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АКТУАЛЬНЫЕ 
И ДИСКУССИОННЫЕ ВОПРОСЫ 
МЕНЕДЖМЕНТА ПОДАГРЫ

И.Ю. Головач

Клиническая больница 
«Феофания» Государственного 

управления делами, г. Киев

Подагра и  подагрический артрит являются 
одними из наиболее распространенных воспа-
лительных артритов. Считается, что подагрой 
страдает 1-3% населения, чаще мужчины в воз-
расте старше 45 лет, однако сообщается о по-
вышении частоты подагры у женщин. Рост за-
болеваемости подагрой, который наблюдается 
во всем мире, связан, по-видимому, с широкой 
распространенностью факторов риска развития 
подагры, таких как ожирение, гиподинамия, ар-
териальная гипертензия (АГ), сахарный диабет 
(СД), прием алкоголя и некоторых медикамен-
тов [1]. Высокая частота коморбидности при по-
дагре, вероятно, объясняется тесной связью ги-
перурикемии со многими дисметаболическими 
состояниями и заболеваниями, при некоторых 
из них она может выступать даже в роли патоге-
нетического фактора.

Патофизиология и клиническая картина по-
дагры хорошо изучены. На фармакологическом 
рынке есть препараты, снижающие уровень 
уратов и обеспечивающие долгосрочное «из-
лечение» от подагры при достижении целевых 

уровней сывороточной мочевой кислоты (сМК) 
в течение достаточно длительного периода вре-
мени. В 2016 году были представлены обновлен-
ные рекомендации Европейской противоревма-
тичекой лиги (EULAR) по лечению подагры [2], 
согласно которым есть два основных направле-
ния в лечении пациентов с подагрическим ар-
тритом — купирование острой подагрической 
атаки и коррекция гиперурикемии с помощью 
долгосрочной уратснижающей терапии.

Уратснижающая терапия (УСТ) должна быть 
рассмотрена и  обсуждена с  каждым пациен-
том с установленным диагнозом подагры после 
первых проявлений заболевания. УСТ показа-
на всем пациентам с рецидивирующими при-
ступами артрита (два и более приступов в год), 
тофусами, уратной артропатией и/или нефропа-
тией, коморбидными заболеваниями. Начинать 
УСТ следует сразу после установления диагноза 
у пациентов молодого возраста (моложе 40 лет) 
при очень высоком сывороточном уровне МК 
(>8,0 мг/дл, или 480 мкмоль/л) и/или при на-
личии сопутствующих заболеваний (почечная 
недостаточность, артериальная гипертензия, 

Резюме
В  обзорной статье обсуждаются результаты недавно опубликованных исследований, касающиеся ведения па-
циентов с подагрой. Недавние исследования показывают, что лечение, направленное на достижение целевого 
уровня сывороточной мочевой кислоты, наряду с индивидуализированным подходом, образованием пациента 
и совместным принятием решения по поводу лечения, приводит к отличной приверженности к уратснижающей 
терапии (УСТ) и предотвращает обострения подагры в долгосрочной перспективе. Долгосрочная УСТ до достиже-
ния цели предотвращает обострения подагры и улучшает качество жизни пациентов. Недавно опубликованное 
исследование CARES демонстрирует вероятность того, что фебуксостат увеличивает риск смерти у пациентов с су-
ществовавшими ранее сердечно-сосудистыми заболеваниями, и  аллопуринол должен оставаться препаратом 
первого выбора среди агентов УСТ. Существует мало данных о дозировке УСТ для лечения гиперурикемии у па-
циентов с  подагрой и  хроническим заболеванием почек. Тем не менее последние исследования показывают, 
что доза аллопуринола может быть увеличена выше обычной дозы для пациентов с хроническим заболеванием 
почек без синдрома гиперчувствительности к аллопуринолу. Необходимы дополнительные более крупные ис-
следования, касающиеся этого утверждения. Последние исследования показали эффективность фебуксостата, 
сопоставимую или превышающую эффективность аллопуринола, а также продемонстрировали возможное на-
значение его пациентам со сниженной функцией почек, аллергической реакцией или резистентностью к аллопу-
ринолу, что значительно улучшает прогноз.

Ключевые слова
Аллопуринол, фебуксостат, хроническая болезнь почек, подагра, уратснижающая терапия.

