсія, атрофіч-
ний гастрит, дуоденіт, стан після 
холецистектомії, часткова резекція 
шлунка, тотальна гастректомія, бі-
ліарна обструкція, холестатичні 
захворювання печінки, гепатити, 
цироз печінки, ентеропатії, синдром 
надмірного бактеріального росту, 
запальні захворювання кишечнику, 
а також у разі ендокринних хвороб 
–  ЦД 1 та 2 типів, захворювань щито-
подібної залози (автоімунний тирео-
їдит, гіпотиреоз), нейроендокринних 
пухлин, застосування синтетичних 
аналогів соматостатину тощо.

Підготував Олександр Соловйов

Ендокринна патологія, що супроводжується дефіцитом ферментів, є однією з актуальних проблем сучасної медицини.  
Провідна роль у корекції цих станів належить замісній ферментній терапії (ЗФТ), призначення якої потребує від лікаря чіткого 
розуміння науково обґрунтованих принципів застосування.
У червні відбулася науково-практична конференція з міжнародною участю «XII Наукова сесія ДУ «Інститут гастроентерології 
НАМН України». Новітні технології у теоретичній та клінічній гастроентерології». Доцент кафедри гастроентерології, дієтології 
та ендоскопії Національного університету охорони здоров’я України ім. П.Л. Шупика (м. Київ), кандидат медичних наук 
Ігор Ярославович Лопух виступив із доповіддю «Обґрунтування ЗФТ при ендокринних захворюваннях».

І.Я. Лопух

ЗУ
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ДІАБЕТИЧНА НЕЙРОПАТІЯ

ТУРБОТА ПРО ЧУТЛИВІСТЬ4

Інформація про рецептурний лікарський засіб для розміщення у спеціальних виданнях, призначених 
для професійної діяльності спеціалістів в галузі охорони здоров'я. 
Скорочені інструкції для медичного застосування препаратів БЕРЛІТІОН® 300 ОД, БЕРЛІТІОН® 600 ОД, БЕРЛІТІОН® 600 
КАПСУЛИ 1-3. Склад: діюча речовина: 1 ампула по 12 мл концентрату для розчину для інфузій містять етилендіамінової 
солі тіоктової кислоти 388 мг, що відповідає 300 мг тіоктової кислоти; 1 ампула (24 мл) концентрату для розчину для 
інфузій містить етилендіамінової солі тіоктової кислоти 755 мг, що відповідає 600 мг тіоктової кислоти; 1 капсула 
препарату Берлітіон® 600 капсули містить 600 мг тіоктової кислоти. Фармакотерапевтична група. Засоби, що 
впливають на систему травлення та метаболічні процеси. Код ATX A16A X01. Показання. Парестезії при діабетичній 
полінейропатії. Протипоказання. Підвищена чутливість до діючої речовини або до будь-якої з допоміжних 
речовин лікарського засобу в анамнезі. Спосіб застосування. Після розведення концентрат для розчину для 
інфузій застосовувати внутрішньовенно протягом 2-4 тижнів на початковій стадії лікування. Вміст 1 або 2 ампул 
препарату Берлітіон®300 ОД або 1 ампули Берлітіон® 600 ОД розводити у 250 мл 0,9% розчину натрію хлориду та 
вводити внутрішньовенно, тривалість інфузії має становити не менше 30 хвилин. Для подальшої терапії застосовують 
пероральні форми тіоктової кислоти у дозі 300-600 мг на добу. Побічні реакції. Повний перелік побічних реакцій 
знаходяться в інструкціях для медичного застосування препаратів Берлітіон®. Категорія відпуску. За рецептом. 
Виробники. Глінікер Вег 125, 12489, Берлін, Німеччина. Перед застосуванням, будь ласка, уважно ознайомтеся з 
повною інструкцією для медичного застосування, повним переліком побічних реакцій реакцій, протипоказань, 
особливостей застосування препаратів БЕРЛІТІОН® 300 ОД від 09.08.2017 №921 зі змінами від 18.10.2023 №1808 
РП № UA/6426/01/01, БЕРЛІТІОН® 600 ОД від 26.04.2018 №803 зі змінами від 18.10.2023 №1808 РП № UA/6426/01/02, 
БЕРЛІТІОН® 600 КАПСУЛИ від 21.09.2021 №1994 РП № UA/6426/02/02.
1. Інструкція для медичного застосування препарату БЕРЛІТІОН® 300 ОД. 2. Інструкція для медичного застосування препарату БЕРЛІТІОН® 600 ОД. 3. Інтрукція для медичного 
застосування препарату Берлітіон® 600 КАПСУЛИ. 4. Ametov AS and The  SYDNEY Trial. The Sensory Symptoms of Diabetic Polyneuropathy are Improved with alpha-lipoic acid. Diabetes 
Care 2003, 26:3.770-776.

Представництво «Берлін-Хемі/А.Менаріні Україна ГмбХ»
Адреса: м. Київ, вул. Березняківська, 29, тел.: (044) 494-3388.U
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• Лікування парестезій при 
діабетичній полінейропатії 1-3

• Широкий вибір доз та форм 1-3

• Вироблено в Німеччині 1-3
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Тіоктова кислота і чоловіче здоров’я
Тіоктова кислота (також відома як альфа-ліпоєва кислота) – ​кофактор для основних 
метаболічних ферментів сімейства дегідрогеназ в організмі людини. Ці ферменти відіграють 
важливу роль у циклі лимонної кислоти та мають вирішальне значення для процесів 
аеробного дихання. В дієтичних добавках та як лікарський засіб використовується синтетична 
тіоктова кислота, для якої доведені численні корисні ефекти, включаючи протипухлинний, 
протидіабетичний, противірусний, протизапальний та антиоксидантний [1]. У цьому огляді 
представлено результати досліджень, під час проведення яких вивчали роль тіоктової 
кислоти у виробленні тестостерону в чоловіків.

Висновки та перспективи 
Значний обсяг досліджень послідовно свід‑

чить про те, що тіоктова кислота має здат‑
ність ефективно відновлювати знижений 
рівень тестостерону в умовах тестикулярної 
токсичності, спричиненої різними хімічними 
агентами. Тіоктова кислота впливає на рівень 
тестостерону за допомогою різноманітних 
механізмів: збільшення продукування оксиду 
азоту, посилення антиоксидантного захис‑
ного механізму яєчок, підвищення рівня ЛГ, 
посилення тестикулярного стероїдоґенезу та 
підтримка оптимального рівня вироблення 
енергії. Ці складні процеси в сукупності під‑
креслюють потенційне терапевтичне зна‑
чення тіоктової кислоти в лікуванні наслідків 
тестикулярної токсичності та її корисну роль 
у підтримці рівня тестостерону і загального 
здоров’я чоловіків.

ЗУ

Список літератури знаходиться в редакції.

Підготував Ігор Петренко

Підтримка адекватного рівня тестостерону є цен-
тральною темою наукових досліджень, присвячених чо-
ловічому здоров’ю. Крім ролі як основного стероїдного 
гормона, що регулює сексуальне збудження і статевий 
розвиток, тестостерон бере участь у таких процесах, 
як розвиток м’язів, збільшення щільності кісток, регу-
ляція настрою та енергійності [2]. Дослідження пов’я-
зують низький рівень тестостерону в чоловіків із різ-
ними проблемами зі здоров’ям, як-от рак [3], діабет [4], 
серцево-судинні захворювання [5], остеопороз, хвороба 
Альцгеймера [6], Паркінсона [7], депресія [8], постійна 
втома [9]. Отже, підтримка оптимального рівня тесто-
стерону в чоловіків – ​важливе завдання в контексті 
профілактики та лікування різних захворювань.

Тіоктова кислота та її вплив на рівень 
тестостерону після токсичних впливів

S.A. Banihani [1] нещодавно опублікував вичерпний 
огляд 20 експериментальних досліджень, під час прове-
дення яких вивчали вплив тіоктової кислоти на рівень 
тестостерону у разі токсичного порушення чоловічої 
репродуктивної функції. Слід зауважити, що всі ці 
випробування проводилися після 2006 року та в різних 
країнах світу. Щури-самці були основними об’єктами, 
котрі зазнавали дії низки репродуктивних токсикантів, 
включаючи фармацевтичні препарати, токсичні метали, 
пестициди та різні органічні хімікати, які часто зустрі-
чаються в промислових умовах. У більшості досліджень 
була продемонстрована дивовижна здатність тіокто-
вої кислоти компенсувати зниження рівня тестосте-
рону, що спостерігалося при токсичних впливах на го-
нади. В цих дослідженнях in vivo найвища введена доза 
тіоктової кислоти становила 100 мг/кг маси тіла, що 
при екстраполяції на людину приблизно еквівалентно 
16,7 мг/кг маси тіла [10]. Найменша введена доза тіокто-
вої кислоти складала ≈20 мг/кг маси тіла щура, що в пе-
рерахунку на людину відповідає ≈3,3 мг/кг маси тіла 
[10]. Тривалість введення тіоктової кислоти в різних 
дослідженнях значно варіювалася (від одноразового 
введення до 10-тижневого курсу). Проаналізувавши 
сукупність даних, автори дійшли висновку, що засто-
сування тіоктової кислоти при станах тестикулярної 
токсичності має значні терапевтичні перспективи [1].

Клінічні дослідження тіоктової кислоти 
в разі безпліддя та гіпогонадизму

Під час дослідження, проведеного в  2019 році 
за участю безплідних чоловіків, які щодня отримували 
тіоктову кислоту, виявлено покращення рівня тесто-
стерону в сироватці крові, зниження активності окис-
лювального стресу [11]. Зокрема, в цьому дослідженні 
Haidari та співавт. оцінили вплив добавки тіоктової 
кислоти на експресію глутатіон-S‑трансферази (GST) – ​
ферменту актиоксидантного захисту. Рандомізоване 
плацебо-контрольоване клінічне дослідження з потрій-
ним засліпленням проводилося за участю 44 безплідних 
чоловіків з ідіопатичною астенозооспермією. Чоловіків 
рандомізували для отримання 600 мг тіоктової кислоти 
або плацебо 1 р/день протягом 12 тиж. Під час випро-
бування в учасників брали зразки сперми та венозної 
крові для вимірювання експресії GST, рівнів активних 
форм кисню (АФК) і профілю репродуктивних гормонів. 

У результаті було встановлено, що експресія GST 
у  групі втручання була значно вищою, ніж у  кон-
трольній групі. Крім того, наприкінці дослідження 
активність GST додатково зросла, а рівень АФК значно 
знизився порівняно з початковим. Окрім того, в групі 
втручання показано підвищення рівня тестостерону 
через 12 тиж. Автори дійшли висновку, що 12-тижне-
вий прийом тіоктової кислоти зумовлює покращення 
рівня репродуктивних гормонів у  сироватці крові 
та значно зменшує утворення АФК, підвищує експресію 
генів, активність GST у спермі [11].

Нещодавно опубліковане дослідження показало, що 
нутрицевтична комбінація тіоктової (800 мг), фолі-
євої кислоти (400 мг), яблучного екстракту (300 мг) 
і міоінозитолу (2000 мг) при споживанні 2 р/день про-
тягом 3 міс значно посилила вироблення тестосте-
рону в чоловіків із субклінічним гіпогонадизмом [12]. 
Склад тіла, резистентність до інсуліну, тестикулярну 
та еректильну функцію досліджували в 15 чолові-
ків (середній вік – ​39,5 року; індекс маси тіла (ІМТ) – ​
30,2±3,8 кг/м2) із субклінічним гіпогонадизмом, який 
визначали за рівня тестостерону <14 нмоль/л і нор-
мального рівня лютеїнізувального гормона (ЛГ). У ре-
зультаті на 3-й місяць прийому комбінованої добавки 
в чоловіків значно знизилися ІМТ, масовий відсоток 
жиру в організмі, інсулінемія, індекс НОМА та рі-
вень глюкози в крові. Рівні тестостерону, ЛГ і загальна 
оцінка за Міжнародним індексом еректильної функ-
ції значно підвищилися порівняно з початковими 
рівнями. Отже, перші клінічні дослідження проде-
монстрували потенціал тіоктової кислоти покращу-
вати склад тіла, чутливість до інсуліну та вироблення 
тестостерону в чоловіків [11, 12].

Механізми, за допомогою яких тіоктова 
кислота посилює вироблення тестостерону
Збільшення продукції оксиду азоту

Зниження кровотоку в яєчках чинить шкідливий 
вплив на вироблення тестостерону [13]. Один із потен-
ційних механізмів посилення продукування тестосте-
рону включає стимулювання синтезу тестикулярного 
оксиду азоту – ​сигнальної молекули та вазодилата-
тора. Тіоктова кислота продемонструвала здатність 
посилювати активність синтази оксиду азоту, осо-
бливо ендотеліальної [14], а також у такий спосіб по-
легшувати продукцію оксиду азоту [15]. Механізм, 
за допомогою якого тіоктова кислота посилює виро-
блення оксиду азоту, може включати активацію сиг-
нального шляху PI3K/Akt [16]. Отже, тіоктова кислота 
може підвищувати рівень тестостерону в чоловіків, 
потенційно підвищуючи ефективність сперматогенезу, 
шляхом сприяння виробленню оксиду азоту і покра-
щення кровотоку.

Посилення антиоксидантного захисту яєчок
Пошук у базі даних PubMed видає >5 тис. статей, які 

прямо чи опосередковано пов’язують тіоктову кислоту 
з антиоксидантними властивостями [1]. Тіоктова кис-
лота є потужним відновником, ефективно віддаючи 
електрони, та має здатність протидіяти окислювальним 
і потенційно шкідливим ефектам різних типів про-
оксидантів. Після введення в клітинні системи тіоктова 
кислота бере на себе роль потужного інактиватора 
та стабілізатора вільних радикалів [17]. Зокрема, тіок-
това кислота продемонструвала здатність відновлювати 
в чоловічих статевих залозах активність антиокси-
дантних ферментів, включаючи каталазу, супероксид-
дисмутазу, глутатіонредуктазу та глутатіонпероксидазу. 
В експериментах на моделі індукованої тестикулярної 
токсичності тіоктова кислота відновлювала вміст глута-
тіону в яєчках [18-21]. Крім того, тіоктова кислота зни-
жувала рівень фрагментів малонового альдегіду – ​по-
бічних продуктів окислювального ушкодження клітин 
у результаті перекисного окислення поліненасичених 
жирних кислот [20, 22].

Вважається, що в основі посилення антиоксидант-
ного захисту під дією тіоктової кислоти лежить меха-
нізм активації сигнального шляху Nrf2, а також анти-
апоптозний ефект [23]. Можна припустити, що одним 
із механізмів, за допомогою якого тіоктова кислота 
підвищує вироблення тестостерону в чоловіків, є зміц-
нення антиоксидантних захисних механізмів у яєчках 
при одночасному зменшенні шкідливого впливу окис-
ного ушкодження цього репродуктивного органа.

Стимуляція вироблення ЛГ
Синтез тестостерону в  клітинах Лейдіга регулю-

ється  ЛГ – глікопротеїном, який виділяється з перед
ньої частки гіпофіза у відповідь на гонадотропін-рилі-
зинг-гормон. Численні дослідження виявили здатність 
добавок тіоктової кислоти підвищувати рівень ЛГ у чо-
ловіків [24-26]. Наприклад, у щурів, котрі зазнавали 
впливу карбімазолу, яким згодом перорально вводили 
добавку тіоктової кислоти в дозі 60 мг/кг на день про-
тягом 1 міс, спостерігалося значне підвищення рівня ЛГ 
порівняно з контрольною групою [26]. Тіоктова кислота 
продемонструвала здатність відновлювати рівень ЛГ 
на моделі ураження яєчок пестицидами в щурів-сам-
ців [24]. У поєднанні ці результати свідчать про те, що 
тіоктова кислота може відігравати певну роль у поси-
ленні вироблення ЛГ або відновленні знижених рівнів 
ЛГ після впливу токсичних репродуктивних агентів.

Посилення тестикулярного стероїдоґенезу
Тестостерон синтезується з холестерину шляхом склад-

ного ферментативного процесу. В чоловіків >95% тесто-
стерону виробляється в яєчках (здебільшого в клітинах 
Лейдіга), а решта утворюється в надниркових залозах. 
Зовнішні фактори, як-от ліки, хімічні речовини, харчові 
компоненти, можуть впливати на продукцію тестосте-
рону [1]. В умовах індукованої тестикулярної токсичності 
ключові ферменти, як-от 3β-гідроксистероїд-дегідрогеназа 
(3β-HSD) і 17β-гідроксистероїд-дегідрогеназа (17β-HSD), 
відіграють вирішальну роль на кінцевих стадіях синтезу 
тестостерону з молекул-попередників, як-от андростен-
діол, андростендіон. Індикатором ефективності стеро-
їдоґенезу в яєчках є експресія стероїдогенного гострого 
регуляторного білка (StAR) – ​транспортного протеїну, 
відповідального за перенесення холестерину між зовніш-
ньою та внутрішньою мітохондріальними мембранами [1].

Вивчення впливу тіоктової кислоти на ферменти син-
тезу тестостерону та наслідки для загального проду-
кування тестостерону – ​активний напрям досліджень 
[1]. Сучасні дані свідчать про те, що тіоктова кислота 
справді може підсилювати метаболізм стероїдів. Зо-
крема, було показано, що тіоктова кислота модулює 
активність 3β-HSD і 17β-HSD3 типу, а також посилює 
експресію та активність StAR. Ці дії у комплексі спри-
яють збільшенню вироблення тестостерону [27].

Підтримання належного рівня вироблення енергії
Як зазначалося вище, тіоктова кислота відіграє важ-

ливу роль у реакціях енергетичного обміну. Викону-
ючи роль кофактора для ферментів, які беруть участь 
у ключових метаболічних процесах, включаючи піру-
ватдегідрогеназу та альфакетоглутаратдегідрогеназу, 
тіоктова кислота підтримує роботу циклу лимонної 
кислоти [28]. Ці ферменти відіграють ключову роль 
у розщепленні поживних речовин і виробленні енергії 
у формі аденозинтрифосфату (АТФ). Активно підтри-
муючи ці ферментативні процеси, тіоктова кислота 
сприяє ефективному виробленню енергії у клітинах, 
включаючи ті, що беруть участь у синтезі тестостерону.
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Шануємо ваш професіоналізм.
Захоплюємося вашою відданістю справі.

Віримо у вас, пишаємося вами,
працюємо для вас.

Завжди поряд

 

Українська асоціація анестезіології та інтенсивної терапії

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

Онлайн / офлайн (проспект Берестейський, 34)

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

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

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

Контакти:

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

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

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

ЗМІСТ

Принципи застосування замісної ферментної терапії 
при лікуванні ендокринної патології

Ефективність корекції ендокринної патології, що супроводжується 

дефіцитом ферментів, залежить від чіткого розуміння науково 

обґрунтованих принципів замісної ферментної терапії 

І.Я. Лопух.....................................................................................................................................................3

Біомаркери гепатотоксичності:  
огляд літератури.................................................................................12-13

Дивовижною функцією печінки в підтриманні гомеостазу є детоксикація 

ліків і ксенобіотиків, однак, коли рівень печінкових ферментів перевищує 

верхній діапазон норми, орган зазнає ушкоджень

Новітні технології в теоретичній  
і клінічній гастроентерології

За матеріалами науково-практичної конференції  

з міжнародною участю «XII Наукова сесія Інституту гастроентерології 

НАМН України. Новітні технології в теоретичній і клінічній 

гастроентерології»

Ю.М. Степанов, О.Ю. Губська, А.Е. Дорофєєв та ін. ..............................................14-15, 18

Вплив пробіотиків на стандартну схему ерадикації 
Helicobacter pylori...............................................................................16-17

Helicobacter pylori інфікує епітеліальну оболонку шлунка приблизно в 

половини населення планети (близько 4,4 млрд осіб) і становить значний 

медико-соціальний тягар. Здебільшого ця інфекція спричиняє пожиттєве 

хронічно прогресивне запалення шлунка, здатне призвести до різних 

захворювань: пептичної виразки, атрофії шлунка, шлунково-кишкової 

метаплазії, раку шлунка, MALT-лімфоми

ФАРМКОМПАНІЯ

Фармацевтичний флагман Балтії

З моменту заснування понад пів століття тому  

компанія Olainfarm перебуває в постійному пошуку ідей,  

які здатні змінити життя пацієнтів на краще

А. Метельський......................................................................................................................................11

ОХОРОНА ЗДОРОВ’Я

Новини світової медицини ...................................................................... 10

Новини МОЗ .................................................................................................... 23

ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ
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ЗМІСТ
МІЖДИСЦИПЛІНАРНІ ПРОБЛЕМИ

Тіоктова кислота  

і чоловіче здоров’я......................................................................................5

Результати досліджень засвідчують, що тіоктова кислота  

може сприяти відновленню зниженого рівня тестостерону в умовах 

спричиненої хімічними агентами тестикулярної токсичності 

Вплив стресу на організм людини....................................................... 19

Стрес може мати як позитивні, так і шкідливі наслідки для організму 

людини. Позитивний вплив передбачає збереження клітинного 

гомеостазу, що сприяє виживанню організму.  

З іншого боку, шкідливі наслідки стресу можуть відігравати роль  

у формуванні різних патологічних станів і захворювань

НЕФРОЛОГІЯ

Актуальні аспекти трансплантації нирки

Трансплантологія, одна з найважливіших галузей медицини, 

потребує постійного розвитку та вдосконалення.  