© И.Ю. Головач
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ишемическая болезнь сердца, сердечная недо-
статочность) [2]. Как EULAR, так и Американская 
коллегия ревматологов (ACR) указывают на целе-
вые уровни сМК — ниже 360 мкмоль/л (6 мг/дл)  
у всех пациентов, страдающих подагрой, и ниже 
300 мкмоль/л (5 мг/дл) у больных с тяжелой по-
лиартикулярной тофусной подагрой для обеспе-
чения более быстрого растворения кристаллов 
и их депозитов. Уровень сМК необходимо регу-
лярно мониторировать [2-4]: на этапе подбора 
дозы уратснижающих препаратов ежемесячно, 
в дальнейшем 1 раз в 3-6 мес.

Этот подход недавно был скорректирован 
ACR, согласно рекомендациям которого подагру 
следует лечить до контроля симптомов, а не до 
целевого уровня урикемии [5]. Однако много-
численные клинические и  патофизиологиче-
ские исследования говорят о том, что снижение 
уровня сМК ниже уровня насыщения является 
лучшим и самым надежным способом борьбы 
с симптомами подагры в долгосрочной перспек-
тиве, и назначение УСТ без проверки, снижена 
ли урикемия, является частой причиной неэф-
фективности лечения подагры. Таким образом, 
первый важный вопрос в лечении подагры: про-
водится ли лечение до цели (treat to target) или 
нет?

Подагра ассоциирована с  такими комор-
бидностями, как ишемическая болезнь сердца 
и хроническая болезнь почек (ХБП). Недавнее 
исследование CARES вызвало обеспокоенность 
по поводу безопасности применения фебуксо-
стата у людей с ранее существовавшими сердеч-
но-сосудистыми заболеваниями, и это вызвало 
предостерегающие рекомендации по использо-
ванию этого препарата [6]. Следовательно, воз-
никает вопрос: насколько безопасно назначать 
фебуксостат пациентам с сердечно-сосудистыми 
заболеваниями?

Коморбидная ХБП затрудняет достижение 
лечения до целевого уровня сМК при соблю-
дении общепринятого рекомендуемого ре-
жима дозирования аллопуринола, опублико-
ванного более трех десятилетий назад [7]. Это 
дополнительно усугубляется тем фактом, что 
скорость клубочковой фильтрации (СКФ) ниже 
30 мл/мин является относительным противопо-
казанием и для применения фебуксостата. Как 
же лечить гиперурикемию у пациентов с пода-
грой с ХБП 3-й стадии или выше? Длительный 
прием УСТ не всегда соблюдается пациента-
ми, и появляется насущный вопрос: как сохра-
нить приверженность пациентов к постоянной 
УСТ? Ответы на эти вопросы будут предложены 
в этом клиническом обзоре согласно недавним  
исследованиям.

Лечить до целевых уровней сывороточной мо-
чевой кислоты или нет и как этого достигнуть? 

Недавний анализ результатов четырех про-
спективных исследований продемонстрировал, 
что повышение уровня сМК более 6,0  мг/дл 
связано с увеличением риска обострений пода-
гры [8]. Тем не менее, может ли снижение уровня 
сМК до целевых цифр улучшить результаты, ори-
ентированные на пациента, такие как обостре-
ния подагрического артрита и качество жизни, 
было продемонстрировано только в  обсерва-
ционных исследованиях, как правило, без кон-
трольной группы. Ноттингемское исследования 
по лечению подагры указало на эффективность 
комплексного похода к таким пациентам с во-
влечением среднего медицинского персонала. 
Это исследование было сосредоточено на обуче-
нии пациентов, совместном принятии решений 
к назначению УСТ с целью достижения уровня 
сМК менее 6 мг/дл [8]. В этом исследовании 517 
взрослых с подагрой, по крайней мере с одним 
обострением в течение предыдущих 12 меся-
цев, были рандомизированы 1:1 в группы под 
наблюдением медсестры-исследователя или 
к семейному врачу. Пациенты в первой группе 
могли консультироваться по телефону наряду 
с личным посещением. Аллопуринол был УСТ 
первого выбора и был назначен 84% пациентам. 
Фебуксостат и бензомарон были использованы 
как препараты второй и третьей линии у 14 и 2% 
участников соответственно. Уровень сМК изме-
ряли с 3-4 еженедельными интервалами, и доза 
УСТ увеличивалась до достижения цели лече-
ния. Уровни сМК были снижены до менее чем 
6 мг/дл у 95% участников, рандомизированных 
в группу наблюдения медицинской сестры, через 
2 года. У них было меньше обострений подагры 
на втором году лечения (в среднем 2,4 против 
1,5). Среднее число личных визитов и телефон-
ных звонков в группе наблюдения медсестры-
исследователя составило 9,3 и 8,3 соответствен-
но. Это было значительно ниже, чем при очных 
посещениях в группе менеджмента пациентов 
врачами общей практики,— 0,6. Число обостре-
ний подагрического артрита было сопостави-
мым между группами, получающими лечение, 
и контрольной группой в первый год лечения 
(в среднем 3,6 против 3,5 соответственно), что, 
вероятно, связано с низким уровнем назначения 
противовоспалительных препаратов для профи-
лактики обострений в группе вмешательства. Че-
рез 2 года после начала лечения доля пациентов 
с одним, по меньшей мере, подкожным тофу-
сом при обследовании снизилась с 13,7 до 2,6%  
в группе вмешательства по сравнению с пациен-
тами без УСТ (8,8% против 9,6%) в контрольной 
группе.

Последующее наблюдение, проведенное че-
рез 16 месяцев после последнего посещения, 
показало, что пациенты, рандомизированные 
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в группу лечения под руководством медсестры-
исследователя, значительно реже сообщали об 
обострениях подагры в предыдущие 12 меся-
цев, чем те, которые были рандомизированы 
в группу под наблюдением врача [10]. Результа-
ты этих исследований демонстрируют, что УСТ-
лечение до цели предотвращает обострения по-
дагры в долгосрочной перспективе и согласуется 
с результатами предыдущего систематическо-
го обзора, проведенного в 2018 году L. Stamp  
и соавт. [11].

Кроме того, участники этого исследования 
имели отличную приверженность к УСТ через 
1 и 2  года, которая составила более 90% при 
последующем опросе  [10]. Это значительно 
выше, чем приверженность к УСТ в других ис-
следованиях.

Систематический обзор 24  исследований, 
опубликованных в 2018 году, показал, что толь-
ко 46% людей с подагрой могут быть опреде-
лены как приверженцы УСТ [12]. Последующее 
собеседование с участниками Ноттингемского 
исследования, рандомизированными в группу 
медсестры, показало, что информация о пода-
гре, школы здоровья, которые улучшали зна-
ния и понимание заболевания и его лечения, 
обсуждение восприятия болезни, совместное 
принятие решений и мониторинг, а также пер-
сонализированное последующее наблюдение 
были отмечены как ключевые механизмы, ко-
торые стимулировали прием УСТ и упорство до 
достижения целевых уровней сМК [13].

В другом недавнем исследовании оценива-
лась помощь фармацевтов в  имплементации 
УСТ для лечения до цели в 116 городах систе-
мы здравоохранения Kaiser Permanente  [14]. 
Это было рандомизированное клиническое ис-
следование (РКИ), и взрослые пациенты, полу-
чавшие новый рецепт на аллопуринол, были 
рандомизированы либо на обычное ведение, 
либо на менеджмент под руководством фарма-
цевта  [14]. Последнее включало образование 
пациента с предоставлением ему информации 
о подагре, подходах к лечению и тактике до-
стижения цели (включая мониторинг сМК и пра-
вила повышения дозы аллопуринола) и прово-
дилось через интерактивную систему голосовой 
связи. Фармацевт получал обратную связь при 
помощи телефонного звонка, если участник не 
придерживался протокола исследования. Че-
рез 1 год пациенты в интервенционной группе 
имели значительно большую приверженность 
к лечению аллопуринолом (50% против 37%), 
принимали более высокую дозу аллопуринола 
и достигли целевого уровня сМК ниже 6,0 мг/дл 
(30% против 15%). Тем не менее через 1 год по-
сле окончания исследования достигнутые успе-
хи нивелировались. В исследовании по ведению 

пациентов под руководством медсестры доля 
достижения уровня сМК менее 6 мг/дл в течение 
2 лет была значительно выше, чем в исследова-
нии под руководством фармацевта (95% про-
тив 31%) [9, 14]. Это усиливает доказательства, 
что личный контакт и обсуждение с пациентом 
проблемных вопросов лучше способствует при-
верженности к лечению, чем дистанционный 
мониторинг.