Тому надзвичайно важливим є проведення тематичних  

науково-практичних конференцій за участю провідних експертів 

галузі, що дозволяє учасникам обмінятися думками та обговорити 

найактуальніші питання розвитку трансплантології в Україні

І.В. Мироненко, М.О. Кондратюк, Е.В. Свіржевський....................................... 20-21, 24

НЕВРОЛОГІЯ

Покращення симптомів запаморочення  

через 2 міс лікування Вертігохеелем:  

дослідження серії випадків у пацієнтів із двобічною 

вестибулопатією та функціональним запамороченням

Запаморочення є типовим провідним симптомом двобічної вестибулопатії 

та функціонального запаморочення. У клінічному дослідженні вивчали 

вплив безрецептурного лікарського засобу на стан пацієнтів  

із зазначеними патологічними порушеннями

D. Ganeva, R. Tiemann, S. Duller та ін. ............................................................................... 22-23
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! Шановні читачі!
Оформити передплату на наші видання Ви можете
l через редакцію, написавши листа на адресу podpiska@health-ua.com 
l через онлайн-сервіс передплати на сайті «Укрпошти» https://peredplata.ukrposhta.ua
l в будь-якому поштовому відділенні зв’язку України за каталогом «Укрпошти» 
 в розділі «Охорона здоров’я. Медицина»
l через регіональні передплатні агентства

Для редакційної передплати на видання необхідно:
l перерахувати на наш розрахунковий рахунок необхідну суму в будь-якому 
 відділенні банку. При оплаті в призначенні платежу вказати обране видання 
 та термін передплати
l надіслати копію квитанції, яка підтверджує факт оплати визначеної кількості  
 примірників
l надіслати адресу доставки в зручний для Вас спосіб:
 поштою: «Видавничий дім «Здоров’я України», 
 вул. Світлицького, 35, м. Київ, 04123,
 електронною поштою: podpiska@health-ua.com

Н А Ш І  Р Е К В І З И Т И :
ТОВ «РЕКЛАМНЕ АГЕНТСТВО «Здоров’я України» 
04123, м. Київ, вул. Світлицького, 35. e-mail: podpiska@health-ua.com
ЄДРПОУ 39530644, UA633510050000026004629765000
АТ «УкрСиббанк», МФО 351005

«Медична газета «Здоров’я України ХХІ сторіччя»  
Нове  в медицині та медичній практиці 
Передплатний індекс – 35272
Періодичність виходу – 2 рази на місяць / 24 рази на рік
Вартість редакційної передплати:

l на 1 місяць – 316,93  грн
l на 3 місяці – 948,29  грн
l на 6 місяців – 1890,58 грн
l на 12 місяців – 3776,16 грн

Н А Ш А  А Д Р Е С А : 
«Видавничий дім 

«Здоров’я України», 
04123, м. Київ, 

вул. Світлицького, 35
e-mail: podpiska@health-ua.com,

www.health-ua.com

Н А Ш І  Р Е К В І З И Т И :
ТОВ «Тематичний проект «Здоров’я України 21 сторіччя» 
04123, м. Київ, вул. Світлицького, 35.
e-mail: podpiska@health-ua.com
ЄДРПОУ 38419785, UA253510050000026007628853200
в АТ «УкрСиббанк», МФО 351005

«Медична газета «Здоров’я України». 
Тематичний номер «Акушерство, 
гінекологія, репродуктологія» 
Передплатний індекс – 89326
Періодичність виходу – 4 рази  на рік 
Вартість передплати на рік – 631,76 грн,
на півріччя – 318,88 грн

«Медична газета «Здоров’я України». 
Тематичний номер «Онкологія, 
гематологія, хіміотерапія»
Передплатний індекс – 37634
Періодичність виходу – 7 разів на рік 
Вартість передплати на рік – 1104,55 грн,
на півріччя – 474,95 грн

«Медична газета «Здоров’я України».
Тематичний номер «Педіатрія» 
Передплатний індекс – 37638
Періодичність виходу – 5 разів  на рік 
Вартість передплати на рік – 791,45 грн,
на 1 місяць – 156,29 грн

«Медична газета «Здоров’я України». 
Тематичний номер «Діабетологія, 
тиреоїдологія, метаболічні розлади»
Передплатний індекс – 37632
Періодичність виходу – 4 рази  на рік 
Вартість передплати на рік – 632,60 грн,
на півріччя – 319,30 грн

«Медична газета «Здоров’я України». 
Тематичний номер «Кардіологія, 
ревматологія, кардіохірургія» 
Передплатний індекс – 37639
Періодичність виходу – 6 разів  на рік 
Вартість передплати на рік – 949,00 грн,
на півріччя – 477,50 грн

«Медична газета «Здоров’я України». 
Тематичний номер «Неврологія, 
психіатрія, психотерапія»
Передплатний індекс – 37633
Періодичність виходу – 4 рази  на рік 
Вартість передплати на рік – 635,16 грн,
на півріччя – 320,58 грн

«Медична газета «Здоров’я України». 
Тематичний номер «Пульмонологія, 
алергологія, риноларингологія»
Передплатний індекс – 37631
Періодичність виходу – 4 рази на рік 
Вартість передплати на рік – 632,60 грн, 
на півріччя – 319,30 грн

«Медична газета «Здоров’я України». 
Тематичний номер «Хірургія, ортопедія, 
травматологія, інтенсивна терапія» 
Передплатний індекс – 49561
Періодичність виходу – 4 рази  на рік 
Вартість передплати на рік – 630,88 грн,
на півріччя – 318,44 грн

«Медична газета «Здоров’я України». 
Тематичний номер «Урологія, 
нефрологія, андрологія» 
Передплатний індекс – 86683
Періодичність виходу – 4 рази  на рік 
Вартість передплати на рік – 630,88 грн,
на півріччя – 318,44 грн

«Медична газета «Здоров’я України». 
Тематичний номер «Гастроентерологія, 
гепатологія, колопроктологія» 
Передплатний індекс – 37635
Періодичність виходу – 4 рази  на рік 
Вартість передплати на рік –  620,80 грн,
на півріччя – 310,44 грн

Тематичні номери
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10 000 примірників

Виходить 4 рази на рік

Інформація для лікарів і фармацевтів. Розповсюджується по аптечних мережах, на семінарах, конференціях, 

симпозіумах з медичної та фармацевтичної тематики.
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ирика (прегабалин) капсулы, по 75 и 150 мг, п
о 14 и 56 капсул в упаковке. 

 
 

 
 

 
 

 
 

 
    К

ороткая инструкция для медицинского применения препарата. 

Показания для применения: Н
европатическая боль у взрослых; эпилепсия (как способ дополнительной те

рапии парциальных (частичных) приступов со вторичной генерализацией и без 

нее); генерализованные тревожные расстройства у взрослых; фибромиалгия. С
пособ применения и дозы: Препарат Лирика принимают перорально независимо от приема пищи. 

Рекомендованная начальная доза препарата составляет 7
5 мг дважды в сутки. Лирика эффективна при применении в дозах от 1

50 до 600 мг/сутки. Для большинства пациентов оптималь-

ная доза препарата составляет 150 мг дважды в сутки. Противопоказания: П
овышенная чувствительность к активной субстанции или какому-либо другому компоненту препарата. Побоч-

ное действие: Н
аиболее частыми проявлениями побочного действия были го

ловокружение и сонливость. П
обочные явления чаще были легко и умеренно выраженными. Н

аблюдались 

также увеличение аппетита, эйфорическое настроение, спутанность сознания, уменьшение либидо, раздражительность, атаксия, нарушения внимания, координации, ухудшение памяти, 

тремор, дизартрия, парестезия, нечеткость зрения, диплопия, сухость во рту, запор, рвота, метеоризм, эректильная дисфункция, утомляемость, периферические отеки, ощущение опьяне-

ния, отек, нарушения походки. О
собенности применения: Д

анные о применении препарата Лирика для лечения беременных женщин в достаточном объеме отсутствуют. П
репарат м

ожет 

вызывать головокружение и сонливость, потому пациентам следует р
екомендовать воздерживаться от управления автомобилем и работать с техникой до тех пор, пока не станет и

звестно, 

как именно препарат влияет на способность к такой деятельности. Взаимодействие с другими лекарственными средствами: П
оскольку Лирика в основном экскретируется в неизменен-

ном виде с мочой, поддается незначительному метаболизму в организме человека, не ингибирует in
 vitro

 метаболизм других препаратов и не связывается с белками крови, то
 маловероят-

но, что прегабалин может вызывать фармакокинетическое медикаментозное взаимодействие или быть объектом подобного взаимодействия. Ф
армакологические свойства: П

регабалин 

связывается с вспомогательной субъединицей (α2-δ-белок) потенциал-зависимых кальциевых каналов в центральной нервной системе, вытесняя [3H]-га
бапентин во время эксперимента. 

Условия отпуска: П
о рецепту. 

Регистрационные свидетельства №
. UA/3753/01/02, UA/3753/01/04 от 2

5.05.2010 г.

Перед применением препарата необходимо ознакомиться с инструкцией по применению 

Информация для врачей и фармацевтов. П
редназначена для распространения на семинарах, конференциях, симпозиумах на медицинскую те

матику.

Литература: 

1. M. Rowbotham, J. Young, U. Sharma et al. Pregabalin shows 

reduction in pain by day three of tre
atment: A

nalysis of daily pain scores. 

Poster presented at A
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arch 20-23. 

2. M
. B

rasser, R
. M

allison, C
. T

ilke at a
l. E

ffic
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 of 

Pregabalin In Patients with Peripheral Neuropathic Pain in real-lif
e 

Settin
gs. Poster presented at EFNS-2006, September 2-5.

3. D
'Urso De Cruz E., D

workin R.H., S
tacey B.et al. L

ong-term tre
atment 

of painful DPN and PHN with pregabalin in tre
atment-re

fractery patients. 

Poster presented at: A
merican Diabetes Association; 2005, June 10-14; 

San Diego, C
alif.

4. И
нструкция по медицинскому применению препарата Лирика.

PC №
UA/3753/01/02, №

UA/3753/01/04 от 25.05.2010

За дополнительной информацией обращаться в Представительство 

«Файзер Эйч. Си. Пи. Корпорейшн» в Украине.

03680, г.К
иев, ул.Амосова, 12. Бизнес –Центр «Horizon Park»12 этаж. Тел.(044) 291-60-50
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Пошкодження печінки внаслідок ендогенних,  
екзогенних чинників і старіння може бути оборотним

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

Стеатотична хвороба печінки, пов’язана з  метаболічною дисфункцією 
(MASLD), – ​назва, прийнята у 2023 р. для стану, раніше відомого як неалкогольна 
жирова хвороба печінки (NAFLD). Цей стан діагностується за наявності надмір-
ного накопичення жиру в печінці (стеатоз) і принаймні одного метаболічного 
фактора ризику. Ожиріння і цукровий діабет 2 типу, надмірна вага, метаболічний 
синдром, дієта з високим умістом фруктози та літній вік є головними факторами 
ризику. Патологія може прогресувати до розвитку фіброзу та стеатогенного 
цирозу печінки й спричиняти розвиток гепатоцелюлярної карциноми.

Учені виявили, що фероптоз (запрограмована клітинна смерть у гепатоцитах) 
залежить від умісту заліза. Біологам добре відомі три основні форми загибелі 
клітин: апоптоз (тип 1), автофагія (тип 2), клітинний некроз (тип 3). Натомість 
фероптоз є окремою формою клітинної загибелі, що залежить від накопичення 
заліза та генерації активних форм кисню, які зрештою призводять до самозни-
щення клітини.

Використовуючи препарат феростатин‑1, який пригнічує загибель клітин, 
дослідникам вдалося відновити функції печінки та її гістологічну будову. Учені 
також вивчили, як процес фероптозу в печінці впливає на функцію інших ор-
ганів, котрі часто пошкоджуються під час прогресування MASLD. Генетичні 
зміни дозволили відрізнити хворі серце, нирки та підшлункову залозу від здо-
рових; це вказує на те, що пошкоджена печінка посилює фероптотичний стрес 
в інших тканинах. Нині науковці планують подальші дослідження на основі 
здобутих знань.

Джерело: https://www.nature.com/articles/s43587-024-00652-w

За матеріалами спеціалізованого медичного порталу Health-ua.com
https://health-ua.com
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ФАРМКОМПАНІЯ

ТРАДИЦІЇ ТА ІННОВАЦІЇ

Фармацевтичний флагман Балтії

 �щороку виготовляє понад 1 млрд таблеток і капсул – ​ліки для 
відновлення та підтримання здоров’я нервової і серцево-судинної 
систем, антибактеріальні, противірусні, протиалергійні засоби, 
препарати нітрофуранового ряду тощо.
 �має понад одну тисячу професіоналів у штаті та сучасні виробничі 
потужності, що займають площу 48 га.

 �експортує продукцію в більш ніж 60 країн – ​найбільшими ринками 
збуту є Україна, Нідерланди, Казахстан, Узбекистан і Німеччина, 
найвіддаленішим від виробництва – ​Австралія.
 �з 2011 року постачає для Всесвітньої організації охорони здоров’я 
протитуберкульозні лікарські засоби. Olainfarm стала першою 
компанією на пострадянському просторі, чий медикамент зареє-
стрований у списку життєво необхідних ліків ВООЗ.

Відданість традиціям: понад пів століття досвіду в галузі створення лікарських препаратів, активних 
фармацевтичних субстанцій та інших хімічних речовин

Високотехнологічна база: виробничі потужності компанії сертифіковано відповідно до вимог Належної 
виробничої практики ЄС (GMP EU) та Управління з контролю продуктів харчування і лікарських засобів 
США (FDA), стандартів ISO 14001:2015 «Системи екологічного менеджменту» та ISO 17025

Широка продуктова лінійка: в портфелі корпорації представлено понад 60 готових лікарських форм, 
25 активних фармацевтичних речовин і понад 20 хімічних напівпродуктів

Інвестиції в здорове майбутнє

З моменту заснування понад пів століття тому Olainfarm 
перебуває в постійному пошуку ідей, які здатні змінити життя 
пацієнтів на краще. Інвестування в передові наукові рішення 
й інноваційні технології є одним із пріоритетів стратегії роз-
витку компанії, що має на меті розробку продуктів, придатних 
для західноєвропейського ринку. 

Загальний обсяг інвестицій у нові продукти у 2022‑2023 роках 
становив 12 млн євро, цього року планується вкласти в розви-
ток понад 22 млн євро, а у 2025-му – ​16,2 млн євро. 

Загалом за минулі два роки група Olainfarm подала заявки 
на реєстрацію 21 нового препарату в 10 країнах ЄС і має намір 
цьогоріч розпочати процес реєстрації ще щонайменше 20 лі-
карських засобів з таких терапевтичних груп, як неврологія, 
кардіологія, урологія, онкологія, а також препаратів проти 
алергії, інфекцій та цукрового діабету. Нині на фінальному 
етапі реєстрації перебуває новий урологічний препарат, який 
застосовується при доброякісній гіперплазії передміхурової 
залози.

Olainfarm підтверджує це власним прикладом. 
З початку повномасштабного вторгнення компанія 
не лише допомагає співробітникам свого укра-
їнського представництва, а й активно підтримує 
наших захисників, медиків і постраждалих унас-
лідок воєнних дій мирних громадян.

Пряма мова

 
 
Андрій Метельський,  
директор 
ТОВ «Олайнфарм‑Україна» 

 Повномасштабна війна в Україні триває 
третій рік. Як це вплинуло на діяльність укра‑
їнського представництва?

–  Ці три роки багато що змінили. Представни-
цтво Olainfarm допомагає українцям у боротьбі 
за вільне майбутнє не лише на словах. Багато моїх 
колег служать у лавах ЗСУ, в тому числі як військові  
медики та інструктори з тактичної медицини, за-
ймаються волонтерською діяльністю, донатять 
на потреби військових. Також відзначу, що ТОВ 
«Олайнфарм-Україна» надало адресну допомогу 
медичному підрозділу 112-го спецзагону, постійно 
допомагає Всеукраїнській раді реанімації (ресусци-
тації) та екстренної медичної допомоги в забезпе-
ченні проведення курсів тактичної медицини TCCC 
(Tactical Combat Casualty Care) для підрозділів ЗСУ.

 Чи позначився воєнний стан на асортименті 
препаратів, представлених на українському фар‑
мацевтичному ринку?

–  Компанія робить усе можливе, щоб забез-
печити українців життєво необхідними ліками. 
На початку воєнних дій були певні складнощі, 
довелося перебудувати логістику, але ми впора-
лися із цим викликом. Нині українські пацієнти 
завжди можуть придбати в аптеках потрібні їм 
медикаменти виробництва Olainfarm.

Історія компанії Olainfarm, яка на сьогодні є одним 
із найбільших фармвиробників Балтійського регіону, 
розпочалася 10 жовтня 1972 року. На підприємстві, яке 
тоді мало назву Олайненський хіміко-фармацевтич-
ний завод, було синтезовано фурагін. Ця подія стала 
першим кроком на шляху до створення упізнаваного 
латвійського бренду Olainfarm. Понад 50 років досвіду 
і сталого розвитку – ​таким є спільний внесок декіль-
кох поколінь у розбудову й модернізацію виробничих 
потужностей компанії. Поворотним моментом став 
2004 рік, коли завершилася грандіозна реконструкція, 
яка відкрила для Olainfarm нові горизонти на світовому 
ринку медикаментів.

Надійні друзі завжди поряд навіть у непрості часи

ЗУПідготувала Галина Теркун

Шлях до мети починається 
з першого кроку Нині Olainfarm:

Наведені цифри і факти є свідченням рішучості й ентузіазму команди Olainfarm, яка впевнено наближається 
до своєї мети – ​увійти до першої десятки фармацевтичних виробників Європи.

який швидко усуває симптоми алергії, Фурадонін, що добре заре-
комендував себе за інфекцій сечовивідних шляхів.

 У чому полягає соціальна й гуманітарна місія компанії?
–  Olainfarm активно допомагає українцям, які прибули до Лат-

вії, а також тим, хто залишився на Батьківщині. На початку пов-
номасштабного вторгнення компанія виділила українському 
представництву фінансову допомогу, щоб компенсувати втрати 
та підтримати його роботу в той важкий час. Також було надано 
гуманітарну допомогу препаратами, яких українці потребували 
найбільше, і виробами медичного призначення Tonus Elast, у тому 
числі вкрай важливими в реабілітаційному періоді післяопе-
раційними поясами, фіксаторами для суглобів, рук, шиї тощо, 
еластичними стрічками, на загальну суму 6,8 млн грн.

Поряд із цим Olainfarm опікується медичними працівниками 
з України, які прибули до Латвії як біженці. Так, двоє видатних 
українських хіміків розпочали роботу в науково-дослідному 
центрі Olainfarm, кілька лікарів з України були працевлаштовані 
в компаніях Klīnika DiaMed та OlainMed, що входять до групи 
Olainfarm, фармацевти – ​в аптеках мережі Latvijas aptieka, котра 
теж належить до цієї групи. Можливості професійної реалізації 
було запропоновано багатьом вимушеним покинути Україну 
неврологам, терапевтам, ендокринологам, кардіологам, радіоло-
гам, отоларингологам, стоматологам, хірургам, фізіотерапевтам, 
медсестрам. Користуючись нагодою, хочу привітати українських 
медиків із професійним святом. Їхні відданість справі, мужність 
і патріотизм надихають світову медичну спільноту. Olainfarm 
пишається тим, що співпрацює з такими людьми!

 Які препарати є лідерами продажів?
–  Наразі це препарати Адаптол®, Ноофен®, які допомагають до-

лати наслідки хронічного стресу – ​супутника багатьох українців 
у ці складні часи. Також затребувані Нейромідин®, котрий сприяє 
відновленню нервових волокон і зменшенню больового синдрому, ан-
тиаритмічний засіб Етацизин, що вигідно вирізняється з-поміж інших 
представників класу низьким ризиком побічних ефектів, Фенкарол®, 
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Біомаркери гепатотоксичності: огляд літератури

Дивовижною функцією печінки в  під-
тримці гомеостазу є детоксикація ліків і ксе-
нобіотиків, однак, коли печінкові ферменти 
перевищують верхній діапазон норми, роз-
вивається пошкодження печінки. Гепато-
токсичну дію можуть мати як фармацевтичні, 
так і нефармацевтичні засоби. Існує понад 
900 препаратів, про які відомо, що вони зу-
мовлюють пошкодження печінки (до речі, 
саме останнє є основною причиною відкли-
кання ліків із фармацевтичного ринку). Ме-
дикаментозне ушкодження печінки спричи-
няє 5% усіх госпіталізацій і ½ всіх випадків 
гострої печінкової недостатності.

Епідеміологія
На жаль, доклінічна оцінка молекул-кан-

дидатів неспроможна виявити до 40% по-
тенційно гепатотоксичних для людини ре-
човин. За даними С. Sgro та співавт. (2002), 
гепатотоксичність виникає в 13,9±2,4 ви-
падку на 100 тис. населення світу на рік. 
Госпіталізації потребують 12% із цих осіб, 
а смертність становить 6%. Дані по окре-
мих країнах значно відрізняються: напри-
клад, італійське дослідження «випадок – ​
контроль» виявило 4,1 випадку на 100 тис. 
населення на рік, британське та шведське 
дослідження – ​2,3-2,4 випадку. У Франції 
та Ісландії було зафіксовано поширеність 
гепатотоксичності на рівні 14-19 випадків 
на 100 тис. населення, а в Азії – ​23,8.

Чинники ризику 
гепатотоксичності

До чинників ризику гепатотоксичності 
належать вік, стать, рівень уживання ал-
коголю, одночасне застосування кількох 
фармакопрепаратів, куріння, хвороби пе-
чінки (натепер або в анамнезі), генетична 
схильність, несприятливий вплив довкілля.

З ушкодженням гепатоцитів пов’язані їх 
мітохондріальна дисфункція, погіршення 
клітинного дихання та зміни процесів окис-
нення жирних кислот (рис. 1).

Біомаркери ураження печінки
Для виявлення хвороб печінки та сту-

пеня її ушкодження застосовується низка 
біомаркерів, одні з яких є хворобоспеци-
фічними, а інші – ​загальними. Крім того, 
біомаркери ушкодження печінки можна по-
ділити на дві великі групи: перші вказують 
на порушення функції печінки, а другі – ​
на ушкодження її клітин і тканини; мож-
лива й детальніша класифікація (рис. 2).

Аланін- і аспартатамінотрансфераза

Підвищені рівні аланінамінотрансфе-
рази (АЛТ) й аспартатамінотрансферази 

(АСТ) свідчать про некроз і запалення ге-
патоцитів. За вірусного гепатиту домінує 
підвищення АЛТ, однак обидва ці ферменти 
мають клінічне значення в діагностиці го-
строго ушкодження печінки. Крім вірусного 
гепатиту, збільшення вмісту АСТ асоцію-
ється зі зловживанням алкоголем, цирозом, 
холестазом, токсичним впливом ліків, ін-
фарктом міокарда, септичним шоком та уш-
кодженням м’язів.

Наростання рівнів АЛТ й АСТ у зв’язку 
з  ушкодженням тканини  чи апоптозом/
ураженням клітин печінки може бути дуже 
значним, сягаючи 50-разового збільшення 
порівняно з нормою. Вміст амінотрансфераз 
зворотно асоційований із серцево-судин-
ним ризиком.

Клінічні чинники, пов’язані з рівнем 
АЛТ. В осіб із вірусним гепатитом В АЛТ 
часто підвищується в гострій фазі цито-
літичної імунної реакції та залишається 
високою у фазі неефективного кліренсу ві-
русу (хронічна фаза). Натомість за вірусного 
гепатиту С рівень АЛТ виступає менш точ-
ним предиктором прогресування хвороби, 
ніж у разі гепатиту В. У багатьох пацієнтів, 
хронічно інфікованих вірусом гепатиту С, 
відзначається нормальний або злегка під-
вищений рівень АЛТ. Отже, ця інфекція 
прогресує в мовчазній формі, а печінкові 
ферменти не завжди відображають ступінь 
ушкодження гепатоцитів. Утім, деякі автори 
пропонують застосовувати рівень АЛТ для 
оцінювання відповіді пацієнтів із гепати-
том С на інтерферонотерапію.

Вживання алкоголю може впливати 
на активність АЛТ часо- та дозозалежним 
способом. Зокрема, короткотривале вжи-
вання невеликих кількостей алкоголю до-
стовірно не підвищує вмісту АЛТ у дорос-
лих. Патогномонічного біомаркера довго-
тривалої залежності від алкоголю дотепер 
не існує, тому бажано застосовувати кілька 
біомаркерів одночасно (вуглевод-дефіцит-
ний трансферин, γ-глутамілтранспепти-
дазу – ​ГГТП, середній об’єм еритроцита).

Гепатотоксичні препарати. Продемон-
стровано, що в перші 4-6 міс лікування ди-
клофенак здатен підвищувати рівень АЛТ. 
У разі передозування підвищення вмісту 
трансаміназ понад 20 000 МО/л провокує 
й парацетамол.

Невелике підвищення АЛТ може бути 
пов’язане із застосуванням статинів, не-
стероїдних протизапальних препаратів, 
протитуберкульозних і антипсихотичних 
ліків, антибіотиків, пероральних контра-
цептивів. Тяжкість медикаментозної гепа-
тотоксичності може бути різною й залежить 
від дози, тривалості лікування та частоти 
застосування препарату. Слід пам’ятати, що 

помірне підвищення АЛТ, яке не можна по-
яснити іншими чинниками, найчастіше зу-
мовлене неалкогольною жировою хворобою 
печінки (НАЖХП).

Найпоширенішою лабораторною озна-
кою холестатичної гепатотоксичності ви-
ступає підвищення лужної фосфатази (ЛФ).

Білірубін

Гіпербілірубінемія може бути наслід-
ком різних змін у метаболізмі білірубіну, 
включаючи надмірний синтез, незадовільну 
абсорбцію в печінці, розлади його кон’ю-
гації або екскреції. За даними досліджень, 
близько 10% осіб із гепатотоксичністю та гі-
пербілірубінемією/жовтяницею померли 
або потребували трансплантації печінки.

Підвищення вмісту некон’югованого білі-
рубіну є ознакою ушкодження печінки або 
холестазу, а кон’югованого – ​лише холестазу. 
Загалом за всіх хвороб печінки зменшується 
кількість активних гепатоцитів, що може 
спричинити гіпербілірубінемію.

γ-Глутамілтранспептидаза

ГГТП є традиційним показником хвороб 
печінки, ураження жовчних проток і зло
вживання алкоголем. Підвищення ГГТП 
асоціюється зі  збільшенням ризику ін-
сульту, ішемічної хвороби серця, серцевої 
недостатності, цукрового діабету 2 типу.

У разі наростання вмісту ГГТП пору-
шується цілісність мембран еритроцитів 
із запуском каскаду прозапальних реакцій. 
На сироватковий уміст ГГТП впливають 
уживання алкоголю, вміст жиру в організмі 
та печінці, рівні ліпідів, ліпопротеїнів і глю-
кози в плазмі крові, вживання ліків.

Лужна фосфатаза

Існують два види ЛФ: тканиноспецифічна 
та неспецифічна. У печінці виявляють ос-
танню. Підвищення ЛФ переважно вико-
ристовують як маркер холестазу: в 75% осіб 
із внутрішньо- чи позапечінковим холеста-
зом відзначається чотириразове або навіть 
вираженіше перевищення верхньої межі 
норми показника ЛФ. Сироватковий уміст 
ЛФ може залишатися підвищеним протягом 
тижня після лікування біліарної обструкції.

Глутаматдегідрогеназа

Глутаматдегідрогеназа (ГДГ) виробля-
ється в часточках печінки та переважно 
міститься саме там, хоча менші концентра-
ції ГДГ виявлені й у нирках, підшлунковій 
залозі, мозку та кишечнику. Оскільки в осіб 

із  хворобами м’язів АЛТ підвищується, 
а ГДГ – ​ні, остання може бути маркером 
ураження печінки в цій категорії хворих.

Аргіназа

Аргіназа каталізує гідроліз аргініну до се-
човини й орнітину. Цей фермент поділяють 
на два типи: печінковий (аргіназа‑1) і поза-
печінковий (аргіназа‑2). В експерименталь-
ному дослідженні при ушкодженні печінки 
тіоацетамідом аргіназа‑1 підвищувалася 
найшвидше та найпотужніше порівняно 
з іншими ферментами, тому цей показник 
може виступати специфічнішим індикато-
ром функції печінки, ніж стандартні по-
казники.

Альфа-глутатіон-S-трансфераза

Альфа-глутатіон-S-трансфераза (α-ГSТ) 
бере участь в усуненні шкідливих речовин 
із клітин. Оскільки цей фермент міститься 
в усіх клітинах печінки й має короткий пе-
ріод напіврозпаду в плазмі крові, він є по-
тенційним цінним маркером ушкодження 
гепатоцитів.

Функції α-ГSТ полягають у зв’язуванні 
стероїдів, жовчних кислот і білірубіну, за-
побіганні перекисному окисненню ліпідів 
та утворенні хімічних зв’язків з електро-
фільними речовинами. Зловживання ал-
коголем, а також вірусні гепатити В і С зу-
мовлюють активацію імунної системи, 
утворення вільних радикалів і погіршення 
детоксикації, тому в цих випадках гепато-
цити можуть продукувати більшу кількість 
α-ГSТ. Мала молекулярна маса та короткий 
період напіврозпаду роблять цей фермент 
чутливим біомаркером порушення функцій 
печінки, зокрема для їх раннього виявлення 
в осіб із нормальним рівнем АЛТ. На жаль, 
недоліками визначення α-ГSТ у клініці є ви-
сока вартість і складність проведення цього 
аналізу.

Альбумін

Печінка здатна синтезувати достатньо 
білка для підтримання нормальної концен-
трації альбуміну навіть у разі втрати поло-
вини паренхіми. Визначення вмісту альбу-
міну в плазмі крові допомагає оцінити тяж-
кість ураження печінки, проте плазмовий 
рівень альбуміну знижується й за гострих 
хвороб нирок, що обмежує застосування 
цього показника в гепатології.

Протромбіновий час

Визначення протромбінового часу (ПЧ) 
у динаміці дає змогу відрізнити холестаз від 
тяжких гепатоцелюлярних хвороб. Тяжке 
гепатоцелюлярне ушкодження спричиняє 
подовження ПЧ, а холестаз – ​зменшення 
ПЧ у зв’язку з порушенням усмоктування 
вітаміну К. ПЧ зростає в  90-100% паці-
єнтів із  цирозом печінки, ускладненим 

Вузликова регенеративна 
гіперплазія

Системне запалення

Ліпотоксичність

Імуноопосередковане 
ушкодження

Старіння клітин
Накопичення токсичних 

метаболітів

Транслокація мікробіоти 
кишечнику

Ушкодження 
мітохондрій

Окисний стрес

Цитотоксичність

Рис. 1. Чинники, що спричиняють ушкодження гепатоцитів
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ультразвукова 
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Рис. 2. Біохімічні маркери хвороб печінки

Печінка – ​надзвичайно важливий орган, який бере участь майже в усіх метаболічних процесах 
організму, зокрема відповідає за розщеплення вуглеводів, білків і жирів, виробляє жовч, продукує 
ліпопротеїни та білки плазми (в тому числі фактори зсідання), а також разом із селезінкою бере участь 
у знищенні зношених еритроцитів.
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Антраль® як універсальний гепатопротектор із додатковими корисними ефектами
Антраль® (АТ «Фармак», Україна) – ​це оригінальний гепатопротектор 

вітчизняного виробництва, ефективний в лікуванні гострих і хронічних 
гепатитів різноманітного ґенезу та цирозу печінки. Антраль® сприяє 
зменшенню астеновегетативних розладів, покращує апетит і сон, змен-
шує вираженість диспепсії. У разі курсового застосування Антраль® 
нормалізує вміст білірубіну, γ-глобулінів, холестерину в крові, про-
тромбіновий індекс, активність трансаміназ і ЛФ. Антралю притаманна 
пролонгована протизапальна та знеболювальна дія.

Доклінічні дослідження свідчать, що в умовах гострого, підгострого 
та хронічного ушкоджень печінки різними ксенобіотиками та їх комбі-
націями Антраль® сприяє послабленню наслідків впливу гепатотокси-
нів, активації репаративних процесів у гепатоцитах і нормалізації 
показників структурно-функціонального стану печінки.

Провідними механізмами дії Антралю є інгібування процесів пе-
рекисного окиснення ліпідів, підтримка активності антиоксидантних 
систем організму та стабілізація мембран гепатоцитів. Важливо, що 
Антраль® є високобезпечним засобом, якому не притаманні кумуляція, 

а також імунотоксична, місцевоподразнювальна, алергенна, ульцеро-
генна, ембріотоксична й тератогенна дії.

Додатковою перевагою Антралю є його здатність зменшувати вира-
женість запалення й покращувати екзокринну функцію підшлункової 
залози, а також покращувати цитоархітектоніку цього органа та змен-
шувати фіброз (доведено в умовах експерименту).

Відповідно до інструкції для медичного застосування Антраль® по-
казаний дорослим і дітям від 4 років для лікування гострих і хронічних 
гепатитів (вірусних, алкогольних, медикаментозних, токсичних); жи-
рової дистрофії та цирозу печінки; запальних захворювань жовчного 
міхура, селезінки, підшлункової залози; постхолецистектомічного 
синдрому. Крім того, можливе й профілактичне застосування Антралю 
для запобігання ураженням печінки внаслідок впливу аліментарних 
токсинів, ліків тощо.

Слід зауважити, що Антраль® сумісний з антибактеріальними, де-
токсикаційними, жовчогінними та вітамінними засобами; це дає змогу 
включати його в комплексну терапію.

кровотечами, та в 75% осіб із вірусними 
гепатитами. Паралельно нерідко спосте-
рігаються збільшення часткового тромбо
пластинового часу та гіпофібриногенемія.

Ліпіди

Печінка бере участь у метаболізмі ліпідів, 
виробляючи попередники ліпопротеїнів 
високої щільності (ЛПВЩ) та ліпопротеїнів 
дуже низької щільності й водночас усмокту-
ючи ліпопротеїни низької щільності, ЛПВЩ 
та хіломікрони. У зв’язку з тим пацієнтам 
із гепатотоксичністю часто властиві зміни 
рівня холестерину.

Масивне гепатотоксичне ураження при-
зводить до зниження продукції ліпопротеїнів 
і, відповідно, значного зниження рівнів холес-
терину та тригліцеридів плазми крові. Моні-
торинг ліпідного профілю може надати цінну 
інформацію щодо загального стану печінки.

Тромбоцити

Зазвичай гепатотоксичність асоціюється 
зі змінами гемостазу внаслідок зниження 
плазмової концентрації білків, відпові-
дальних за зсідання й фібриноліз. Частими 
також є тромбоцитопенія та дисфункція 
тромбоцитів.

Жовчні кислоти в сироватці крові

Гепатотоксичність асоціюється зі  змі-
нами сироваткового та плазмового рівня 
жовчних кислот. За даними дослідження, 
пацієнти з гепатотоксичністю, які не ви-
жили, мали вищий рівень глікодезоксихоле-
вої кислоти в крові, однак це питання наразі 
досліджено недостатньо.

Інші біомаркери

Для оцінки гепатотоксичності та прогно-
зування її наслідків для пацієнта запропоно-
вано низку інноваційних біомаркерів, як-от 
фрагменти ядерної та мітохондріальної ДНК, 
мікроРНК (зокрема, 122 та 192), ядерний 
білок HMGB1, аргініносукцинатсинтетаза, 
параоксоназа‑1, глутатіон-S-трансфераза, 
кадгерин‑5, альдолаза B, макрофагальний 
колонієстимулювальний фактор. Клінічне 
значення цих маркерів потребує подальших 
досліджень.

Висновки

1 �Комплексне визначення біомарке-
рів стану печінки надає лікарю 
цінну інформацію.

2 �Амінотрансферази наростають 
ш в и д ш е  з а   і н ш і  б і о м а р к е р и 
та швидко знижуються при скасу-
ванні гепатотоксичного препа-
рату, що робить їх чутливими мар-
керами гепатотоксичності. Утім, 
слід пам’ятати, що помірне підви-
щення АЛТ зазвичай зумовлене 
НАЖХП.

3 �За холестатичної гепатотоксичності 
найчастіше відзначаються збіль-
шення ЛФ і зниження ПЧ.

4 �У  разі тяжкого перебігу гепато-
токсичної реакції порушується син-
тез ліпопротеїнів, що призводить 
до  зниження рівнів холестерину 
та тригліцеридів у плазмі крові.

5 �Частими ознаками гепатотоксично-
сті є тромбоцитопенія та дисфунк-
ція тромбоцитів.

6 �Існує потреба в подальшому дослі-
дженні неінвазивних маркерів гепа-
тотоксичності.

За матеріалами: Thakur S., Kumar V., Das R., 
Sharma V., Mehta D.K. Biomarkers of hepatic toxicity: 

an overview. Curr. Ther. Res. Clin. Exp. 2024; 100: 
100737.

Підготувала Лариса Стрільчук
ЗУ
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Новітні технології  
в теоретичній і клінічній гастроентерології

Печінкова енцефалопатія:  
шлях від утоми до коми

Таку назву мала доповідь дирек‑
тора ДУ «Інститут гастроенте‑
р олог і ї  Н А М Н Ук р а ї н и » 
(м. Дніпро), члена-кореспон‑
дента НАМН України, доктора 
медичних наук, професора 
Юрія Мироновича Степанова. 
Професор наголосив на акту-
альності проблеми й надав ін-
формацію про методи діагнос-

тики ПЕ та засоби, що використовуються для ліку-
вання цього стану.

У 80% пацієнтів із хворобами печінки не виявля-
ють явних симптомів ураження, тому серед кліні-
цистів печінка має репутацію «мовчазного органа». 
ПЕ може бути латентною, вона починається задовго 
до перших проявів, які може виявити лікар. Юрій 
Миронович навів результати дослідження, проведе-
ного в Німеччині, під час якого виявлено, що хворі 
на хронічні дифузні хвороби печінки частіше по-
трапляли в ДТП, а рівень аміаку в їхній крові був 
вищий, аніж у контрольній групі.

Діагностика ПЕ
Хоча для виявлення проявів ПЕ в клінічній прак-

тиці широко застосовується тест зв’язування чисел, 
об’єктивнішим психометричним методом є флі-
кер-тест (тест частоти мерехтіння світла). Суть методу 
полягає у використанні безперервного світлового 
потоку, що подається через спеціальні окуляри. Па-
цієнт бачить миготіння світла з певною частотою, яку 
знижують, і за певної частоти перестає розрізняти 
миготіння, а починає сприймати його як суцільне 
світло. Критерієм того, чи має досліджувана особа ПЕ, 
є частота, за якої вона відзначає мерехтіння світла.

Для визначення стадії ПЕ користуються критері-
ями West-Haven (табл. 1).

Таблиця 1. Стадії ПЕ (критерії West-Haven)
Стадія 0 (латентна) I II III IV
Свідо-
мість

Не змінена Дезорі-
єнтація, 
порушення 
ритму сну 
та неспання

Сонли-
вість

Сопор Кома

Інтелек-
туальний 
статус

↓ уваги 
та пам’яті при 
цілеспрямо-
ваному до-
слідженні

↓ здібності 
до логічного 
мислення, 
уваги, раху-
вання

Дезорі-
єнтація 
в часі, ↓↓ 
здібності 
до раху-
вання

Дезорі-
єнтація 
в про-
сторі. 
Амнезія

–

Пове-
дінка

Не змінена Депресія, 
дратівли-
вість, ейфо-
рія, неспокій

Апатія/
агресія

Делірій, 
примі-
тивні 
реакції

–

Нейро
м’язові 
функції

↑ часу вико-
нання пси-
хометричних 
функцій

Тремор, 
гіпер-
рефлексія, 
дизартрія

Асте-
риксис, 
виражена 
дизартрія, 
гіперто-
нус

Асте-
риксис, 
ністагм, 
ригід-
ність

Атонія, 
арефлек-
сія, від-
сутність 
реакції 
на біль

Лікарям варто бути насторожі, адже за будь-якого 
ушкодження печінки може розвинутися ПЕ різного 

ступеня тяжкості. Наявність навіть мінімальної ПЕ 
впливає на якість життя. Початковими проявами 
латентної ПЕ можуть бути підвищена втомлюваність 
та інші неспецифічні симптоми: роздратованість, 
погіршення настрою, підвищення тривожності.

ПЕ є прогресивним процесом; вважається, що 
якщо пацієнт в анамнезі мав хоча б один епізод ПЕ, 
то це є несприятливою ознакою того, що стан паці-
єнта погіршуватиметься.

Лікування ПЕ
Доповідач зазначив, що наразі тривають пошуки 

ефективного алгоритму лікування хворих на ПЕ. 
Для ведення таких пацієнтів потрібен персоніфі-
кований підхід. При цьому важливо враховувати 
побічні ефекти рифаксиміну й лактулози, які при-
значають при ПЕ.

Оскільки при ПЕ виникає гіперамоніємія внаслі-
док розпаду власних білків організму на тлі катабо-
лізму та порушення утилізації аміаку, патогенетично 
обґрунтованим є застосування препаратів, що міс-
тять L-орнітин-L-аспартат (LoLa). За результатами 
досліджень, у пацієнтів із ПЕ, яким призначали 
LoLa, покращилися результати психометричних 
тестів і знизився рівень аміаку в крові. Також пре-
парат вивчали як засіб для невідкладної терапії тяж-
кої ПЕ. Застосування комбінації LoLa з лактулозою 
та рифаксиміном є ефективнішим, аніж терапія 
лише лактулозою та рифаксиміном.

Насамкінець професор Ю.М. Степанов зазначив, що 
гіперамоніємія є ключовим патогенетичним чинником 
не лише ПЕ, а й хронічного гепатиту, неалкогольної 
жирової хвороби печінки, та виникає вона раніше, 
ніж лікарі її очікують, тому вчасно не виявляють. Є 
потреба в застосуванні доказових методів верифікації 
гіперамоніємії. Впровадження їх у практику дасть 
можливість індивідуально підходити до вибору схеми 
лікування пацієнта та корегувати дози препаратів.

Особливості ведення пацієнтів 
із функціональним болем у животі

Завідувачка кафедри терапії, 
інфекційних хвороб і дермато‑
венерології інституту післяди‑
пломної освіти Національного 
м е д и ч н о г о  у н і в е р с и т е т у 
ім. О.О. Богомольця (м. Київ), 
докторка медичних наук, про‑
фесорка Олена Юріївна Губська 
представила доповідь на тему 
«Функціональний біль у животі. 