Нужна ли профилактика обострений?
Большинство пациентов в группе клиническо-

го наблюдения медицинской сестры в Ноттин-
гемском исследовании решили не использовать 
профилактику обострений, когда им были объ-
яснены риски и преимущества противовоспали-
тельной терапии [9].

Другой тактики придерживались в японском 
РКИ, где участники были рандомизированы 
в  три группы. В  первой группе использовали 
тактику повышения дозы фебуксостата с 10 до 
40 мг/сут с титрацией каждые 4 недели без при-
менения колхицина, во второй группе — фебук-
состат 40 мг/сут вместе с колхицином 0,5 мг/сут, 
и в третьей группе — фебуксостат 40 мг/сут без 
ежедневной профилактики колхицина в течение 
12 недель [15]. Среднее число обострений на 
одного участника в этот период составило 1,35, 
1,33 и 2,06 соответственно. Это исследование 
предполагает, что постепенное повышение дозы 
фебуксостата как уратснижающего препарата 
и фиксированные высокие дозы с профилакти-
кой обострений при помощи колхицина в низ-
ких дозах несут одинаковый риск обострений 
в краткосрочной перспективе. Тем не менее ре-
зультаты следует интерпретировать с осторож-
ностью в нашей стране, учитывая недоступность 
10 мг дозы фебуксостата и то, что большинству 
пациентов требуется более высокая доза фебук-
состата для достижения цели лечения. Кроме 
того, доза колхицина, использованная в этом ис-
следовании, была ниже, чем максимальная про-
филактическая доза 1,0-1,2 мг/сут, рекомендо-
ванная в руководствах по лечению подагры [2-4]. 
Таким образом, пациентам во время старта УСТ 
необходимо проводить профилактику обостре-
ний подагры для повышения приверженности 
к лечению и улучшения качества жизни.

Как лечить подагру при наличии сопутству-
ющих заболеваний? 

Сердечно-сосудистые коморбидности. При 
подагре крайне высок сердечно-сосудистый 
риск, связаный не только с  традиционными 
факторами, но и  со стойкой гиперурикемией 
и  хроническим воспалением, опосредован-
ным кристаллами моноурата натрия. И любая 
возможность снижения этого риска у пациен-
тов с подагрой должна быть реализована, при 
этом необходимо тщательно оценивать сер-



www.plr.com.ua | ПЛ, том 9, №2, 2020 |8

РЕВМАТОЛОГІЯ

дечно-сосудистую безопасность применяемых  
препаратов.

Результаты РКИ CARES, опубликованные 
в 2018 году, показали, что пациенты с подагрой 
и ранее существовавшими сердечно-сосудисты-
ми заболеваниями, получавшие фебуксостат 
40-80 мг/сут, имели сопоставимый риск серьез-
ных побочных сердечно-сосудистых событий по 
сравнению с теми, кто принимал аллопуринол 
в дозах до 600 мг/сут  [16]. Тем не менее паци-
енты группы фебуксостата имели статистически 
значимый на 34% более высокий риск смерти 
от сердечно-сосудистых заболеваний и на 22% 
более высокий риск смерти от любой причины 
при последующем наблюдении [16]. Это иссле-
дование продемонстрировало безопасность фе-
буксостата для первичной конечной точки основ-
ных сердечно-сосудистых событий, но проблемы 
безопасности были обнаружены во вторичных 
конечных точках. Эти результаты повышают ве-
роятность того, что фебуксостат имеет более 
высокий сердечно-сосудистый риск смертности, 
чем аллопуринол.