Гастропсихологія хронічного абдомінального болю». 
Олена Юріївна є гастроентерологом, терапевткою, 
дієтологом, практичним психологом і психотерапевт
кою. Під час виступу вона зробила акценти на тих 
моментах ведення пацієнтів із функціональним 
болем у животі, які рідко обговорюються, але їх розу-
міння є необхідним для успішного лікування хворих.

На початку доповідачка надала визначення від-
носно нових понять, а  саме «гастропсихологія» 

та «психогаcтроентерологія». Гастропсихологія є 
підрозділом психології, що вивчає психологічні ас-
пекти харчування, ставлення до їжі, емоційні зв’язки 
з їжею, а також вплив психічного стану на харчові 
звички та здоров’я шлунково-кишкової системи. 
Питаннями гастропсихології займаються фахівці 
з ментального здоров’я, зокрема психологи. Психога-
строентерологія є підрозділом медицини, що вивчає 
взаємодії між психічними станами та розладами 
шлунково-кишкового тракту (ШКТ). Лікарі, що пра-
цюють у цьому напрямі, можуть застосовувати різні 
методи лікування, зокрема психотерапію/психоко-
рекцію.

Вже добре відома фахівцям біопсихосоціальна мо-
дель ураховує складну взаємодію чинників та їхній 
вплив на виникнення симптомів хронічних розла-
дів травлення. Когнітивні, емоційні та поведінкові 
чинники через вісь «головний мозок – ​кишечник» 
впливають на кишкові симптоми. Переживання 
негараздів у ранньому віці є чинником ризику роз-
ладу кишково-мозкової взаємодії (РКМВ). Наявність 
специфічних для ШКТ дезадаптивних когнітивних 
дисфункцій спричиняє виникнення серйозніших 
шлунково-кишкових симптомів.

ФАБ: визначення та критерії
За сучасною класифікацією, ФАБ – ​це централь-

но-опосередкований больовий абдомінальний син-
дром, що є найпоширенішою причиною хронічного 
абдомінального болю. Його особливістю є постійне 
відчуття болю, що може мати негативний вплив 
на психічне здоров’я людини. Римська фундація 
класифікує функціональні розлади на три ступені 
тяжкості; перебіг середньої тяжкості й тяжкий ха-
рактеризується несприятливими наслідками для 
соціального функціонування.

У пацієнтів із ФАБ формується специфічна бо-
льова поведінка, в них спостерігають характерні оз-
наки хронічного больового синдрому (Lefkowitz M., 
2003):

• �увага пацієнта постійно прикута до болю;
• �скарги на біль є постійними;
• �пацієнт драматизує больові відчуття, наочно 

демонструє їх;
• �використання великої кількості ліків;
• �часті звернення по медичну допомогу;
• �погіршення сімейних стосунків.
Згідно з теорією контролювання болю мозок здат-

ний полегшувати або блокувати «ворота виникнення 
болю» – ​тобто висхідний сигнал – ​від дорсальних 
структур спинного мозку, тим самим зменшуючи 
відчуття болю. У пацієнтів із ФАБ функціонує хибне 
коло патологічної іннервації від кишечнику чи від 
усього травного каналу до центральної нервової 
системи, мозок сортує ці сигнали, зменшуючи біль 
або збільшуючи, призводячи до його хронізації. Щоб 
допомогти пацієнту, це хибне коло потрібно на пев-
ному рівні розірвати.

Професорка зазначила, що відмінністю ФАБ від 
синдрому подразненого кишечнику (СПК) із пере-
важанням больового синдрому є відсутність зв’язку 
з дефекацією. Згідно з Римськими критеріями ІІІ ос-
новною в діагностиці ФАБ є нестача симптомів, що 
відповідають критеріям інших функціональних роз-
ладів травлення. У дітей і підлітків ФАБ діагносту-
ють, якщо хронічний абдомінальний біль триває 
≥2 міс за відсутності тривожних симптомів.

Ведення пацієнтів із ФАБ
До підходів, що застосовуються для лікування 

пацієнтів із  ФАБ, належать загальні заходи, 

13-14 червня в Буковелі відбулася науково-практична конференція з міжнародною 
участю «XII Наукова сесія Інституту гастроентерології НАМН України. Новітні технології 
в теоретичній і клінічній гастроентерології», присвячена 60-річчю цієї державної установи. 
У рамках наукової програми заходу провідні експерти галузі представили доповіді, що 
стосувалися актуальних проблем діагностики та лікування хвороб органів травлення, 
оприлюднили результати найновіших досліджень і поділилися власним досвідом. 
Зокрема, увагу було приділено таким патологіям, як печінкова енцефалопатія (ПЕ), 
функціональний абдомінальний біль (ФАБ), запальні захворювання кишечнику (ЗЗК).
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фармакологічні та психологічні/психотерапевтичні 
методи. Лікар і пацієнт є партнерами у виборі ме-
тоду лікування. Це можуть бути ранні нефарма-
кологічні стратегії та призначення психотерапії/
психокорекції. Важливим є уникнення застосування 
опіоїдів. Ведення пацієнтів із розладами по осі «ки-
шечник – ​головний мозок», що не реагують на те-
рапію першої лінії (препарати, спрямовані на віс-
церальні стимули), є складним, треба враховувати 
багато чинників. Серед способів впливу є корекція 
когнітивних, афективних, поведінкових та інших 
факторів.

Для дітей і підлітків дуже важливим є не так 
повне усунення болю, як повернення до нормаль-
ного функціонування, психологічна та фізична ре-
абілітація.

Базовою у веденні пацієнта з психосоматичним 
розладом є психоедукація (навчання пацієнтів). 
Лікар має пояснити, що це за хвороба. Для дітей 
важливими є прийняття батьками біопсихосоціаль-
ної моделі хвороби й допомога дитині в сприйнятті 
своїх скарг. Навчання пацієнтів може розірвати 
хибне коло симптоматики, численних, часто необ-
ґрунтованих обстежень і неефективного лікування. 
Негативний досвід пацієнта є причиною невизначе-
ності, недовіри до лікаря, звернень до різних фахів-
ців без очікуваного ефекту.

Олена Юріївна представила клінічний випадок 
як приклад ведення пацієнтів із ФАБ.

Клінічний випадок

Жінка 42 років, інженерка, звернулася до га-
строентеролога по «другу думку» через хронічний 
абдомінальний біль, що турбує протягом 2 років. 
Вона неодноразово консультована іншими ліка-
рями, були виконані обстеження, причини болю 
не виявлені. Тривожних симптомів немає. Симп-
томи абдомінального болю виникли поступово, 
наростали, були асоційовані зі змінами дефека-
ції. Діагностовано СПК із закрепами. За останні 
2 роки біль став постійним, не вщухав між на-
падами, розвинулася депресивна симптоматика. 
Лікування традиційними препаратами було 
неефективне. На момент огляду пацієнтку тур-
бує постійний біль у животі в параумбілікальній 
ділянці, не пов’язаний із фізичними наванта-
женнями, їдою, дефекацією та виведенням газів. 
За останній рік суттєво погіршилося соціальне 
функціонування: жінка припинила працювати.

Встановлено діагноз: РКМВ, центрально-опосе-
редкований больовий абдомінальний синдром, за-
креп (тяжкий перебіг), депресія. Оскільки в жінки 
в анамнезі вже було лікування психотропними 
препаратами, призначено дулоксетин. Це обґрун-
товано наявністю хронічного больового синдрому 
та депресії. Крім того, проведено психокорекцію. 
У результаті стан пацієнтки значно покращився.

Для ведення пацієнтів із ФАБ слід розглядати 
ранні фармакологічні втручання з призначенням 
нейромодуляторів, бо  їхня дія спрямована саме 
на нейромодуляцію передбачуваних психофізіо-
логічних механізмів формування симптоматики. 
Пацієнти на тлі прийому психотропних препаратів 
інакше сприймають патологічні сигнали. У таблиці 2 
представлено групи центральних нейромодулято-
рів, що застосовуються при розладах по осі «кишеч-
ник – ​головний мозок».

Дулоксетин є комбінованим інгібітором зво-
ротного захоплення серотоніну й норадреналіну, 
це ефективний засіб для корекції вісцеральної гі-
перчутливості. Препарат залежно від дози підви-
щує позаклітинні рівні серотоніну та норадреналіну 
й нормалізує больовий поріг. За результатами одного 
з досліджень, у пацієнтів із СПК із закрепами ду-
локсетин був ефективніший за флуоксетин.

Немедикаментозні втручання
Когнітивно-поведінкова терапія має доказову 

ефективність у разі РКМВ. Гіпнотерапія, спрямо-
вана на розлади ШКТ, набуває більшої доказовості. 
Доповідачка повідомила про власний досвід успіш-
ного застосування біосугестивної терапії при РКМВ. 
Вивчається роль майндфулнес-терапії. Лікування 
акупунктурою попри низький рівень доказовості 
використовується дедалі частіше як додатковий 
і альтернативний метод за наявності РКМВ.

Наприкінці професорка вказала на те, що при 
РКМВ середньої тяжкості й тяжких, як правило, 
наявна супутня психопатологія. Такі пацієнти по-
требують комплексного підходу, призначення пси-
хофармакотерапії в комбінації з психокорекцією або 
психотерапією.

У центрі уваги – ​ 
запальні захворювання кишечнику

Професор кафедри терапії На‑
ціонального університету охо‑
р о н и  з д о р о в ’я  У к р а ї н и 
ім. П.Л. Шупика (м. Київ), док‑
тор медичних наук Андрій 
Едуардович Дорофєєв висту-
пив із доповіддю на тему «За-
пальні захворювання кишеч-
нику в Україні: реалії та пер-
спективи». Він представив 

найновішу інформацію стосовно діагностики та лі-
кування неспецифічного виразкового коліту (НВК) 
та хвороби Крона (ХК).

Як в Україні, так і у світі зростає кількість паці-
єнтів із ХК та НВК, зокрема з тяжким перебігом. Ці 
хвороби можуть призводити до інвалідності й іноді 
мати летальні наслідки. Протягом останніх років 
в Україні зроблено великий крок уперед щодо ви-
явлення пацієнтів із ЗЗК. Захворюваність на НВК 
у нашій країні вже може бути порівнянна з показ-
никами європейських країн, але показники захво-
рюваності на ХК в Україні поки що є низькими, що, 
ймовірно, свідчить про недостатню діагностику.

Вивчення нових ланок патогенезу ЗЗК
На слизовий бар’єр кишечнику впливають зміни 

геному, метаболому, мікробіому, імуному, а також 
зовнішнього середовища. Щоб досягнути стабіль-
ної ремісії хвороби в пацієнтів із НВК та ХК, треба 
впливати саме на слизовий бар’єр кишечнику. Варто 
приділяти увагу не лише клітинам і мікробіому, а й 
безпосередньо проникності, щільності міжклітин-
них контактів. Доповідач зауважив, що проводяться 
дослідження, пов’язані з імуногістохімічною оцін-
кою проникності, передусім клаудинів 1 та 7 типу, 
які є герметизувальними й мають так званий шлю-
зовий ефект у міжклітинних контактах. Також ви-
вчають зміни продукції слизу, зокрема муцинів. 
Муцин 2 типу є регуляторним і може бути викорис-
таний як диференційно-діагностичний маркер, коли 
слід розрізнити НВК та ХК, особливо при вирішенні 

питання щодо особливостей оперативного втру-
чання, адже воно принципово різне при цих двох 
нозологіях.

В Україні, як і в західних країнах, зміни кишко-
вого мікробіому досліджують за допомогою поліме-
разної ланцюгової реакції. За результатами власних 
досліджень виявлено, що в нашій країні найваж-
ливішим є поліморфізм генів TLR‑4. Це пов’язано 
зі зміною мікробіому української популяції із ЗЗК. 
Ці дані використано при створенні клінічної наста-
нови, заснованої на доказах, і уніфікованого клініч-
ного протоколу первинної та спеціалізованої медич-
ної допомоги «Запальні захворювання кишечнику», 
які були опубліковані 6 жовтня 2023 року.

Сьогодення та перспективи в діагностиці ЗЗК
Одним з основних напрямів є диференційна діа-

гностика ЗЗК з інфекцією, в тому числі з Clostridium 
difficile, кількість випадків якої збільшилася на тлі 
поширення коронавірусної хвороби (COVID‑19) і ча-
стішого застосування антибіотиків.

У діагностиці ЗЗК важливим напрямом є викори-
стання так званих ранніх маркерів, бажано неінва-
зивних. Уже рутинно застосовуються тести з визна-
ченням кальпротектину, лактоферину, а також уль-
тразвукове дослідження кишечнику. Перспективним 
є вивчення біологічних маркерів, як-от дефензинів, 
інтегринів, мікро-РНК. Важливо вивчати коротко-
ланцюгові жирні кислоти, оцінювати мікробіоло-
гічні маркери, зокрема флору, яка може стимулювати 
синтез цих метаболітів, – ​Faecalibacterium prausnitzii, 
Akkermansia muciniphila. Також варто звернути увагу 
на метанопродукувальні бактерії (Methanobrevibacter 
smithii).

Стратегії лікування ЗЗК
Андрій Едуардович акцентував на концепції так 

званої глибокої ремісії, за якої є не лише клінічне по-
кращення, а й ендоскопічна та бажано гістологічна 
ремісія, без застосування глюкокортикоїдів.

У пацієнтів із ЗЗК слід визначати активність про-
цесу. Стосовно НВК у протоколах, які затверджені 
МОЗ України, рекомендується шкала Мейо: вона 
найкраще підходить для адаптації до українських 
реалій. Проте клінічного індексу Мейо недостатньо, 
бо повністю оцінити стан можливо лише при прове-
денні ендоскопічного дослідження. У пацієнтів із ХК 
ступінь тяжкості й активність перебігу визначають 
за шкалою Беста.

Для досягнення клінічної ремісії в  пацієнтів 
із НВК препаратом вибору є месалазин, рекоменду-
ється призначати його у високих дозах, тобто ≥4 г 
щоденно. Месалазин можна використовувати і для 
підтримки ремісії, яка досягається протягом 6 міс 
у 90% пацієнтів.

У протоколах лікування ХК препаратом першої лінії 
є глюкокортикоїд будесонід. Використання будесоніду 
MMX 1 раз на добу підвищує комплаєнс пацієнтів.

Біологічна терапія ЗЗК
Раніше біологічну терапію застосовували в по

одиноких центрах в Україні й вибір препаратів був 
досить лімітований; на сьогодні таке лікування 
використовують частіше, є нові препарати цього 
типу, проводяться дослідження особливих попу-
ляцій пацієнтів (із позакишковими проявами, па-
цієнти другої половини життя). Першими вивчали 
препарати на основі антитіл до фактора некрозу 
пухлини (ФНП). Перспективними є засоби, що бло-
кують інтерлейкін‑12 і –23 (устекінумаб зареєстро-
ваний в Україні, але не для лікування пацієнтів 
із ХК і НВК). Можна застосовувати так звані малі 
молекули, зокрема тофацитиніб, у Європі зареєстро-
ваний філготиніб. У пацієнтів з як НВК, так і ХК 
ефективним є застосування антитіл до інтегринів, 
зокрема α4β7 (ведолізумаб).

Таблиця 2. Центральні 
нейромодулятори, що застосовуються при розладах 

по осі «кишечник – ​головний мозок»
Група Селективні 

інгібітори 
зворотного 
захоплення 
серотоніну

Трициклічні 
антидепре-
санти

Інгібітори 
зворотного 
захоплення 
серотоніну й 
норадреналіну

Інші (атипові, 
тетраци-
клічні анти-
депресанти, 
модулятори 
серотоніну)

Препа-
рати

Пароксетин, 
флуоксетин, 
сертралін, 
циталопрам, 
есциталопрам

Амітриптилін, 
нортриптилін, 
іміпрамін, де-
зипрамін

Дулоксетин, 
венлафаксин, 
десвенлафаксин, 
мілнаципран

Міртазапін, 
міансерин, 
тразодон

Пока-
зання

Виражені 
тривога, де-
пресія, фобічні 
риси

Перша лінія 
лікування, 
якщо домінує 
біль

Лікування при 
домінуванні 
болю або якщо 
побічні ефекти 
трициклічних 
антидепресантів 
унеможливлю-
ють лікування

Лікування 
нудоти, 
блювання, 
раннього 
насичення, 
втрати ваги 
та пору-
шення сну
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Згідно з  міжнародним консенсусом 
(2017) ерадикацію Hр рекомендується 
проводити одразу після встановлення діа-
гнозу [3]. Наразі найчастіше рекомендують 
стандартну схему ерадикації (ССЕ), яка пе-
редбачає 7-14-денну потрійну/квадротера-
пію інгібітором протонної помпи та двома 
різними антибіотиками: кларитроміцин 
у комбінації з амоксициліном/метроні-
дазолом із додаванням за бажанням солі 
вісмуту [3, 4]. Проте за останні два деся-
тиліття ми стали свідками глобального 
зростання резистентності Hр до антибіо-
тиків, яке збіглося з постійним зниженням 
ефективності ерадикації (ЕЕ) [5, 6]. Поши-
рені побічні ефекти антибіотиків (діарея, 
нудота, блювання) зумовлюють недотри-
мання пацієнтами режиму лікування, що 
призводить до зменшення ефективності 
ССЕ [7].

Пробіотики визначають як  живі мі-
кроорганізми,  що виконують життєво 
важливу функцію в підтримці здоров’я, 
особливо травної системи, за умови спо-
живання їх в  адекватній кількості [8]. 
Численні переваги, асоційовані з пробіо-
тиками, доведені різними дослідниками 
та  включають імуномодуляцію, захист 
від патогенних мікроорганізмів і покра-
щення бар’єрної функції [9]. Враховуючи 
ці властивості, застосування пробіотиків 
викликає значний інтерес із погляду їх 
потенційного застосування для ерадика-
ції Hр. Зазвичай із терапевтичною метою 
використовують пробіотики з  таких 
родів, як  Lactobacillus, Bifidobacterium, 
Saccharomyces, а також різні комбіновані 
препарати.

У дослідженнях in vivo й in vitro дове-
дено здатність пробіотиків пригнічувати 
колонізацію Hр [10, 11]. Декілька мета
аналізів додатково вивчили здатність 
пробіотиків збільшувати ЕЕ Hр та змен-
шувати побічні ефекти ССЕ [12-14]. Однак 
ці дані були сприйняті не без скептицизму 
[15], що перешкоджає рутинному засто-
суванню пробіотиків у схемах лікування 
Hр. Крім того, ефективність різних штамів 
пробіотиків / комбінованих пробіотиків 
може значно варіювати при застосуванні 
ССЕ Hр. Потрібно розуміти, що ефектив-
ність пробіотиків є штамо-, а не родоспе-
цифічною [16]; цей факт підкреслює необ-
хідність точної ідентифікації та клінічного 
застосування саме ефективних штамів.

У цій статті наведено систематичну 
оцінку впливу пробіотиків на  ЕЕ Hр 
на підставі «парасолькового» огляду мета-
аналізів, заснованих на результатах ран-
домізованих контрольованих досліджень 
(РКД).

Проведено пошук в електронних базах 
даних PubMed, Embase, Кокранівському 
центральному реєстрі контрольованих 
досліджень Кокранівської бібліотеки 
з моменту створення до 1 червня 2023 р. 

з метою виявлення систематичних оглядів 
із метааналізами, зосередженими на ЕЕ, 
загальній кількості побічних ефектів 
та інших даних. Для оцінювання якості 
метааналізів використовували програму 
AMSTAR2.

Результати

При проведенні систематичного пошуку 
літератури було ідентифіковано 191 окрему 
статтю, з яких згодом відібрали 28 система-
тичних оглядів із метааналізами РКД, які 
відповідали критеріям включення [12-15, 
24-47].

Серед включених метааналізів виділили 
20 унікальних робіт. Ретельно проаналі-
зували результати застосування окремих 
штамів (Lactobacillus, Bifidobacterium, 
Saccharomyces) та мультипробіотиків. Біль-
шість метааналізів, включених в аналіз, 
досліджували ЕЕ та загальну кількість по-
бічних ефектів. Розміри вибірок варіювали 
від десятків до тисяч пацієнтів.

Результати для пробіотиків загалом
Метааналіз, заснований на  резуль-

татах 25 первинних РКД та проведений 
McFarland і співавт. [35], визнаний най-
повнішим дослідженням із найвищим рей-
тингом за AMSTAR2 порівняно з іншими 
метааналізами. Дослідники довели, що 
застосування пробіотиків асоційовано 
з підвищенням ЕЕ порівняно з контролем: 
відносний ризик (ВР) 1,10; 95% довірчий 
інтервал (ДІ) 1,06-1,14 [35].

Порівняння пробіотиків із контролем 
продемонструвало достовірне зниження 
ризику виникнення усіх побічних ефек-
тів (ВР 0,54; 95% ДІ 0,42-0,70) [35], а також 
зниження ризику розвитку діареї [35], ну-
доти/блювання [38], закрепу [38], абдомі-
нального болю [13], порушення смаку [14] 
порівняно з контролем (рис. 1).

Результати для монокомпонентних 
пробіотиків

ССЕ, доповнена Lactobacillus , асо-
ціюється з  дещо вищою ЕЕ порівняно 
з контролем (79,8% проти 72,8% відпо-
відно; ВР 1,09; 95% ДІ 1,03-1,15), а також 
нижчою ймовірністю виникнення усіх 
побічних ефектів (20,7% проти 40,3% від-
повідно; ВР 0,58; 95% ДІ 0,45-0,76) [47]. 
Що стосується специфічних гастроінте-
стинальних побічних ефектів, додавання 
штамів Lactobacillus до ССЕ Hр сприяє 
зниженню ризику розвитку діареї на 69% 
(ВР 0,31; 95% ДІ 0,19-0,52) [45]. Імовір-
ність закрепу [45], здуття живота [26], 
абдомінального болю [13], порушення 
смакових відчуттів [14] у разі застосу-
вання Lactobacillus, за даними декількох 
метааналізів, визнана вірогідно нижчою 
порівняно з контролем (рис. 2).