Настороженность в отношении сердечно-сосу-
дистой безопасности фубуксостата возникла после 
публикаций результатов четырех сравнительных 
работ, две из которых были проведены в рам-
ках II фазы клинических исследований [17, 18].  
Однако частота оцениваемых сердечно-сосуди-
стых событий оказалась крайне мала, что не по-
зволило сделать конкретные выводы. Невелики 
были и длительность некоторых исследований, 
число включенных в них пациентов, особенно 
в  группах контроля (принимающих аллопури-
нол); не прослежены отдельно влияние разных 
доз препаратов и ответ на терапию (достиже-
ние целевого уровня МК), а  сами случаи сер-
дечно-сосудистых событий регистрировались 
ретроспективно. Таким образом, имеющаяся 
информация была недостаточной для объек-
тивной оценки сердечно-сосудистой безопас-
ности исследуемых препаратов  [19]. Наконец, 
в 6-месячном рандомизированном контроли-
руемом исследовании CONFIRMS, включавшем 
2269 пациентов с подагрой, в котором тяжелые 
сердечно-сосудистые события оценивались при 
проспективном наблюдении, при применении 
фебуксостата в дозе 40 мг/сут не было ни одно-
го неблагоприятного сердечно-сосудистого со-
бытия, а при использовании дозы 80 мг/сут они 
регистрировались в 0,4% случаев, что совпадает 
с показателем при приеме аллопуринола, при 
этом оба случая сердечно-сосудистой смерти 
имели место у пациентов, получавших аллопури-
нол [20]. В связи с этим крупное проспективное 
(n=6190, средняя длительность наблюдения — 
32 мес.) мультицентровое двойное слепое ран-
домизированное по подтверждению не худшего 

результата лечения исследование CARES должно 
было стать определяющим.

Однако, как уже подробно обсуждалось [19, 
21, 22], результаты CARES недостаточно обо-
снованы, и само исследование имеет много не-
достатков. Пациенты наблюдались в  среднем 
в течение 32 месяцев. Около 56,6% пациентов 
прекратили лечение преждевременно, при этом 
показатели преждевременного прекращения 
лечения были одинаковыми в  обеих группах 
лечения (аллопуринола и фебуксостата). В ана-
лизе событий, которые произошли во время 
приема препарата или через 30 дней после пре-
кращения лечения, не было отмечено различий 
в частоте возникновения первичной конечной 
точки (7,8 и 7,7% в группах фебуксостата и алло-
пуринола соответственно), но больше смертей 
от сердечно-сосудистых заболеваний произо-
шло в группе фебуксостата (4,3%) по сравнению 
с  группой аллопуринола (3,2%) (р=0,03), как 
и смертности от всех причин (7,8% против 6,4%; 
р=0,04). Учитывая, что более половины (56,6%) 
пациентов досрочно прекратили прием препа-
ратов, а почти половина (45%) пациентов выпали 
из-под динамического наблюдения, независимо 
от того, принимали они препараты или нет, для 
показателя общей смертности различия должны 
быть нивелированы. Интересно, что при после-
дующем анализе показатели смертности от сер-
дечно-сосудистых заболеваний или от всех при-
чин у пациентов, которые все еще принимали 
препараты на момент оценки, не были статисти-
чески выше в группе фебуксостата, чем в груп-
пе аллопуринола. К непонятным особенностям 
дизайна CARES относится включение в исследо-
вание только пациентов с подагрой в сочетании 
с сердечно-сосудистыми заболеваниями. Нако-
нец, поскольку в исследовании CARES отсутство-
вала контрольная группа, которая не принимала 
УСТ, даже учитывая разницу в результатах между 
двумя видами лечения, невозможно с уверен-
ностью определить, представляет ли большая 
частота событий в  группе пациентов, прини-
мавших фебуксостат, фактическое увеличение 
числа событий или, возможно, меньшее сниже-
ние риска по сравнению с аллопуринолом [16, 
19, 21]. Интерпретацию осложняет и отсутствие 
данных о частоте общей и сердечно-сосудистой 
смертности при естественном течении подагры, 
возможно, разница в результатах в группах объ-
ясняется всего лишь более благоприятными эф-
фектами аллопуринола.

В дополнение к  высокой и,  вероятно, не-
избежной частоте прекращения лечения ре-
зультаты исследования поднимают некоторые 
нерешенные вопросы: как можно объяснить не-
соответствие между первичным исходом, кото-
рый был сходным в обеих группах, и значительно 
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повышенным уровнем сердечно-сосудистой 
смертности в группе фебуксостата? Может ли это 
быть из-за простой случайности или из-за много-
кратного тестирования и отсутствия стратифи-
кации по тяжести сердечно-сосудистого риска? 
Почему большая часть смертей произошла по-
сле прекращения лечения, снижающего уровень 
уратов? Было ли это обусловлено рецидивом ги-
перурикемии?

Несмотря на эти оставшиеся вопросы без от-
вета, результаты исследования CARES поддер-
жали выбор аллопуринола в качестве препарата 
первой линии среди ингибиторов ксантинокси-
дазы для лечения подагры [22]. Таким образом, 
можно сделать вывод, что в настоящее время 
нет неоспоримых доказательств того, что при-
ем фебуксостата приводит к увеличению риска 
сердечно-сосудистой смерти, но и игнорировать 
результаты CARES не следует.