Вплив пробіотиків на стандартну схему ерадикації 
Helicobacter pylori

Helicobacter pylori (Hр), грамнегативна бактерія, інфікує 
епітеліальну оболонку шлунка приблизно в половини населення 
планети (що, за статистичними оцінками, дорівнює ≈4,4 млрд осіб) 
і становить значний медико-соціальний тягар [1]. Здебільшого ця 
інфекція спричиняє пожиттєве хронічно прогресивне запалення 
шлунка, яке здатне призвести до різних захворювань: пептичної 
виразки, атрофії шлунка, шлунково-кишкової метаплазії, раку 
шлунка, MALT-лімфоми [2].
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Рис. 1. Докази впливу пробіотиків (усі штами разом) проти контролю на ефективність та безпеку 
стандартної антигелікобактерної терапії
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Рис. 2. Докази впливу Lactobacillus spp. проти контролю на ефективність та безпеку стандартної 
антигелікобактерної терапії
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Рис. 3. Докази впливу Bifidobacterium spp. проти контролю на ефективність та безпеку стандартної 
антигелікобактерної терапії
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Рис. 4. Докази впливу мультипробіотиків проти контролю на ефективність та безпеку стандартної 
антигелікобактерної терапії



17

www.health-ua.com

Додавання Bifidobacterium до ССЕ Hр 
сприяло значному зростанню ЕЕ (ВР 3,73; 
95% ДІ 2,79-5,00) [46] порівняно з контролем. 
Зафіксовано також достовірно меншу ймо-
вірність виникнення усіх побічних ефектів 
(ВР 0,37; 95% ДІ 0,27-0,50) [46]. Додавання 
штамів Bifidobacterium було значуще пов’я-
зано з меншою ймовірністю діареї [46], ну-
доти/блювання [47], закрепу, здуття живота 
[46], тоді як імовірність нудоти, втрати апе-
титу [46] суттєво не відрізнялася між дослі-
джуваною та контрольною групами (рис. 3).

Результати для мультипробіотиків
Оцінки впливу багатокомпонент-

них пробіотиків на ЕЕ Hр представлено 
у 8 метааналізах. Метааналіз, виконаний 
McFarland і співавт. [39], отримав найвищу 
оцінку за AMSTAR2 та обраний як найпов-
ніше дослідження. Доведено, що ЕЕ в до-
сліджуваний групі (85,8%) покращилася 
на 12% порівняно з контролем (76,8%; ВР 
1,12; 95% ДІ 1,08-1,17) [39]. Ризик розвитку 
усіх побічних ефектів знизився на 55% 
у  групі мультипробіотиків порівняно 
з контролем (ВР 0,45; 95% ДІ 0,30-0,65) [39]. 
Стосовно специфічних побічних ефектів, 
відзначено вірогідне зниження ризику 
розвитку діареї (ВР 0,44; 95% ДІ 0,25-0,77) 
[39]. Не зареєстровано жодних інших не-
специфічних побічних ефектів, пов’язаних 
з одночасним застосуванням багатокомпо-
нентних пробіотиків під час ерадикації Hр 
порівняно з контролем (рис. 4).

Обговорення

Представлений парасольковий огляд 
узагальнює дані 28 унікальних мета
аналізів, які ґрунтуються на результатах 
534 РКД та висвітлюють зв’язок між при-
йомом пробіотиків і  покращенням ЕЕ, 
зменшенням загальної кількості побічних 
ефектів у разі застосування ССЕ Hр. Ці ви-
сновки узгоджуються з даними попередніх 
систематичних оглядів і метааналізів, що 
підтверджують зростання кількості дока-
зів на користь застосування пробіотиків 
із метою підвищення ЕЕ Hр та зниження 
частоти побічних ефектів.

Застосування пробіотиків як додаткової 
терапії під час ерадикації Hр є доцільним 
насамперед завдяки трьом можливостям, 
які:

• сприяють виробленню муцину, кот­
рий, своєю чергою, обмежує адгезію пато-
генів до поверхні кишечнику;

• синтезують коротколанцюгові жирні 
кислоти й інші протимікробні речовини, 
які потенційно зменшують щільність Hр;

• забезпечують захист від патогенних 
мікроорганізмів через конкуренцію до ре-
цепторів хазяїна й імунні модуляторні ме-
ханізми [50].

Протягом останніх десятиліть опуб
ліковано багато досліджень in vitro, які 
довели, що штами Bifidobacterium здатні 
пригнічувати патогени за допомогою різ-
них механізмів: синтезу органічних кислот 
і антибактеріальних пептидів, стимуляції 
імунітету [51-54].

Довідка «ЗУ»

Враховуючи актуальність даної тематики, варто звернути увагу на добре 
відому в Україні та поза її межами лінійку сучасних пробіотиків Лактіалє®. 
Лактіалє® капсули та Лактіалє® пакети для дітей є багатокомпонентними 
пробіотиками, склад яких представлений 7 штамами бактерій, переважно 
Lactobacillus і Bifidobacterium, а також поживним середовищем – ​фруктоолі-
госахаридами. Лактіалє® Мульті є мультиштамним пробіотиком, що містить 
комбінацію з 14 штамів унікальних бактерій. Науково доведено, що пробіо-
тичні мікроорганізми, які входять до складу Лактіалє® Мульті:

• сприяють підтриманню та збереженню балансу кишкової флори;
• допомагають зміцнювати природний захист організму;
• сприяють врівноваженню імунної відповіді;
• підсилюють стійкість організму до шкідливого впливу навколиш­

нього середовища, у т. ч. при прийомі антибіотиків, дієті, в похилому віці, 
стресових ситуаціях, у разі діареї мандрівників.

Лактіалє® Мульті капсули допомагають поповнювати природні корисні 
мікроорганізми, присутні в кишечнику.

Лінійку Лактіалє® доповнюють пробіотики у флаконах – ​Лактіалє® Жерміна 
та Лактіалє® Жерміна Форте. Лактіалє® Жерміна та Лактіалє® Жерміна Форте 

випускаються у формі суспензії, готової до застосування, в зручному 
для дозування об’ємі, особливо маленьким дітям, – 5 мл. Один флакон 
Лактіалє® Жерміна містить спори Bacillus clausii UBBC‑07 2 млрд КУО 
(CFU) та очищену воду, Лактіалє® Жерміна Форте – ​спори Bacillus clausii 
UBBC‑07 4 млрд КУО (CFU) та очищену воду.

Лактіалє® Жерміна та Лактіалє® Жерміна Форте рекомендовані для 
підтримки нормального балансу шлунково-кишкової мікрофлори при:

• кишкових інфекціях,
• інтоксикаціях,
• порушенні травлення,
• незбалансованій дієті,
• прийомі антибіотиків.
Пробіотики Лактіалє® Жерміна та Лактіалє® Жерміна Форте полегшу-

ють перебіг діареї, біль у животі, зменшують газоутворення.
Пробіотики лінійки Лактіалє® є перспективними ад’ювантними засо-

бами й широко використовуються при проведенні ерадикації Hр завдяки 
здатності пробіотиків підвищувати ЕЕ та покращувати переносимість 
ССЕ Hр.

За матеріалами: Yang Z., et al. (2024).  
The effects of probiotics supplementation 

on Helicobacter pylori standard treatment: an umbrella 
review of systematic reviews with meta-analyses. 

DOI: 10.1038/s41598-024-59399-4.

Підготувала Тетяна Можина

Отже, призначення пробіотиків 
є раціональною стратегією для під‑
вищення ефективності антигеліко‑
бактерної терапії та зменшення її по‑
бічних ефектів.

ЗУ
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Інноваційні біологічні технології  
лікування хворих на ЗЗК

Серед біологічних технологій для лікування па-
цієнтів із ЗЗК можна виокремити такі напрями:

• �трансплантація фекальної мікробіоти (ТФМ);
• �використання мезенхімальних стовбурових 

клітин (МСК);
• �інженерія Т-клітин.
ТФМ в Україні поки що проводиться лише в од-

ному центрі під егідою Української гастроентеро-
логічної асоціації, яка опублікувала клінічні реко-
мендації «Трансплантація фекальної мікробіоти». 
ТФМ є одним із напрямів комбінованої терапії для 
пацієнтів із ЗЗК, цей метод ефективніший у хворих 
на НВК.

Терапія МСК є дуже перспективною, ці клітини 
модифікують клітинну імунну відповідь, знижують 
активність Т-хелперів 1 і 17 типу та збільшують 
кількість регуляторних клітин, зменшують таким 
чином автоагресію.

Професор розповів про власний досвід засто-
сування МСК у пацієнтів із ЗЗК, представивши 
клінічний випадок: у пацієнта 36 років із тяжким 
перебігом НВК, рефрактерним до стероїдної те-
рапії, гангренозною піодермією, суїцидальною 
схильністю було проведено лікування МСК, після 
чого упродовж 42 міс у пацієнта спостерігалася 
стабільна ремісія.

Принцип інженерії Т-клітин полягає в тому, що 
за допомогою біоінженерного методу модулюють 
характер імунної відповіді та запобігають розвитку 
автоагресії. Такого досвіду в Україні ще немає.

Відповідно, ЗЗК є вкрай важливою проблемою 
як у світі, так і в Україні. У нашій країні вже є мож-
ливість впроваджувати в клінічну практику нові 
методи діагностики та лікування цих захворювань, 
а інформація про них оновлюється дуже швидко.

Мікроскопічний коліт: 
європейська клінічна практика

Президент Європейської групи 
з мікроскопічного коліту, док‑
тор медичних наук, професор 
Андреас Мюнх у своїй доповіді 
«Мікроскопічний коліт: сучасні 
погляди на діагностику та ліку-
вання» зробив акцент на най-
поширеніших помилках,  що 
виникають при наданні медич-
ної допомоги пацієнтам із цією 

патологією, та надав рекомендації, як цих помилок 
уникати.

Андреас Мюнх повідомив, що в Європейській 
групі з мікроскопічного коліту (МК) працює 40 лі-
карів із 14 країн Європи. Завдяки роботі цієї групи 
вдалося досягти значного прогресу, створено євро-
пейські настанови щодо МК разом з Європейською 
спілкою гастроентерологів.

Епідеміологія МК
Професор звернув увагу на помилковість пере-

конання, що МК є рідкісною хворобою, адже серед 
усіх пацієнтів із хронічною водянистою діареєю 
30% мають МК. За наявними епідеміологічними 
даними, загальна захворюваність становить 11,4 
на 100 тисяч людино-років. Дані з різних країн 
світу дуже відрізняються: в країнах Північної Єв-
ропи, Канаді, США відносна частота випадків є 
дуже високою, може сягати 26 на 100 тисяч осіб, 
а в Іспанії, Франції становить 5-8 на 100 тисяч осіб. 
Тобто є класичний північно-південний градієнт, 
який властивий ЗЗК. У Данії кількість випадків 
МК перевищує кількість випадків виразкового 

коліту та навіть ХК – ​це приблизно 24 випадки 
на 100 тисяч.

Діагностика МК
Для виключення інших причин діареї слід засто-

совувати колоноскопію. Зазвичай слизова оболонка 
має незмінений вигляд, але потрібно взяти біопсію 
принаймні з двох ділянок висхідної ободової кишки 
та ще з двох ділянок низхідної ободової кишки. 
Матеріал для патогістології треба вкладати в різні 
пробірки, оскільки в правих відділах частіше спо-
стерігається стан фізіологічного запалення. Можна 
забирати й більшу кількість зразків. Важливо надати 
патоморфологам клінічні дані, зокрема інформацію 
про те, що пацієнт має хронічну діарею та підозру 
на МК.

За результатами гістологічного дослідження роз-
різняють три гістологічні підгрупи МК:

• �колагенозний коліт;
• �лімфоцитарний коліт;
• �коліт із неповними змінами на мікроскопічному 

рівні.
Спільним для всіх цих підгруп є збільшення лім-

фоплазматичної інфільтрації власної пластинки сли-
зової оболонки. Вимірюють товщину колагенового 
шару, якщо вона перевищує 10 мкм, це є ознакою 
колагенозного коліту. Якщо кількість лімфоцитів 
усередині епітелію перевищує 20 на 100 колоноцитів, 
то це лімфоцитарний коліт. Пацієнтам із водяни-
стою діареєю та менш вираженими гістологічними 
змінами встановлюють діагноз МК з неповними 
змінами на мікроскопічному рівні.

Клінічні симптоми та діагностика МК
Середній вік пацієнтів із МК – ​60-65 років, але 

25% пацієнтів є молодшими за 45 років. Частіше 
хворіють жінки (в 70% випадків). Незалежно від віку 
кожному пацієнту з хронічною водянистою діареєю 
слід виконати колоноскопію. Класичним симптомом 
МК є водяниста діарея. Зазвичай початок раптовий, 
порушується якість життя, можливе навіть нетри-
мання калу, спостерігається нічна діарея. Досить 
часто бувають втрата ваги та біль у животі.

Доповідач зауважив, що важливою є не лише 
частота випорожнень, а й консистенція калу. На-
віть один епізод водянистої діареї на добу погіршує 
якість життя й може бути причиною для призна-
чення терапії.

Важливо диференціювати СПК з діареєю та МК. 
Згідно з результатами метааналізів 44% пацієнтів 
із МК можуть мати симптоми, які відповідають 
критеріям СПК (зокрема, наявність болю в животі 
та зміни частоти або консистенції випорожнень). 
Є й зворотна ситуація: серед усіх пацієнтів із діа-
гностованим СПК з діареєю 9% матимуть МК. Для 
диференційної діагностики між СПК та МК досить 
корисними є щоденники, в яких пацієнти можуть 
записувати всі епізоди випорожнень протягом 1 тиж 
і вказувати іншу важливу інформацію. Особливо 
варто звертати увагу на консистенцію калу. Класич-
ною ознакою СПК є її зміна з дня на день. У разі МК 
водяниста діарея спостерігається протягом усього 
тижня. Варто питати пацієнтів про нічну діарею, яка 
характерніша для МК. Відчуття неповного спорож-
нення, здуття та повноти – ​це типові симптоми СПК. 
У разі МК спостерігається більша втрати маси тіла 
й частіше буває нетримання калу. Інші автоімунні 
хвороби – ​діабет, целіакія, ревматоїдний артрит – ​
часто трапляються в пацієнтів із МК, оскільки він 
також належить до генетичних автоімунних хвороб.

Іноді лікарі можуть не приділяти достатньо 
уваги хворим із неповним МК. У цих пацієнтів спо-
стерігається хронічна водяниста діарея, але вони 
не  відповідають усім критеріям колагенозного 
або лімфоцитарного коліту. Однак у таких хворих 

слизова оболонка змінена, є запалення у власній 
пластинці, хоча товщина колагенового шару є мен-
шою за 10 мкм, або немає масивної лімфоцитарної 
інфільтрації. Такі пацієнти можуть мати ефект від 
лікування будесонідом.

Кальпротектин, який використовується при ЗЗК, 
не є біомаркером для виключення або контролю ак-
тивності МК. Навіть при активній хворобі його рівні 
можуть бути низькими, а за призначення лікування 
рівень кальпротектину може зростати. Єдиним ви-
бором для встановлення діагнозу МК є біопсія.

Помилково вважати, що причиною виникнення 
МК насамперед є застосування лікарських засобів. 
Існує зв’язок із трьома групами препаратів – ​інгі-
біторами протонної помпи, нестероїдними проти-
запальними препаратами та селективним інгібіто-
рами зворотного захоплення серотоніну. Їх прийом 
асоційований із підвищеним ризиком розвитку МК, 
але вони не є причиною запалення, а можуть бути 
лише тригерами хвороби. Проте слід перевіряти, чи 
є хронологічний зв’язок між прийомом будь-якого 
препарату та появою діареї, якщо такий зв’язок 
існує, варто спробувати припинити застосування 
препарату.

Особливості ведення пацієнтів із МК
Варто уникати неефективного лікування при МК, 

зокрема антибіотиків і пробіотиків. За результатами 
рандомізованого контрольованого дослідження, 
ефективність месалазину та плацебо в пацієнтів 
із МК є однаковою. Не рекомендується призначати 
метотрексат.

Усі рандомізовані контрольовані дослідження 
продемонстрували ефективність будесоніду в майже 
80% пацієнтів із лімфоцитарним колітом. При ак-
тивному МК необхідно розпочати індукційне лі-
кування будесонідом, зазвичай призначають 9 мг 
на добу, середня тривалість лікування – ​6-8 тиж. 
Немає потреби в поступовому зниженні дози. При 
настанні ремісії слід моніторувати стан пацієнта. 
Помилкою є те, що лікарі надто рідко контролюють 
стан пацієнтів із МК. Андреас Мюнх повідомив про 
власний досвід, зокрема про реєстр пацієнтів із МК, 
стан яких контролювали що 3 міс. Протягом року 
в 34% пацієнтів спостерігалися рецидиви, а близько 
15% пацієнтів мали хронічну активну хворобу.

Загострення відбуваються досить часто (в 60-80% 
пацієнтів), при їх виникненні слід повторити індук-
ційну схему. Якщо виникає третє загострення, слід 
подумати про підтримувальне лікування низькими 
дозами будесоніду (це може бути 3 мг щоденно або 
через день). Пацієнти зазвичай добре переносять 
лікування будесонідом, але в невеликої кількості 
хворих спостерігається рефрактерність до препа-
рату, в таких випадках варто спробувати інші ме-
тоди лікування. Європейська група з МК рекомендує 
використовувати тіопурини, початок їхньої дії від-
кладений. Щодо біологічної терапії, то описано лише 
кілька клінічних випадків, немає рандомізованих 
контрольованих досліджень, у яких такі методи 
вивчали б. Але такими засобами могли би бути ве-
долізумаб або анти-ФНП-препарати.

Отже, хоча МК не призводить до раку, не спри-
чиняє кровотеч, пацієнтам із цією хворобою треба 
приділяти таку ж увагу, як й іншим пацієнтам 
із ЗЗК. У разі МК немає змін у лабораторних по-
казниках і зовнішніх ознаках хвороби, такі па-
цієнти можуть довго очікувати на колоноскопію, 
встановлення діагнозу та підбір правильного лі-
кування. Основна проблема полягає в тому, що 
хвороба непередбачувана та може розпочинатися 
раптово, сильно впливає на якість життя й обмежує 
активність пацієнтів.

Підготувала Наталія Горбаль

Продовження. Початок на стор. 14.
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Вплив стресу на організм людини

  �Вплив стресу на центральну 
нервову систему (ЦНС)

Тривалий час вважалося, що рецептори гормонів стресу 
наявні лише в периферичних тканинах і не мають пред-
ставництва у ЦНС. Отже, вони не мають чинити прямого 
впливу на  функціонування ЦНС. Утім, згодом вияви-
лося, що це не так. De Kloet визначив, що певні ділянки 
гіпокампа мають глюко- та мінералокортикоїдні рецептори, 
а інші структури ЦНС – ​лише глюкокортикоїдні рецептори.

За допомогою проведення пізніших досліджень установ-
лено, що стрес може зумовлювати структурні зміни в різних 
ділянках мозку (Lupien et al., 2009). Зокрема, було пока-
зано, що хронічний стрес може спричиняти довгострокову 
атрофію мозку та зменшення його маси (Sarahian et al., 2014).

Ці структурні зміни зумовлюють появу відмінностей 
у реакції на стрес, когнітивних здібностях і пам’яті (Lupien 
et al., 2009). Звичайно, масштаб та інтенсивність цих змін 
відрізняються залежно від рівня стресу (Lupien et al., 2009). 
Однак очевидним є те, що стрес може спричинити струк-
турні зміни в мозку з довгостроковим впливом на вищі 
нервові функції (Reznikov et al., 2007). Нині дослідженню 
впливу стресу на різні аспекти нервової системи науковці 
приділяють багато уваги.

  �Стрес і пам’ять

Процес відтворення інформації та перехід короткочасної 
пам’яті в довготривалу забезпечуються переважно гіпокам-
пом. Цей відділ мозку має високу щільність глюкокорти-
коїдних рецепторів і рецепторів до кортизолу, тому чітко 
реагує на стрес (Asalgoo et al., 2015).

Різноманітні дослідження показали, що стрес може спри-
чинити функціональні та структурні зміни в гіпокампі 
(McEwen, 1999), зокрема атрофію та порушення нейрогенезу 
(Lupien & Lepage, 2001). Крім того, хронічний стрес зумов-
лює зменшення кількості нейронів (Sapolsky et al., 1990) 
та їхніх дендритних відростків (Woolley et al., 1990), а також 
структурні зміни в синаптичних закінченнях (Sapolsky et al., 
1990), пригнічення нейрогенезу в тканині гіпокампа (Gould 
et al., 1998). Дослідники вважають, що індукувати ці зміни 
можуть глюкокортикоїди за рахунок впливу на клітинний 
метаболізм нейронів (Lawrence & Sapolsky, 1994), а також 
збільшення рівня позаклітинного глутамату (Sapolsky & 
Pulsinelli, 1985).