В другом сопоставимом исследовании Medi
care были проанализированы данные 24 936 па-
циентов, которым назначали фебуксостат, и 
74 808 пациентов, которым был назначен алло-
пуринол, каких-либо различий в  госпитализа-
ции по поводу инфаркта миокарда или инсуль-
та между двумя группами [отношение рисков 
(95% доверительный интервал) 1,01 (0,94-1,08)] 
не было, также не было обнаружено каких-ли-
бо существенных различий в смертности от всех 
причин или в отдельных сердечно-сосудистых 
исходах [23].

Последствия РКИ CARES для практикующего 
врача имеют два аспекта. Во-первых, предложить 
аллопуринол как УСТ первой линии пациентам 
с  очень высоким кардиоваскулярным риском, 
информировать пациентов с подагрой и непере-
носимостью аллопуринола о потенциальных ри-
сках сердечно-сосудистой смертности, выявлен-
ных в исследовании. Во-вторых, таким пациентам 
могут быть предложены современные урикозури-
ческие препараты или пеглотиказа, однако они на 
территории Украины не зарегистрированы. Дей-
ствительно, недавнее когортное исследование 
с использованием данных US Medicare сообщает 
о том, что прием пробенецида ассоциируется на 
20% более низким риском инсульта или инфар-
кта миокарда, чем аллопуринол, у людей старше 
65 лет и что этот эффект присутствует независимо 
от сердечно-сосудистых сопутствующих заболе-
ваний [24]. Авторы предполагают, что защитный 
эффект пробенецида может быть опосредован 
его инотропным и иммуносупрессивным эффек-
тами. Тем не менее необходимы дополнительные 
данные РКИ, прежде чем учитывать эти данные 
на практике.

Другое проспективное когортное исследо-
вание в США показало, что у пациентов, стра-
дающих подагрой, получающих аллопуринол 

с  повышением дозы до максимальной, веро-
ятность возникновения сердечно-сосудистой 
смертности и смертности от всех причин не была 
ниже, чем у тех, кто не получал лечение такими 
высокими дозами аллопуринола [25].

Большинство пациентов этого исследования 
не достигли целевых уровней сМК вплоть до по-
вышения дозы аллопуринола до 800 мг, а риск 
смертности от всех причин у этих пациентов был 
всего на 7% ниже [25]. О том, насколько алло-
пуринол улучшает сердечно-сосудистые исходы 
у людей с ишемической болезнью сердца, нель-
зя судить лишь по данным обсервационных ис-
следований, необходимы РКИ.

Почечные коморбидности. 
Лечение подагры в  контексте ХБП остает-

ся сложной задачей, поскольку в большинство 
крупных исследований пациенты с  СКФ ниже 
30 мл/мин не были включены [9, 16]. Низкий 
уровень клиренса креатинина требует титрации 
и ограничения дозы аллопуринола, что, в свою 
очередь, не позволяет достичь целевого уровня 
cМК [9]. Фебуксостат, в противовес аллопури-
нолу, экскретируется с мочой преимущественно 
в конъюгированном виде, что не приводит к уве-
личению нежелательных явлений и побочных 
реакций и делает возможным его использование 
у пациентов с легкой и умеренной ХБП без кор-
рекции дозы. Именно высокая частота развития 
кожных реакций во многом является причиной 
уменьшения максимально допустимой дозы ал-
лопуринола при ХБП, тогда как для фебуксостата 
характерна значительно меньшая вероятность 
подобных осложнений, в том числе в случае уже 
имеющихся реакций на аллопуринол [21, 26]. 
Вероятность достижения целевого уровня сМК 
при сниженной функции почек намного выше 
у фебуксостата [27].

В недавнем исследовании L.K. Stamp и со-
авт. (2018) [28] продемонстрировали, что боль
шинству пациентов с подагрой требуется более 
высокая доза аллопуринола, чем рекомендо-
ванная K.R. Hande и соавт. [7], для достижения 
сМК менее 6 мг/дл, и она составляет порядка 
700 мг/сут. Тем не менее в этих исследованиях 
участвовало только 24 участника с СКФ менее 
30 мл/мин, и, хотя не было зарегистрировано ни 
одного случая синдрома гиперчувствительно-
сти к аллопуринолу, у шести пациентов с повы-
шением дозы аллопуринола появилась кожная 
сыпь [29]. В этих исследованиях доза аллопури-
нола увеличивалась с шагом 50 и 100 мг/сут для 
пациентов с клиренсом креатинина менее 60 и 
более 60 мл/мин соответственно [28].