Це припущення підтверджує той факт, що в людей із син-
дромом Кушинга (з підвищеною секрецією глюкокортико-
їдів) або в пацієнтів, які отримують високі дози синтетич-
них протизапальних препаратів, спостерігається атрофія гі-
покампа та пов’язані з нею розлади пам’яті (Ling et al., 1981).

Декілька досліджень на людях показали, що навіть зви-
чайні терапевтичні дози глюкокортикоїдів і дексаметазону 
можуть спричинити погіршення пам’яті (Keenan et al., 1995; 
Kirschbaum et al., 1996). Отже, існує зворотний зв’язок між 
рівнем кортизолу та пам’яттю.

  �Вплив стресу на когнітивні функції 
та навчання

Стрес чинить багаторівневий вплив на пізнавальний 
процес, який залежить від його інтенсивності, тривалості, 
походження (Sandi, 2013). Стрес активує деякі фізіологічні 
системи, як-от вегетативна нервова система, центральна 
нейромедіаторна та нейропептидна система, а також вісь 
гіпоталамус – ​гіпофіз – ​наднирники, що безпосередньо 
впливають на формування нейронних зв’язків у мозку, 
пов’язаних з обробкою даних (Sandi, 2013).

Дослідження продемонстрували, що хронічний стрес 
може спричинити такі ускладнення, як підвищення рівня 
IL‑6, а також низки інших прозапальних інтерлейкінів, 
кортизолу в  плазмі крові, зниження вмісту мозкового 

нейротрофічного фактора (BDNF). Такі зміни часто спо-
стерігають у людей із депресією та розладами настрою, які 
супроводжуються широким спектром когнітивних проблем 
(Song et al., 2006).

Утім, вплив на когнітивні функції значною мірою за-
лежить від рівня та тривалості стресу. Легкий стрес може 
сприяти покращенню когнітивних функцій, однак, якщо 
його інтенсивність перевищує заздалегідь визначений поріг 
(який у кожної людини різний), це зумовлює когнітивні 
порушення (Sandi, 2013), особливо пам’яті та судження.

  Стрес та імунна система

Про взаємозв’язок між стресом та імунною системою добре 
відомо. Вже давно було помічено, що люди, котрі перебува-
ють у стресовому стані, хворіють набагато частіше (Khansari 
et al., 1990; Dantzer & Kelley, 1989). Приблизно в 200 році нашої 
ери Гален (Гален Пергамський) помітив, що жінки-меланхо-
ліки (мають високий рівень стресу) частіше хворіють на рак, 
ніж жінки з позитивним ставленням до життя, які є менш 
схильними до стресу (Reiche et al., 2004).

На початку ХХ ст. дослідники виявили, що активність 
фагоцитів у пацієнтів із туберкульозом на тлі спричиненого 
емоційного стресу знижується (Ishigami, 1919). На основі 
цих даних було висунуто припущення, що життя в умовах 
стресу підвищує ризик туберкульозу через пригнічення 
імунної системи.

За останні декілька десятиліть проведено чимало дослі-
джень, які вивчали вплив стресу на роботу імунної системи 
(Dantzer & Kelley, 1989; Segerstrom & Miller, 2004). Ці випро-
бування показали, що медіатори стресу можуть проходити 
через гематоенцефалічний бар’єр і впливати на імунну си-
стему. Зокрема, виявлено, що стрес може впливати на функ-
цію імунної системи шляхом модуляції процесів у ЦНС 
і нейроендокринній системі (Khansari et al., 1990; Kiecolt-
Glaser & Glaser, 1991). Після стресу деякі нейроендокринні 
та нервові реакції зумовлюють вивільнення кортикотро-
пін-рилізинг-гормона, адренокортикотропного гормона 
(АКТГ) й інших посередників стресу (Carrasco & Van de 
Kar, 2003). З іншого боку, природні чи синтетичні глюко-
кортикоїди, відомі як протизапальні препарати та імуно-
депресанти, пригнічують лімфоцити і макрофаги, а також 
зменшують синтез імунних медіаторів (Elenkov et al., 1999; 
Reiche et al., 2004). Також стрес змінює секрецію гормо-
нів, що відіграють важливу роль у роботі імунної системи, – ​
АКТГ, вазоактивний інтестинальний пептид (VIP), субстан-
ція Р, гормон росту, пролактин тощо, які мають рецептори 
в різних тканинах імунної системи і можуть модулювати 
її функцію (De la Fuente et al., 1996; Gala, 1991; Mantyh, 1991).

Сильний стрес через пригнічення імунної системи здат-
ний зумовити зростання ризику злоякісних новоутворень 
(Reiche et al., 2004). Дійсно, стрес знижує активність цито-
токсичних Т-лімфоцитів і природних клітин-кілерів, що 
може сприяти росту злоякісних клітин і прогресуванню 
пухлини.

  �Вплив стресу на серцево-судинну 
систему (ССС)

Добре відомо, що стрес (гострий чи хронічний) чинить 
шкідливий вплив на функцію ССС (Rozanski et al., 1999; 
Kario et al., 2003; Herd, 1991). Дія стресу на ССС може бути 
не лише стимулювальною, а й гальмівною залежно від того, 
який відділ вегетативної нервової системи (симпатичний 
або парасимпатичний) зазнає більшого впливу (Engler & 
Engler, 1995).

Якщо спостерігається активація симпатичної нервової 
системи, це здебільшого спричиняє збільшення частоти 
та сили серцевих скорочень, розширення судин скелетних 
м’язів, скорочення артерій у селезінці й нирках, зниження 
виведення нирками натрію (Herd, 1991). Іноді стрес активує 

переважно парасимпатичну нервову систему (Pagani et al., 
1991), що зумовлює зменшення або навіть повну зупинку 
серцевих скорочень, зниження скорочувальної здатності 
міокарда, периферичної вазодилатації та зниження ар-
теріального тиску (Cohen et al., 2000). Отже, стрес може 
модулювати функцію ендотеліальних клітин судин, підви-
щувати ризик тромбозу та ішемії, посилювати агрегацію 
тромбоцитів (Rozanski et al., 1999).

Стрес зазвичай посилює вазоконстрикцію, що опосеред-
ковано може спричинити підвищення артеріального тиску, 
зростання рівня ліпідів крові, активацію згортання крові, 
посилення атерогенезу. Всі з перелічених факторів здатні 
спричиняти розвиток серцевих аритмій, інфаркту міокарда 
(Rozanski et al., 1999; Vrijkotte et al., 2000; Sgoifo et al., 1998).

Декілька досліджень продемонстрували, що психоло-
гічний стрес знижує мікроциркуляцію в коронарних арте-
ріях через ендотелійзалежний механізм і підвищує ризик 
інфаркту міокарда (Dakak et al., 1995). З іншого боку, пси-
хічний стрес може сприяти формуванню шкідливих для 
серця звичок (наприклад, куріння), які посилюють його 
негативний вплив на ССС (Hornstein, 2004).

  ��Стрес і шлунково-кишкові 
ускладнення

Шкідливу дію стресу на функцію шлунково-кишкового 
тракту (ШКТ) слід розглянути в декількох аспектах. По-
перше, стрес впливає на апетит і змінює харчові звички 
(Bagheri Nikoo et al., 2014; Halataei et al., 2011; Ranjbaran et 
al., 2013). По-друге, стрес чинить негативну дію на функцію 
ШКТ, про що свідчать результати чималої кількості дослі-
джень (Söderholm & Perdue, 2001; Collins, 2001). Зокрема, 
було показано, що стрес впливає на процес усмоктування, 
кишкову проникність, секрецію слизу та шлункового соку, 
запалення (Collins, 2001; Nabavizadeh et al., 2011). За рахунок 
стимуляції секреції речовини P стрес може спричиняти 
розвиток запальних захворювань або загострення вже на-
явних запальних процесів ШКТ (Collins, 2001).

Важливу роль у реалізації негативного впливу стресу 
на ШКТ відіграють мастоцити, які через вплив на вивіль-
нення нейромедіаторів та інших хімічних факторів пору-
шують його функцію (Konturek et al., 2011).

Сьогодні відомо, що багато запальних захворювань, як-от 
хвороба Крона й інші виразкові захворювання ШКТ, тісно 
пов’язані зі стресом (Hommes et al., 2002). Припускають, що 
навіть перенесений у дитячому віці стрес може зумовити 
розвиток цих захворювань у дорослому житті.

Експериментальні дослідження на різних тваринах свід-
чать про розвиток запальних захворювань ШКТ після ін-
дукції сильного стресу (Qiu et al., 1999; Collins et al., 1996).

 Висновки

Загалом стрес може мати як позитивні, так і шкід‑
ливі наслідки. Позитивний вплив стресу передба‑
чає збереження клітинного гомеостазу, що сприяє 
виживанню організму. Однак у багатьох випадках 
шкідливі наслідки стресу можуть відігравати роль 
у формуванні різних патологічних станів і захворю‑
вань. Цей несприятливий вплив опосередковується 
через низку факторів (наприклад, гормони, нейро
ендокринні медіатори, пептиди, нейромедіатори), 
які беруть участь у реакції організму на стрес. Багато 
розладів виникають переважно внаслідок сильного 
та тривалого стресу. Лікарі повинні краще розуміти 
роль, яку стрес здатен відігравати при різних за‑
хворюваннях, що надасть змогу ефективніше ліку‑
вати пацієнта з використанням як фармакологічних 
(ліки та/або нутрицевтики), так і немедикаментоз‑
них (зміна способу життя, щоденні фізичні вправи, 
здорове харчування, програми зменшення стресу) 
терапевтичних заходів. Варто пам’ятати, що вира‑
женість реакції на стрес у різних осіб може суттєво 
відрізнятися, тому конкретну стратегію лікування 
стресу та його наслідків слід обирати індивідуально.

За матеріалами: Yaribeygi H., Panahi Y. et al. The impact of stress on body 
function: A review. EXCLI J. 2017; 16: 1057-1072. Published online 2017 Jul 21. 

doi: 10.17179/excli2017-480.
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Стрес – ​пристосувальна реакція, яка підвищує шанси на виживання в критичних умовах 
за рахунок позитивного мобілізувального впливу. Втім, ця реакція є корисною для організму 
людини лише за короткочасного стресу. Тривалий стрес спричиняє виснаження захисних 
механізмів і розвиток патологічних змін із боку багатьох органів та систем. Залежно від 
типу, часу впливу та тяжкості подразника стрес може чинити різноманітний вплив – ​від 
порушень гомеостазу до розвитку серйозних ускладнень з боку органів і систем. Окрім того, 
стрес може бути як провокувальним, так і обтяжливим фактором для багатьох захворювань 
і патологічних станів. У цьому огляді висвітлюватимуться ключові патофізіологічні аспекти 
впливу стресу на основні фізіологічні системи організму людини.

ЗУ



20

НЕФРОЛОГІЯ
КОНФЕРЕНЦІЯ

№ 13-14 (574-575) • 2024 р. 

І.В. Мироненко1, відділення трансплантації та хірургії, М.О. Кондратюк1, відділення трансплантації та хірургії органів черевної порожнини, Е.В. Свіржевський2, 
відділення трансплантації органів, хірургії печінки та підшлункової залози;1 ДУ «Інститут серця МОЗ України», м. Київ; 2 Волинська обласна клінічна лікарня, м. Луцьк

Актуальні аспекти трансплантації нирки
За матеріалами конференції

Трансплантологія є однією з найважливіших галузей медицини, 
яка потребує постійного розвитку та вдосконалення. Актуальність 
її впровадження зумовлена зростаючою чисельністю пацієнтів 
молодого та середнього віку з термінальними стадіями захворювань 
різних органів. Наприкінці минулого року у м. Кропивницькому 
на базі лікарні Святого Луки за підтримки ДУ «Інститут серця МОЗ 
України» відбулася конференція «Актуальні аспекти трансплантології 
у закладах охорони здоров’я Кіровоградщини». Генеральний директор 
багатопрофільної лікарні Святого Луки, кардіоторакальний хірург, 
кандидат медичних наук Григорій Миколайович Урсол наголосив на 
важливості співпраці між медзакладами різних міст та проведення 
тематичних науково-практичних заходів за участю провідних 
фахівців галузі для обміну думками та обговорення найактуальніших 
питань розвитку трансплантології в Україні.

У конференції взяла 
участь і широко ви-
світлила тему ве-
дення пацієнтів, які 
потребують транс
плантації, лікар-
нефролог ві д д і‑
лення трансплан‑
тації та хірургії ДУ 
«Інстит у т серця 
М О З  Ук р а ї н и » 

Іванна Володимирівна Мироненко в до-
повіді «Показання до трансплантації 
нирки, додіалізна трансплантація, ро‑
динна трансплантація та  пересадка 
нирки від донора з  діагностованою 
смертю мозку, посттрансплантаційний 
супровід – ​роль лікаря-нефролога».

Пересадка нирки показана людям, які 
мають термінальну стадію (V стадія) хро-
нічної хвороби нирок (ХХН) і потребують 
нирковозамісної терапії. За визначенням 
Ініціативи щодо покращення глобаль-
них результатів лікування захворювань 
нирок (Kidney Disease: Improving Global 
Outcomes – ​KDIGO) 2012 року, під ХХН 
розуміють порушення структури або 
функції нирок, що персистують більше 
3 місяців. Пацієнт має бути направлений 
до трансплантолога, якщо розрахункова 
швидкість клубочкової фільтрації (ШКФ) 
становить <30 мл/хв/1,73 м2 за рівнянням 
CKD-EPI. Це відповідає ІV стадії нирко-
вої недостатності. Проте додаткове обсте-
ження пацієнта на даному етапі та мож-
ливість використання додаткового часу 
для пошуку донора мають стимулювати 
лікарів до завчасної консультації щодо 
вибору тактики подальшого ведення 
ХХН. Формула Кокрофта – ​Голта може 
бути використана для розрахунку ШКФ 
у випадку призначення деяких груп пре-
паратів, наприклад метформін, антико-
агулянти.

До абсолютних протипоказань прове-
дення трансплантації нирки відносяться:

 активний інфекційний процес;
 активна злоякісна пухлина (за винят-

ком немеланомного раку шкіри);
 розлад вживання психоактивних ре-

човин;
 гостра ниркова недостатність;
 неконтрольоване психічне захворю-

вання.
Спікер наголосила,  що відносним 

протипоказанням до трансплантації є 
будь-яке хронічне захворювання в ста-
дії декомпенсації (за  умови стабіліза-
ції стану пацієнта можна розглядати 
питання про оперативне втручання); 

абсолютним протипоказанням – ​активна 
інфекція. Разом із тим хронічні вірусні 
гепатити на сьогодні не є протипоказан-
ням до пересадки нирки. В Україні на-
явність у пацієнта ВІЛ‑інфекції відно-
сять до протипоказань для проведення 
трансплантації, хоча у світі хворі, яким 
активно проводиться антиретровірусна 
терапія, підлягають оперуванню. На сьо-
годні встановлені часові проміжки між 
періодом ремісії онкологічного захворю-
вання та проведенням трансплантації 
нирки для кожного виду онкопатології 
(Chadban S. J. et al. KDIGO Clinical practice 
guideline on the evaluation and management 
of candidates for kidney transplantation, 
2020). Додіалізна трансплантація за ба-
гатьма критеріями має кращі прогнози 
порівняно з трансплантацією реципієн-
там, які перебувають на нирковозамісній 
терапії. Дане твердження не заперечує 
проведення трансплантації після початку 
діалізної терапії, але на додіалізному етапі 
ще не розвиваються певні ускладнення, 
пов’язані з проведенням замісної терапії.

Трансплантація може бути проведена 
як від живого донора, так і від донора з ді-
агностованою смертю мозку після отри-
мання згоди на вилучення органів. Згідно 
з Наказом МОЗ України від 07.06.2022 
№ 968 «Про затвердження Умов вилу-
чення анатомічних матеріалів у живого 
донора та Переліку анатомічних матері-
алів, дозволених до вилучення у живого 
донора (у тому числі анатомічних мате-
ріалів, здатних до регенерації (самовід-
творення))», родинним донором можуть 
виступати наступні особи з обов’язковим 
нотаріальним засвідченням докумен-
тів, що підтверджують особу:

 чоловік, дружина: копія (копії) 
паспорта громадянина України (паспорта 
у  формі пластикової карти типу ID‑1, 
е-паспорта) та свідоцтва про шлюб;

 батько, мати, вітчим, мачуха, син, 
дочка, пасинок, падчерка, рідний брат, 
рідна сестра, двоюрідний брат, двоюрідна 
сестра, рідна тітка, рідний дядько, рідний 
племінник, рідна племінниця, дід, баба, 
прадід, прабаба, онук, онучка, правнук, 
правнучка: копія (копії) паспорта грома-
дянина України (паспорта у формі плас-
тикової карти типу ID‑1, е-паспорта) або 
свідоцтва про народження, або свідоцтва 
про шлюб, або, у разі потреби, копія рі-
шення суду про встановлення факту пе-
ребування у родинних відносинах;

 усиновлювач чи усиновлений, опі-
кун чи піклувальник, особа, яка перебу-
ває під опікою або піклуванням: копія 

(копії) паспорта громадянина України 
(паспорта у  формі пластикової карти 
типу ID‑1, е-паспорта) та документів, які 
підтверджують повноваження законних 
представників;

 особи, які спільно проживають, пов’я-
зані спільним побутом і мають взаємні 
права та обов’язки, у тому числі особи, які 
спільно проживають, але не перебувають 
у шлюбі: копія (копії) паспорта громадя-
нина України (паспорта у формі пластико-
вої карти типу ID‑1, е-паспорта) та копія 
рішення суду про встановлення факту пе-
ребування у родинних відносинах.

При скеруванні до  трансплантолога 
особи, яка є потенційним реципієнтом, 
необхідно встановити ї ї  групу крові, 
щоб у  майбутньому визначити суміс-
ність. Кожен пацієнт має закріпленого 
лікаря-трансплантолога, який проводить 
амбулаторне спостереження після про-
ведення оперативного втручання та ви-
писки зі стаціонару. Перелік досліджень 
для лікарів, які працюють із Національ-
ною службою здоров’я України, у рамках 
амбулаторного посттрансплантаційного 
супроводу представлено у табл. 1, 2*.

Контроль концентрації імуносупре-
сивних препаратів здійснюють під час 
кожного візиту до лікаря. Цей показник 
не є статичним, оскільки змінюється за-
лежно від терміну давності проведення 
трансплантації та наявності супутніх за-
хворювань. Функцію нирок також кон-
тролюють регулярно: рівні креатиніну, 
сечовини та електролітів відображають 
життєдіяльність трансплантата. Функцію 
печінки у пацієнтів після транспланта-
ції нирки оцінюють один раз на 36 міс, 
частіше – ​за наявності вірусного гепа-
титу. Рівень амілази відображає функцію 
підшлункової залози, на яку впливають 
цитостатичні препарати, глюкокортико-
їди, призводячи до розвитку реактивних 
і  некротичних панкреатитів. Гіперхо-
лестеринемія виникає у пацієнтів після 
трансплантації на фоні прийому інгібіто-
рів кальциневрину, тому контроль рівня 
даного показника входить до програми 
обстеження. Однак при медикаментоз-
но-індукованому підвищенні рівня хо-
лестерину не варто одразу призначати 
високі дози статинів, оскільки інгібітори 
кальциневрину впливають на метаболізм 
статинів, підвищуючи їхню концентрацію 
у крові, тим самим збільшуючи ризик по-
бічних дій. У разі високого ризику усклад-
нень за наявності гіперхолестеринемії 
статини слід призначати починаючи з не-
високих доз, поступово підвищуючи дозу, 
щоб уникнути токсичного ефекту.

На фоні прийому високих доз гормо-
нальних і цитостатичних препаратів після 
трансплантації може змінюватися вугле-
водний обмін. Відразу після операції спо-
стерігається транзиторна гіперглікемія, 
тому дослідження концентрації глюкози 
в крові слід проводити в обов’язковому 
порядку. Якщо протягом 3 тижнів рівень 
глюкози підвищується >7,7 ммоль/л натще 
та >11 ммоль/л після їди, встановлюється 
діагноз цукрового діабету, індукованого 
імуносупресією. Це потребує відповід-
ного лікування: на  початковому етапі 
призначають інсулінотерапію; якщо доза 

інсуліну <10 Од/добу, можна рекоменду-
вати пероральні цукрознижуючі засоби. 
Спікер наголосила, що метформін варто 
призначати з обережністю й на основі 
розрахунку ШКФ.

У загальному аналізі крові звертають 
увагу на рівень лейкоцитів, оскільки по-
бічною дією імунодепресантів є лейко-
цитопенія, у результаті чого деякі препа-
рати цієї групи можуть короткостроково 
відмінятися, зокрема мікофенолова кис-
лота. У загальному аналізі сечі контро-
люють протеїнурію: наростання даного 
показника може свідчити як про розви-
ток тих чи інших захворювань, так і про 
відторгнення трансплантата. УЗД тран-
сплантата з доплерографією судин про-
водиться при кожному візиті до транс
плантолога.

Незалежно від того, якого профілю 
лікар і чи веде він пацієнтів після транс
плантації (враховуючи,  що кількість 
таких пацієнтів зростає), він має розуміти 
особливості медикаментозних взаємодій. 
Деякі препарати впливають на метабо-
лізм такролімусу та циклоспорину, а отже, 
можуть спричиняти передозування, по-
гіршення функції нирок або недостатнє 
дозування зі  збільшенням ризику від-
торгнення. Наступні лікарські засоби, 
а також грейпфрутовий сік, підвищують 
рівень такролімусу та  циклоспорину 
в крові:

 блокатори кальцієвих каналів: вера-
паміл, дилтіазем, нікардипін, амлодипін;

 протигрибкові засоби: кетоконазол, 
ітраконазол, флуконазол;

 антибіотики: еритроміцин, кларитро-
міцин.