Дозирование УСТ у  пациентов с  подагрой 
с ХБП не всегда согласовано между исследова-
ниями. Например, в исследовании CARES участ-
ники с  СКФ 30-60 мл/мин начинали с  200  мг 
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аллопуринола, и доза увеличивалась с шагом 
100 мг до тех пор, пока не была достигнута цель 
лечения или максимальная доза 400  мг/сут. 
Таким образом, основываясь на опыте этих не-
давних исследований, доза аллопуринола может 
быть увеличена на 100 и 50 мг в месяц у людей 
с ХБП 3 и 4 соответственно.

Наблюдательные исследования показывают, 
что снижение уровня уратов может быть рено-
протективным. В исследовании пациентов с ХБП 
3-5-й стадии снижение сМК на 1 мг/мл привело 
к увеличению СКФ на 0,4 мл/мин/1,73 м2 [30].

Есть данные об эффективном использовании 
фебуксостата при тяжелой ХБП (4-5-й стадии). 
P.A.  Juge и  соавт. (2017)  [31] назначали фебук-
состат пожилым пациентам (70,2±11,8  года) 
с подагрой и расчетной СКФ <30 мл/мин/1,73 м2, 
из которых у 31 имелось хроническое поражение 
сосудов почек и 18 перенесли трансплантацию 
почки. Суточная доза фебуксостата колебалась от 
40 до 120 мг, большинство (75%) пациентов при-
нимали препарат в дозе 80 мг/сут, минимальная 
длительность приема составила 3 мес. Снижение 
сМК коррелировало с увеличением СКФ и умень-
шением протеинурии; у 58% пациентов функция 
почек либо улучшилась, либо не изменилась. 
Комплексный систематический обзор и  мета
анализ для оценки эффективности и безопасно-
сти фебуксостата, используемого для снижения 
cМК, у пациентов с ХБП и реципиентов почечного 
трансплантата [32] выявил, что фебуксостат зна-
чительно снижает уровни сМК и предотвращает 
снижение почечной функции, не вызывая каких-
либо нарушений, связанных с  метаболизмом 
липидов, у пациентов с ХБП и реципиентов по-
чечного трансплантата. В соответствии с установ-
ленными результатами, исследование показало, 
что кратковременный прием (1-6 мес.) фебуксо-
стата значительно снижал сМК у пациентов с ХБП 
и реципиентов почечного трансплантата по срав-
нению с аллопуринолом.

Экспериментальные и  клинические иссле-
дования показали ренопротективное действие 
фебуксостата путем ингибирования образова-
ния почечного интерстициального фиброза и ин-
фильтрации макрофагов [33, 34].

Таким образом, в отличие от сердечно-сосу-
дистых заболеваний, хроническая болезнь почек 
не является неблагоприятным событием и/или 
неблагоприятным сигналом безопасности при 
лечении пациентов с подагрой при помощи УСТ.

Деменция и психическое здоровье.
Проспективные когортные исследования по-

казывают, что подагра ассоциируется с депрес-
сией (коэффициент риска — 1,42) и деменцией 
(коэффициент риска — 1,15) [35, 36]. Другое не-
давнее исследование продемонстрировало связь 
между протективным действием гиперурикемии 

на развитие сосудистой и смешанной деменции, 
но не болезни Альцгеймера [37]. Мочевая кисло-
та проявляет антиоксидантные свойства, и суще-
ствует теоретическое опасение, что снижение со-
держания уратов в сыворотке ниже критических 
уровней может привести к  нейротоксичности 
и деменции. Тем не менее это не наблюдалось 
в недавнем исследовании [38].