Знижують рівень цитостатиків у крові 
шляхом індукування метаболізму в пе-
чінці протисудомні (барбітурати, фені-
тоїн, карбамазепін) і протитуберкульозні 
(ізоніазид, рифампіцин) препарати.

Щоб отримати додаткову інформацію 
про медикаментозну взаємодію, можна 
скористатися програмою Lexicomp, нада-
ною освітньою платформою Up To Date. 
Якщо лікарі за місцем проживання па-
цієнта піддають сумніву призначення 
того чи іншого препарату, необхідно звер-
нутися безпосередньо до лікаря-транс
плантолога.

Окреме питання – ​планування ва-
гітності після трансплантації. Спікер 
зазначила, що, згідно зі звітом Амери-
канського товариства трансплантологів 
2005 року, можна розглядати її плану-
вання, якщо після пересадки органа ми-
нуло не менше року. При цьому функція 
трансплантата є оптимальною (сироват-
ковий рівень креатиніну <130 мкмоль/л 
без/з мінімальною протеїнурією). Крім 
того, відсутні протягом останнього року 
епізоди відторгнення трансплантата. 
Також мають бути відсутні супутні фе-
тотоксичні інфекції, у т. ч. цитомегало-
вірусна. Вагітність допускається в тому 
випадку, коли пацієнт не приймає відо-
мих тератогенних або фетотоксичних 
препаратів, а імуносупресивна терапія є 
стабільно ефективною на підтримуваль-
них рівнях. Попередити лікаря про намір 
планування вагітності слід не менш ніж 
за 3 місяці.

Загальна схема підтримувальної іму-
носупресивної терапії під час вагітно-
сті включає призначення комбінації 

* СЕД АСКОД Національна служба здоров’я України. 
Документ № 6-12/11-24 від 09.01.2024 р.



21

www.health-ua.com
НЕФРОЛОГІЯ

КОНФЕРЕНЦІЯ

Продовження на стор. 24.

Таблиця 1. Коди лабораторних досліджень у посттрансплантаційному періоді

Вид дослідження Частота

Загальноклінічні обстеження:

Аналіз сечі Щомісячно

Клінічний аналіз крові Щомісячно

Мультибіохімічний аналіз або біохімія Щомісячно

Аналіз на холестерин/тригліцериди або на тригліцериди Щомісячно

Коагулограма Щомісячно

Аналіз крові на натрій Щомісячно

Аналіз крові на кальцій Щомісячно

Аналіз крові на калій Щомісячно

Аналіз крові на хлориди Щомісячно

Аналіз на прокальцитонін Щомісячно

Додатково за напрямами трансплантації

Трансплантація легень:

Аналіз на газовий склад крові Щомісячно

Посів на флору і чутливість до антибіотиків Щомісячно

С-реактивний білок Щомісячно

Глікований гемоглобін (код Т34010) Щонайменше один раз на 3 міс

Феритин (код В34016) Щонайменше один раз на 3 міс

Трансферин (код В34023) Щонайменше один раз на 3 міс

Трансплантація нирки:

С-реактивний білок Щомісячно

Амілаза Щомісячно

Урат/сечова кислота (код Ш4004) Щомісячно

Лактатдегідрогеназа Щомісячно

Імунологічний аналіз крові (код В33005) Щонайменше один раз на 3 міс

Аналіз сечі на мікроальбумін (код А35011) Щонайменше один раз на 3 міс

Трансплантація серця/серця і легень:

С-реактивний білок Щомісячно

Посів на флору і чутливість до антибіотиків Щомісячно

Аналіз на мозковий натрійуретичний пептид Щонайменше один раз на 3 міс

Аналіз крові на феритин (код В34016) Щонайменше один раз на 3 міс

Аналіз крові на трансферин (код В34023) Щонайменше один раз на 3 міс

Аналіз крові на креатинкіназу Щонайменше один раз на 3 міс

Глікований гемоглобін (код Т34010) Щонайменше один раз на 3 міс

Аналіз крові на гормони щитоподібної залози: тироксин, тиреотропний 
гормон (тиреотропін, ТТГ) (коди Т34015 або Т34027+Т34028) Щонайменше один раз на 3 міс

Трансплантація печінки:

Аналіз крові на лактатдегідрогеназу Щомісячно

Аналіз крові на амілазу Щомісячно

Аналіз крові на ліпазу Щомісячно

Аналіз на вітамін B (код Т34031) Щонайменше один раз на 4 міс

Інфекційний скринінг:

Щонайменше один раз на 6 міс

Гепатит В (ИБУ)
   ДНК HВV

Гепатит С (ИЄУ)
   РНК ИСУ

Серологічні маркери або аналіз на вірус Епштейна – Барр

Серологічні маркери цитомегаловірусу

Серологічні маркери токсоплазмозу

Таблиця 2. Перелік кодів щодо визначення імуносупресорів  
(у крові або сироватці)

Код
направлення

Код
«спостереження» Імуносупресивні препарати

Такролімусу

В38001

Аналіз крові або 
інший лабора-
торний тест

59822-7 Такролімус [маса/об’єм] у сироватці або плазмі

92728-5 Такролімус [маса/об’єм] у крові через 4  год після введення дози

Сиролімусу

29247-4 Сиролімус [маса/об’єм] у крові

96462-7 Сиролімус [моль/об’єм] у крові за допомогою імунологічного аналізу

Еверолімус

50544-6 Еверолімус [маса/об’єм] у крові

77349-9 Еверолімус [маса/об’єм] у крові за допомогою РХ/МС/МС – най-
менше

Циклоспорин

16703-1 Циклоспорин [маса/об’єм] у плазмі

3520-4 Циклоспорин [маса/об’єм] у крові

14978-1 Циклоспорин [маса/об’єм] у крові за допомогою імунологічного 
аналізу

55805-6 Циклоспорин [маса/об’єм] у крові за допомогою РХ/МС/МС

Азатіоприн

16419-4 Азатіоприн [маса/об’єм] у сироватці або плазмі

Мікофенолат

55806-4 Мікофенолат [маса/об’єм] у сироватці або плазмі за РХ/МС/МС

70211-8 Мікофенолат [моль/об’єм] у сироватці або плазмі

інгібіторів кальциневрину (такролімус, 
циклоспорин), азатіоприну та низьких 
доз преднізолону. Слід пам’ятати,  що 
прийом мікофенолату мофетилу/натрію 
необхідно припинити щонайменше 
за 6 тижнів до зачаття, сиролімусу – ​що-
найменше за 12 тижнів, еверолімусу – ​
щонайменше за 9 тижнів.

Усі пацієнти, які проходять корекцію 
імуносупресивної терапії, повинні ре-
тельно контролювати функцію алотранс
плантата протягом кількох місяців.

Доповідь «Основні 
х і р у р г і ч н і  а с ‑
пекти трансплан‑
тації нирки» пред-
ставив лікар-хірург 
відділення тран‑
сплантації та хірур‑
гії органів черевної 
п о р о ж н и н и  Д У 
« Інс т и т у т с ерц я 
М О З  У к р а ї н и » 

Микола Олександрович Кондратюк.
Виділяють три основні етапи транс

плантації органів: вилучення органа 

з організму донора, back-table (обробка 
на столику), трансплантація органа ре-
ципієнту. Спікер розглянув техніку ви-
конання першого етапу трансплантації 
з урахуванням анатомічних відміннос-
тей правої та лівої нирок. Ліва нирка 
має коротшу артерію і довшу вену, на-
томість права – ​значно коротшу ниркову 
вену. Артерія правої нирки довша, але 
значна її частина розташована під ниж-
ньою порожнистою веною (НПВ),  що 
відіграє важливу роль як на етапі за-
бору органа, так і при відновленні його 
функціонування в організмі реципієнта. 
Тому за технічними параметрами за од-
накових умов у більшості випадків ви-
лучається ліва нирка.

Спікер зазначив, що комплексно об-
стежений донор, за  наявності іншої 
здорової нирки, може зберігати праце
здатність без будь-якого впливу на інші 
органи й системи та подальшої інваліди-
зації, що забезпечує проведення родин-
них трансплантацій з огляду на значно 
нижчий ризик відторгнення. При труп-
ному заборі органів зазвичай прово-
диться комплексна тораколапаротомія 
через хрестоподібний розріз для ефек-
тивного та повного вилучення органів. 
На етапі забору здійснюється мобіліза-
ція та взяття під контроль НПВ, черев-
ного відділу аорти в ділянці біфуркації 
та мобілізація сечоводів для подальшого 
відновлення роботи нирок. Безпосе-
редньо мобілізація нирки відбувається 
разом із паранефральною клітковиною 
і одним блоком з аортою та НПВ. При 
мультиорганному вилученні етап забору 
нирки проходить в останню чергу.

Другий етап вилучення нирки – ​back-
table – ​передбачає поздовжнє розсічення 
аорти по передній стінці з візуалізацією 
гирл ниркових артерій. Також на столі 
при обробці органа проводять остаточне 
відмивання консервуючим розчином 
безпосередньо через ниркові артерії. 
Промивання органів проводять до мо-
менту виділення чистого промивного 
розчину та зникнення крові. Далі про-
ходить відсічення лівої ниркової артерії 
від НПВ (контроль якості відмивання), 

обережне поетапне розділення нирок 
зі збереженням усіх додаткових арте-
рій. На  кінцевому етапі – ​пакування 
та транспортування органів.

Непростим завданням для хірургів 
при вилученні органа є існування варі-
ативних анатомічних особливостей, що 
ускладнює процес роботи в першу чергу 
із  судинними пучками. Після забору 
органа виконуються реконструктивні 
втручання, хірургічні модифікації яких 
залежать від анатомії донора та реци-
пієнта.

Спікер навів приклад корекції арте-
ріального забезпечення нирок. За  на-
явності верхньополюсної артерії, яка 
відходить безпосередньо від ниркової, 
можна вилучити всі судини і вшити без-
посередньо до здухвинної артерії реци-
пієнту або, за технічних складностей, 
вилучити дану артерію, оскільки вона 
кровопостачає дуже невелику кількість 
нефронів, що в подальшому не вплива-
тиме на життєдіяльність органа. Нато-
мість за наявності у пацієнта окремої 
нижньополюсної артерії, яка у 5% ви-
падків відходить від черевного відділу 
аорти, незважаючи на малий діаметр, 
її слід зберегти й потім включити в кро-
вотік, оскільки ця судина забезпечує 
кровопостачання сечоводу, і в разі її уш-
кодження може розвинутися некроз, що 
в подальшому вимагатиме проведення 
повторного оперативного втручання.

За  на явності двох магістральних 
ниркових артерій можливе проведення 
спільного співустя і його вшивання ре-
ципієнту. Якщо довжина артерій недо-
статня для встановлення співустя або 
вони мають різну довжину, їх вшивання 
у здухвинні судини проводять окремо 
одна від одної відповідно до їхньої дов-
жини. Це зменшує ризик розвитку сте-
нозів і звуження судин, що можуть роз-
виватися при зіставленні судин. Венозні 
реконструкції найчастіше проводяться 
на правій нирці, оскільки в ній коротка 
вена: зазвичай праву ниркову вену по-
довжують за рахунок НПВ.
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Покращення симптомів запаморочення через 2 міс 
лікування Вертігохеелем:

дослідження серії випадків у пацієнтів із двобічною 
вестибулопатією та функціональним запамороченням

ФЗ – ​збірний термін для характеристики 
соматоформного/психогенного, а також 
стійкого постурально-перцептивного за-
паморочення [4, 5]. Останнє чинить знач
ний негативний вплив на функціональні 
можливості та якість життя (ЯЖ) [6]; його 
поширеність в осіб віком >60 та >85 років 
складає 30 і 50% відповідно [7]. Незалежно 
від причини запаморочення метою тера-
пії є зменшення частоти, інтенсивності 
та  тривалості нападів запаморочення 
за допомогою ефективних ліків із хорошим 
профілем безпеки.

Вертігохеель – ​натуральний безре-
цептурний лікарський засіб, схвалений 
німецьким регуляторним органом для 
лікування запаморочення різного ґе-
незу. Згідно з даними експерименталь-
них досліджень, Вертігохеель посилює 
центральну вестибулярну компенсацію 
на тлі однобічної периферичної вести-
булопатії [8]. Механізм дії Вертігохеелю 
остаточно не вивчений та продовжує до-
сліджуватися. В одному випробуванні 
продемонстровані с удинорозширю-
вальні властивості Вертігохеелю, котрі 
супроводжуються активацією сигналь-
них шляхів циклічних нуклеотидів [9]. 
В  іншій роботі, заснованій на  даних 
4 клінічних досліджень, підтверджується 
ефективність та хороша переносимість 
Вертігохеелю порівняно з такими ліками, 
як бетагістин, екстракт гінкго білоба, ди-
менгідринат [10, 11].

Мета цього дослідження – ​оцінка 
впливу Вертігохеелю на стан пацієнтів 
із ДВП і ФЗ у реальній клінічній практиці.

Матеріали та методи
Дизайн дослідження

В цьому відкритому проспективному 
одноцентровому неінтервенційному дослі-
дженні (серії випадків) Вертігохеель при-
значали за звичайною схемою відповідно 
до інструкції щодо застосування. Розподіл 
пацієнта до тієї чи іншої терапевтичної 
стратегії не залежав від плану спостере-
ження, а здійснювався лікарем.

Пацієнти

Набір хворих із ДВП і ФЗ проводили 
в неврологічному відділенні лікарні LMU 
(м.  Мюнхен). Досліджувану популяцію 
склали особи чоловічої та жіночої статі 
віком ≥18 років із підтвердженою ДВП [3] 
або ФЗ [5] згідно із чинними діагностичними 
критеріями Товариства Barany. У випро-
буванні взяли участь хворі з помірними / 

тяжкими симптомами, оціненими за шка-
лою вестибулярних порушень (Dizziness 
Handicap Index, DHI) в 30-90 балів і трива-
лістю >3 міс до включення в дослідження. 
Пацієнтів, які отримували Вертігохеель 
протягом 2 міс до початку дослідження, 
не залучали до випробування.

Основні результати

Учасникам дослідження було прове-
дено низку обстежень перед включенням 
до випробування та через 2±1 міс після 
лікування Вертігохеелем.

Непрацездатність, спричинену запамо-
роченням і хиткістю, оцінювали за допомо-
гою опитувальника DHI [12], який склада-
ється із 25 пунктів (діапазон 0-100 балів; що 
вищим є бал, то гірше). DHI має 3 підшкали: 
фізична (7 запитань, щонайбільше – ​
28 балів), функціональна (9 запитань, що-
найбільше – ​36 балів) та емоційна (9 запи-
тань, щонайбільше – ​36 балів). Зміни зна-
чень DHI в динаміці лікування вважали 
первинною кінцевою точкою.

ЯЖ аналізували за  допомогою опи-
тувальника EQ‑5D‑5L [13]. Оцінювали 
5 параметрів: мобільність, самообслуго-
вування, звичну діяльність, біль/диском-
форт, тривогу/депресію. Значення індексу 
EQ‑5D побудовано на  підставі оцінки 
5 рівнів виразності кожного показника 
згідно з німецьким набором значень для 
EQ‑5D‑5L [14]. Використовували також ві-
зуальну аналогову шкалу (ВАШ). Зміни 
значення індексу EQ‑5D та ВАШ вважали 
вторинною кінцевою точкою.

Оскільки ФЗ пов’язане із  супутніми 
психіатричними розладами (переважно 
депресивними / тривожними станами) [17], 
пацієнтів із ФЗ додатково обстежували 
на наявність депресії та тривоги за до-
помогою опитувальників PHQ‑9 [18, 19] 
і GAD‑7 [20, 21]. Зміни зазначених показ-
ників аналізували в динаміці лікування.

Результати
Учасники та початкові характеристики

В дослідженні взяли участь хворі на ФЗ 
(n=40) та ДВП (n=20); загалом ініціаль-
ний візит пройшли 62 пацієнти. На по-
чатковому етапі діагностичні критерії 
Barany щодо ДВП не були підтверджені 
у 8 із 21 обстеженої особи; дані цих паці-
єнтів виключені з аналізу. У сформова-
ній когорті переважали особи чоловічої 
статі: серед хворих на ДВП було 10 чоло-
віків і 3 жінки, серед осіб із ФЗ – ​22 чо-
ловіки та 19 жінок. Середній вік хворих 

на ДВП становив 64,1±11,2 року, хворих 
на ФЗ – ​64,4±14,9 року. З первинно сфор-
мованої когорти (41 пацієнт із ФЗ, 13 паці-
єнтів із ДВП) вибули 2 хворих на ФЗ; вони 
не входили до групи подальшого динаміч-
ного спостереження. Остаточний склад 
обстежуваної групи був представлений 
39 пацієнтами із ФЗ і 13 хворими на ДВП; 
усі вони з’явилися на фінальний візит. Про-
міжок часу між початковим і фінальним 
візитом через 2 міс лікування становив 
у середньому 67,7±20,4 дня (медіана – ​63, 
щонайменше – ​32, щонайбільше – ​174 дні).

Первинна кінцева точка: DHI

Непрацездатність, спричинену запа-
мороченням і хиткістю, оцінювали за до-
помогою DHI на  початку дослідження 
та через 2 міс лікування (рис. 1).

Середнє значення DHI в  пацієнтів 
із ДВП зменшилося на 13,2 бала в дина-
міці лікування (початкове значення – ​
45,4 бала, через 2 міс – ​32,2 бала) (рис. 1А); 
ці зміни визнали статистично достовір-
ними (p<0,001). Зниження (покращення) 
показника DHI на ≥18 балів розглядали 

Двобічна вестибулопатія (ДВП) і функціональне запаморочення 
(ФЗ) – ​поширені захворювання, типовим провідним симптомом яких 
є запаморочення. ДВП характеризується хронічним запамороченням, 
хиткістю та осцилопсією, що виникають унаслідок двобічного 
ураження периферичного відділу вестибулярної системи [2, 3].
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Рис. 1. Зміни значень шкали DHI в пацієнтів із ДВП (A) та ФЗ (Б) у динаміці лікування
Примітка: кожна точка – ​дані одного пацієнта; зміни DHI представлені у вигляді середніх значень із 95% довірчим 
інтервалом. Пунктирні лінії демонструють MКВР у 18 балів.
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Рис. 2. Зміни значень індексу EQ‑5D‑5L (A, Б) та ВАШ (В, Г) у пацієнтів із ДВП (A, В) і ФЗ (Б, Г) 
у динаміці лікування

Примітка: кожна точка – ​дані одного пацієнта; зміни досліджуваних показників у динаміці лікування представлені 
у вигляді середніх значень із 95% довірчим інтервалом.
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як мінімальну клінічно важливу різницю 
[12] та спостерігали в 4 (31%) із 13 хворих 
на ДВП. У жодного хворого на ДВП не спо-
стерігали збільшення (погіршення) показ-
ника DHI на ≥18 балів.

У пацієнтів із ФЗ середнє значення DHI 
в динаміці лікування знизилося на 12 балів 
(початкове значення – ​46,5  бала, через 
2 міс – ​34,5 бала) (рис. 1Б); ці зміни ви-
знали статистично достовірними (p<0,001) 
порівняно з відсутністю змін. Зниження 
(покращення) показника DHI на ≥18 балів 
спостерігали в  13 (33%) із  39  пацієнтів 
із ФЗ. В одного пацієнта із ФЗ показник 
DHI збільшився на ≥18 балів (+20 балів – ​
із 32 до 52).

ЯЖ за опитувальником EQ‑5D‑5L

Опитування з використанням опиту-
вальника EQ‑5D‑5L проводили під час 
включення до дослідження та через 2 міс 
лікування; індекс EQ‑5D розраховували 
на підставі 5 вимірювань [14]. Додатково 
використовували ВАШ з опитувальника 
EQ‑5D‑5L. Зміни обох зазначених показни-
ків оцінювали в динаміці лікування та за-
стосовували як вторинні кінцеві точки 
(рис. 2).

Середні значення EQ‑5D‑5L у пацієн-
тів із  ДВП збільшилися (покращилися) 
на  0,067  бала (початкове значення – ​
0,829 бала, через 2 міс – ​0,895 бала); ці зміни 
не досягли рівня статистичної значущості 
(p=0,09) порівняно з відсутністю змін. Зна-
чення ВАШ у пацієнтів із ДВП також не за-
знали суттєвих змін у динаміці лікування.

У пацієнтів із ФЗ середнє значення ін-
дексу EQ‑5D‑5L збільшилося (покращи-
лося) на 0,121 бала (початкове значення – ​
0,693 бала, через 2 міс – ​0,814 бала; р=0,02). 

Оцінка за  ВАШ також покращилася 
на 7,2 бала (початкове значення – ​57,8 бала, 
через 2 міс – ​66,1 бала; р=0,03).

Тривога та депресія в пацієнтів із ФЗ

Рівень тривоги та депресії у пацієнтів 
із ФЗ оцінювали за допомогою опитуваль-
ників GAD‑7 та PHQ‑9 під час включення 
до дослідження та через 2 міс лікування. 
Зміни зазначених показників використо-
вували як вторинну кінцеву точку.

Загальний бал за шкалою GAD‑7 зни-
зився в  середньому на  2 бали (почат-
кове значення – ​8,4 бала, через 2 міс – ​
6,3 бала); ці зміни визнали статистично 
достовірними (р=0,01) порівняно з від-
сутністю змін. Зниження (покращення) 
на  ≥4 бали, яке розцінювали як  міні-
мальну клінічно важливу різницю [22], 
спостерігали в 11 із 38 (29%) пацієнтів. 
У  2 хворих зафіксували збільшення 
значень шкали GAD‑7 на ≥4 бали (по-
гіршення). Із 38 пацієнтів, включених 
до аналізу, 25 (66%) осіб після закінчення 
лікування залишилися в тій самій кате-
горії, що і на початку дослідження, 11 
(29%) хворих спостерігали зменшення 
тривоги, 2 (5%) пацієнтів констатували 
збільшення тривоги.

Значення шкали PHQ‑9 знизилися 
в середньому на 2,2 бала (початкове зна-
чення – ​8,2 бала, через 2 міс – ​5,9 бала); 
зміни визнали статистично значущими 
(p<0,001) порівняно з відсутністю змін. 
Зниження (покращення) на ≥5 балів, яке 
трактували як мінімальну клінічно важ-
ливу різницю [19], спостерігали в 6 із 39 
(15%) пацієнтів. У  жодному випадку 
не  спостерігали підвищення значень 
за шкалою PHQ‑9 на ≥5 балів.

Обговорення
У відкритому проспективному неінтер-

венційному дослідженні за участю хворих 
на ДВП (n=13) і ФЗ (n=41), які приймали 
безрецептурний препарат Вертігохеель 
протягом 2 міс, продемонстровано, що 
непрацездатність, спричинена запамо-
роченням і  хиткістю, яку вимірювали 
за шкалою DHI та вважали первинною 
кінцевою точкою, достовірно зменши-
лася в обох групах через 2 міс лікування 
Вертігохеелем. В  осіб із  ДВП середнє 
значення DHI знизилося на  13,2  бала 
(р<0,001). У хворих із ФЗ середнє значення 
DHI зменшилося на 12 балів (p<0,001). 
У 31 та 33% пацієнтів із ДВП і ФЗ покра-
щення становило ≥18 балів, що розціню-
валося як клінічно значуще.

У  пацієнтів із  ФЗ спостерігали до-
стовірне покращення таких вторин-
них кінцевих точок, як  ЯЖ, тривога 
та депресія. В динаміці спостереження 
в хворих на ДВП не зафіксовано статис-
тично достовірного покращення таких 
вторинних кінцевих точок, як ЯЖ, по-
сту рографія, вестибулярна функція. 
Відсутність впливу на ЯЖ у пацієнтів 

із ДВП може бути зумовлена незначною 
вибіркою (n=13).

Це дослідження серії випадків навело 
докази того,  що лікування протягом 
2 міс препаратом Вертігохеель пацієн-
тів із ФЗ, ДВП (в яких провідною скар-
гою є персистувальне запаморочення) 
може покращити стан хворих. З огляду 
на неінтервенційний характер випро-
бування докази ефективності, отримані 
в цьому дослідженні, можуть розгля-
датися як недостатні для рекомендації 
рутинного використання Вертігохеелю 
в клінічній практиці. У хворих на ДВП 
Вертігохеель може бути доповненням 
до  вестибулярних вправ і  загально-
прийнятої терапії [23]. Те саме можна 
сказати щодо лікування ФЗ, хоча бракує 
результатів добре спланованих плаце-
бо-контрольованих досліджень зі стан-
дартної терапії [24-27].

Загалом дослідження наводить докази 
клінічної безпеки досліджуваного пре-
парату та обмежені докази (через дизайн 
дослідження) його ефективності в пацієн-
тів із персистувальним запамороченням, 
зумовленим ФЗ або ДВП.

ЗУ

   Висновки

Терапія препаратом Вертігохеель протягом 2 міс може покращити симптоми 
в пацієнтів із ФЗ або ДВП. Однак слід ураховувати обмеження неінтервенційного, 
обсерваційного дизайну дослідження. Результати цього випробування можуть 
слугувати підґрунтям для проведення проспективного рандомізованого плаце‑
бо-контрольованого дослідження з таким самим дозуванням і періодом лікування.

Стаття друкується в скороченні.
Ganeva D. et al. Improvement of vertigo symptoms after 2 months of Vertigoheel treatment: a case 

series in patients with bilateral vestibulopathy and functional dizziness. Front Neurol. 2023. doi: 10.3389/
fneur.2023.1264884.

Переклала з англ. Тетяна Можина

новини моз
Державні медичні заклади отримали для роботи 
майже 700 ноутбуків

693 ноутбуки отримали медичні заклади, які перебувають у сфері управ-
ління Міністерства охорони здоров’я (МОЗ) України. Ноутбуки були заку-
плені коштом спільного зі Світовим банком проєкту «Зміцнення системи 
охорони здоров’я та збереження життя (HEAL Ukraine)». Надана техніка 
дозволить швидше впроваджувати новітні технології у виробничі процеси, 
насамперед пришвидшить інтеграцію закладів для роботи з електронною 
системою охорони здоров’я, що є необхідною умовою для входження за-
кладу до програми медичних гарантій. Це відкриє ще більше можливостей 
для надання якісних, доступних і безбар’єрних медичних послуг.

ПТСР лікується!  
До кого звернутися по допомогу?

Нині кожен в Україні живе в умовах стресу на тлі щоденних по-
вітряних тривог, атак ворога та переживань за тих, хто на фронті. Ста-
ном на кінець червня поточного року в Електронній системі охорони 
здоров’я було зареєстровано 27 544 пацієнти з діагнозом посттрав-
матичного стресового розладу (ПТСР). З них майже 9 тис. осіб такий 
діагноз встановлено цього року.

ПТСР – ​це розлад психічного здоров’я, який може виникнути після 
того, як людина пережила травматичні події або стала їх свідком. 
При цьому травматична подія не обов’язково може стати для людини 
травмою в психологічному сенсі, а травма не обов’язково спричинить 
ПТСР. Люди можуть по-різному реагувати на травматичну подію. Біль-
шість із часом почуватиметься краще, а симптоми стресової реакції 
зникатимуть. У тих, хто продовжує відчувати інтенсивні емоції, має 
тривожні думки й інші симптоми внаслідок травматичного досвіду, 
може бути діагностовано ПТСР.

Як розпізнати ознаки ПТСР
Зазвичай симптоми розладу можуть з’являтися протягом перших 

трьох місяців після травматичної події. Осіб із ПТСР можуть непокоїти 
інтенсивні, тривожні думки та почуття, пов’язані з травматичною 
подією, що тривають довгий час після того, як ця подія закінчилася. 
За наявності ПТСР люди можуть:

 переживати цю подію через спогади та/або нічні жахи;
 відчувати сум, страх чи гнів, відчуженість від інших людей;
 уникати ситуацій чи людей, які нагадують про травматичну подію;
 мати сильну негативну реакцію на такі звичайні речі, як-от гучний 

звук чи випадковий дотик.
ПТСР є здебільшого виліковним й успішно минає у більшості пацієн-

тів. Утім, він може стати причиною низки фізичних і психічних розладів, 
страждань, а також конфліктів та труднощів у комунікації.
До кого звертатися для лікування ПТСР?

Першим, до кого варто звернутися за ознак ПТСР, є сімейний лікар 
у медичному закладі, який має договір із НСЗУ на пакет «Супровід 
і лікування дорослих та дітей з психічними розладами на первинному 
рівні медичної допомоги». Наразі близько 11,5 тис. лікарів первинної 
медичної допомоги по всій Україні надають допомогу щодо психічного 
здоров’я. Знайти таких фахівців можна на сайті НСЗУ на дашборді 
«Надавачі медичної допомоги за напрямом “Психологічна та психіа-
трична допомога”» (серед фільтрів ліворуч слід обрати вид допомоги 
«Первинна») або звернувшись до операторів контакт-центру НСЗУ 
за номером 16-77.

Сімейні лікарі, які працюють у закладах, що надають послуги супро-
воду та лікування дорослих та дітей із психічними розладами на пер-
винному рівні медичної допомоги, пройшли спеціальне навчання 
за програмою ВОО3 mhGAP. За потреби сімейний лікар спрямує па-
цієнта до фахівця з психічного здоров’я – ​психолога чи психіатра.

Слід пам’ятати: ПТСР піддається лікуванню навіть через багато років 
після травматичної події, тому ніколи не пізно звернутися по допомогу.

За матеріалами пресслужби МОЗ України: https://moz.gov.ua
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Останній етап трансплантації нирки – ​
розміщення органа в спеціально підго-
товленому ложі реципієнта. Оперативний 
доступ здійснюється ключкоподібним 
розрізом у проекції здухвинних судин. 
Ложе розташування нирки не співпадає 
анатомічно з розміщенням органа в до-
нора. У ділянці здухвинних судин фор-
мується місце, куди укладається нирка. 
Спікер зауважив, що власні нирки реци-
пієнта, за винятком випадку їх полікістоз-
ного ураження, не видаляють, оскільки їх 
видалення стане додатковим навантажен-
ням на організм і не є доцільним (вони 
з часом склерозуються).

Ключкоподібний розріз і  відповідне 
розташування органа полегшує доступ 
до  сечового міхура та  підшивання се-
човоду. Судинні анастомози найчас-
тіше проводяться за методикою «кінець 
вбік», що стосується як ниркової артерії, 
так і  ниркової вени. Якщо розглядати 
питання вибору сторони для трансплан-
тації, то найчастіше орган розміщується 
праворуч, що технічно значно простіше. 
Наступна трансплантація проводиться 
з протилежного боку. Після включення 
артеріальних структур, появи задовіль-
ного кольору трансплантата відбувається 
створення анастомозу сечоводу. Найчас-
тіше сечовід закріплюють у стінку сечо-
вого міхура, при цьому дотримуються 
основного правила зіставлення – ​«від 
слизової до слизової». Потім виконують 
укріплення м’язового шару з утворенням 
антирефлюксного захисту. Тому на етапі 
забору органа необхідно зберегти сечо-
від разом із брижею, що впливає на його 
кровопостачання. Якщо сечовід занадто 
короткий і його неможливо вшити в сечо-
вий міхур реципієнта, проводиться закрі-
плення «кінець у кінець» – ​сечовід донора 
в  сечовід реципієнта. Такий метод має 
вищий ризик розвитку стриктури в місці 
формування анастомозу. Третій варіант 
анастомозу зазвичай використовується 
тільки при життєвих показаннях, коли 
сечовий міхур значно ушкоджений чи ви-
далений або пацієнт не може перебувати 
на перитонеальному діалізі чи гемодіалізі. 
У цьому випадку формується спеціаль-
ний резервуар із тонкого кишечника або 
безпосередньо виводиться нефростома. 
Даний спосіб анастомозу має найбільше 
ризиків розвитку інфікування та хроніч-
ного пієлонефриту, що погіршує прогнози 
й життєдіяльність трансплантата. Анасто-
моз сечоводу завжди передбачає встанов-
лення на стент, що значно зменшує ризик 
ускладнень: у світовій практиці без вико-
ристання стента ризик ускладнень складає 
близько 10%.

До основних хірургічних посттранс
плантаційних ускладнень відносять:

 інфекційні ускладнення: дуже важ-
ливим є дотримання правил септики 
та антисептики під час забору та транс
плантації;

 лімфоцеле: під час забору нирки від-
бувається руйнування всієї лімфодре-
нажної системи органа. Відновити даний 
процес неможливо, тому витікання лімфи 
здійснюється безпосередньо в прилеглі 
тканини. У випадках, коли лімфи забагато 
і вона не встигає всмоктуватися в оточу-
ючі тканини, утворюється лімфоцеле або 
лімфорея. Найтяжчим ускладненням є 
стан, коли лімфоцеле набуває великих 
розмірів і може перетиснути як сечовід, 
так і судинні структури, що в результаті 

може призвести до тромбозу та транс
плантатектомії;

 кровотечі: характерні для раннього 
посттрансплантаційного періоду;

 тромбози: артеріальні тромбози 
практично ніколи не трапляються, лише 
за недотримання техніки артеріального 
анастомозу. Венозні тромбози трапля-
ються набагато частіше;

 стеноз ниркової артерії: можливий 
за  недотримання техніки проведення 
анастомозу або відторгнення органа, коли 
відбувається ураження ендотелію судин;

 сечове затікання (уринома): за недо-
тримання правил препарування сечово-
дів.

Показником задовільного функціо-
нування трансплантата є виділення сечі 
ниркою на  операційному столі через 
2-3 хвилини після підключення органа 
до системи кровообігу. Також рожевий 
колір нирки, її задовільний тургор і на-
повнення є додатковими показниками 
успішної життєдіяльності трансплантата. 
Проте (частіше при трупних трансплан-
таціях) утворення сечі може відбуватися 
й пізніше. Ультразвукові методи діагнос-
тики та лабораторні показники азотного 
обміну як у сечі, так і в крові відобража-
ють ступінь подальшого функціонування 
нирки.

Поліморбідність па-
цієнтів часто віді-
грає важливу роль 
у  вирішенні пи-
тання вибору так-
тик и л ік у ва нн я. 
Про хірургічне лі-
кування пацієнтів 
із патологією нирок 
розповів лікар-хі‑
ру рг ві дді лення 

трансплантації органів, хірургії печінки 
та підшлункової залози Волинської об‑
ласної клінічної лікарні (ВОКЛ) Ерік 
Валерійович Свіржевський у доповіді 
«Оперативні втручання у хворих із ХХН 
V стадії. Передтрансплантаційна підго‑
товка, доступи для діалізу».

Основна частка пацієнтів із даним діа-
гнозом потребують проведення пересадки 
нирок, тому це значним чином впливає 
на діяльність інших органів і систем, що 
створює певну проблематику оператив-
них втручань у хворих із термінальною 
стадією ХХН і цирозом печінки. Серед 
найпоширеніших труднощів, з  якими 
стикається хірург при оперативному ве-
денні цієї категорії пацієнтів, доповідач 
звернув увагу на наступні:

 страх хірурга перед пацієнтами 
з термінальним ураженням нирок. На-
явність супутньої ниркової патології, 
гіпертонічної хвороби (часто важко 
контрольованої), хронічної анемії, мета-
болічних, ішемічних та об’ємних уражень 
серця, легеневої гіпертензії, коагулопатії, 
високої уремії та гіперкаліємії «лякають» 
хірургів і вони досить часто відмовляють 
таким пацієнтам в операції. Те ж саме 
стосується осіб із цирозом печінки, на-
явністю гіпопротеїнемії, рецидивуючих 
шлунково-кишкових кровотеч, асциту, 
енцефалопатій та ін.;

 підвищений рівень летальності через 
основну та супутню патологію. У серед-
ньому в світі рівень летальності під час 

оперативного втручання у хворих на діа-
лізі на 20% вищий, ніж в осіб із нормаль-
ною функцією нирок;

 пацієнти на діалізі рідше звертаються 
по медичну допомогу, «звикаючи» до хро-
нічної інтоксикації та поганого самопо-
чуття, не  звертаючи увагу на  будь-які 
симптоми інших захворювань;

 хворі з цирозом печінки часто поми-
рають у реанімації від кровотеч без от-
римання необхідного обсягу лікування 
та шансу на трансплантацію. Велика кіль-
кість хірургів відмовляються займатися 
такими пацієнтами через безперспектив-
ність лікування.

Також діагноз «нерезектабельні пух-
лини печінки», який раніше був виро-
ком для пацієнтів і підлягав лише палі-
ативному лікуванню, сьогодні є одним 
із основних показань до трансплантації 
печінки. У хворих даної категорії значну 
роль слід приділяти проведенню санацій-
ної хірургії як етапу підготовки до транс
плантації. Наявність хронічного вогнища 
потенційної інфекції на фоні імуносупре-
сії може призводити до вторинного ін-
фікування та генералізації інфекційного 
процесу. Доброякісні пухлини (поліпи, 
аденоми, кісти), передракові захворю-
вання (високі хронічні виразки шлунка, 
стравохід Барретта при гастроезофагеаль-
ній рефлюксній хворобі, дисплазія шийки 
матки та ін.) на фоні імуносупресивної те-
рапії мають тенденцію до швидкої малігні-
зації. Фізична відсутність адекватного 
місця для трансплантації органа також 
становить певну проблему. Наприклад, 
нирки при полікістозі можуть займати 
весь заочеревинний простір аж до малого 
таза.

З  огляду на  те  що нирки відіграють 
важливу роль у регуляції водно-сольо-
вого балансу, обміну речовин і виведення 
кінцевих продуктів життєдіяльності клі-
тин, значна роль відводиться метаболічній 
хірургії в аспекті трансплантації. Зокрема, 
у пацієнтів із термінальною стадією ХХН 
часто зустрічається вторинний гіперпа-
ратиреоз. Порушення обміну кальцію 
та фосфору призводить до остеопорозу, 
відкладення кальцію в тканинах і на стін-
ках судин. Кальциноз судин значно підви-
щує кардіоваскулярний ризик. На кальци-
новану стінку артерії під час трансплан-
тації важко й ризиковано накладати 
судинний анастомоз.

До частих супутніх захворювань при 
термінальному ураженні нирок відно-
сять метаболічний синдром, ожиріння 
та цукровий діабет 2-го типу. У пацієнтів 
із морбідним ожирінням (індекс маси тіла 
>40) одним з основних та ефективних ме-
тодів схуднення є баріатрична хірургія. 
Морбідне ожиріння збільшує загальний 
ризик смерті в 10 разів порівняно із за-
гальною популяцією. Нормалізація ваги 
сприяє кращій компенсації артеріальної 
гіпертензії та цукрового діабету 2-го типу.

Доповідач звернув увагу на часту патоло-
гію, із якою стикаються хворі з ХХН, – ​по-
лікістоз нирок (5% випадків). Це аутосом-
но-домінантне або аутосомно-рецесивне 
захворювання,  що проявляється замі-
щенням паренхіми нирки множинними 
кістами, збільшенням нирки в розмірах, 
часто до гігантських, здавленням оточу-
ючих тканин та органів: печінки, кишеч-
ника, НПВ. Полікістоз нирки може також 
поєднуватися з полікістозом печінки. Пе-
ребіг захворювання може ускладнюватися 

крововиливами в кісти або їх нагноєнням. 
Тоді нефректомія проводиться в ургент-
ному порядку. У пацієнтів на імуносупре-
сивній терапії перебіг інфекційних усклад-
нень набагато тяжчий. На базі ВОКЛ такі 
втручання проводять як відкритим, так 
і лапароскопічним методом.

Спікер представив клінічний випадок 
підготовки до  санаційної нефректомії 
з подальшим очікуванням транспланта-
ції у пацієнта 47 років із ХХН V стадії, 
полікістозом нирок та  заочеревинною 
гематомою внаслідок розриву кіст. Пер-
шим етапом оперативного лікування була 
правобічна нефректомія із зупинкою кро-
вотечі та санацією гематоми. На другому 
етапі виконана трансплантація нирки. 
На третьому етапі пацієнту проведено ви-
далення другої нирки внаслідок розриву 
кіст та санація вогнища інфекції.

Наступний клінічний випадок стосу-
вався оперативного ведення ускладненого 
пієлонефриту. Хворий 52 років потребував 
хірургічного лікування з приводу двосто-
роннього ураження нирок, тяжких проявів 
сепсису та ХХН. Спочатку була видалена 
права нирка, а згодом була сформована ар-
теріовенозна фістула для проведення ге-
модіалізу. Після цього виконана лівобічна 
нефректомія з метою санації вогнища ін-
фекції, після чого хворий перебував у листі 
очікування донорської нирки. Після появи 
донора з  діагностованою смертю мозку 
пацієнту була проведена трансплантація 
нирки.

Спікер зауважив,  що при відносно 
нескладних втручаннях, таких як холе-
цистектомія, слід також проводити са-
націю вогнища інфекції, оскільки каль-
кульозний холецистит може ускладню-
ватися холангіолітіазом і  механічною 
жовтяницею, біліарним панкреатитом 
і панкреонекрозом, гострим деструктив-
ним холециститом з абсцедуванням та пе-
ритонітом. Після трансплантації нирки 
на фоні імуносупресії будь-які хірургічні 
ускладнення цього захворювання мають 
перебіг зі «стертою» клінічною картиною, 
швидко призводять до життєзагрозливих 
наслідків. Тому санаційна операція має 
бути виконана до трансплантації. Поліпоз 
жовчного міхура є показанням до холе-
цистектомії в будь-якому випадку. Але 
на фоні імуносупресивної терапії ризик 
малігнізації поліпів значно збільшується, 
тому санація проводиться до пересадки 
органа. Видалення аденом паращитопо-
дібних залоз при вторинному гіперпа-
ратиреозі є типовим оперативним втру-
чанням у цієї категорії хворих, оскільки 
медикаментозно досить складно досягти 
компенсації стану. Основними заходами 
підготовки пацієнта до проведення про-
цедури діалізу є введення перманентних 
тунельних діалізних катетерів, встанов-
лення артеріовенозних фістул для про-
грамного діалізу та перитонеальних діа-
лізних катетерів.

Трансплантація є надзвичайно пер‑
спективною в лікуванні хворих із кін‑
цевими стадіями захворювань нирок. 
Належна підготовка реципієнта, ефек‑
тивна робота з потенційним донором, 
наявність сучасної матеріально-техніч‑
ної та юридичної бази дозволяють паці‑
єнтам із термінальними стадіями ХХН 
мати шанс на повноцінне життя.

Підготувала Катерина Пашинська ЗУ
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