В систематическом обзоре обсервационных 
исследований сМК была ниже у пациентов с бо-
лезнью Альцгеймера (стандартное отклонение 
–0,33) и деменцией, ассоциированной с болез-
нью Паркинсона (стандартное отклонение –0,67), 
но не при сосудистой или неуточненной демен-
ции [39]. Хотя ураты являются антиоксидантами, 
синтез их генерирует гидроксильные свободные 
радикалы и пероксид водорода, которые могут 
вызывать окислительный стресс. Таким образом, 
необходимы дополнительные исследования для 
изучения связи между уратами сыворотки и не-
врологическими заболеваниями.

По нашему мнению, порядок назначения 
пероральных агентов УСТ при подагре должен 
дифференцироваться в зависимости от наличия 
или отсутствия факторов риска непереносимости 
аллопуринола [21].
1.	 У пациентов с подагрой и отсутствием непере-

носимости аллопуринола в анамнезе, а также 
в этнических группах с низкой распространен-
ностью HLA B5801 (рис. 1) аллопуринол должен 
быть препаратом первой линии УСТ. Примене-
ние аллопуринола следует начинать с низкой 
дозы (50-100 мг/сут) и постепенно титровать 
до достижения целевого уровня МК в крови 
или пока не будет достигнут максимально до-
пустимый уровень креатинина, в зависимости 
от того, какое руководство (ACR или EULAR) 
применяется лечащим врачом. Если целевой 
уровень МК не достигается при адекватном 
назначении аллопуринола, выбор дальнейшей 
терапии должен быть обусловлен сопутству-
ющими заболеваниями и обсуждаться с па-
циентом. В  случае наличия у  пациента сер-
дечно-сосудистых или цереброваскулярных 
заболеваний следует добавлять урикозуриче-
ский препарат и, если необходимо, постепенно 
увеличивать его до максимально разрешенной 
дозы. Если у пациента нет серьезных сердеч-
но-сосудистых заболеваний или факторов ри-
ска, а также истории инсульта, можно перейти 
на фебуксостат начиная с 40 мг/сут и постепен-
но титровать, особенно в случае ХБП.

2.	 Пациенты, которым противопоказан алло-
пуринол, должны начинать лечение с  ури-
козурического препарата или фебуксостата 
в соответствии с их сопутствующими заболе-
ваниями (рис. 2). Если целевая урикемия не 
достигается после постепенного увеличения 
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дозы до максимально допустимой, следует 
обсудить с пациентом комбинацию фебуксо-
стата с урикозурическим препаратом.
На украинском фармацевтическом рынке 

появился новый препарат фебуксостата — Лик-
вестия («Фармак», Украина) в наиболее востре-
бованных дозировках — 80 и 120 мг, а врачи 
и пациенты получили дополнительную возмож-
ность оценить эффективность препарата в раз-
личных клинических ситуациях.

Выводы
Таким образом, фебуксостат уже продемон-

стрировал высокую эффективность и  безопас-
ность, сопоставимую с  таковой аллопуринола. 
Более того, появление фебуксостата стало свое
образным спасением для пациентов со снижен-
ной функцией почек, резистентностью к  алло-
пуринолу и  аллергической реакцией на него. 
С  внедрением фебуксостата в  клиническую 
практику у пациентов с подагрой появилась воз-
можность постоянно получать уратснижающую 
терапию, кроме того, у них улучшился прогноз 
заболевания. Возлагаются большие надежды на 
расширение применения фебуксостата, ведутся 

исследования, связанные с возможностью его ис-
пользования при бессимтомной гиперурикемии 
и других состояниях, сопровождающихся повы-
шением уровня сМК. Лечение до цели при по-
мощи УСТ у пациента с подагрой может улучшить 
такие исходы заболевания, как обострения пода-
грического артрита, его прогрессирование и фор-
мирование тофусов/депозитов МУН. Обучение 
и вовлечение пациентов является ключом к опти-
мизации соблюдения режима УСТ. Аллопуринол 
остается УСТ первой линии у пациентов с пода-
грой. Должна быть максимальная осторожность 
при назначении фебуксостата пациентам с высо-
ким сердечно-сосудистым риском. Нет основа-
ний считать, что применение фебуксостата может 
быть опасным у таких пациентов, так как плацебо-
контролируемых исследований, касающихся этой 
проблемы, не проводилось, а имеющиеся дан-
ные, напротив, показывают возможность умень-
шения смертности при снижении уровня МК ниже 
целевого [40]. Остается открытым вопрос о воз-
можной альтернативе фебуксостату, особенно 
при неэффективности или плохой переносимости 
аллопуринола, а также наличии противопоказа-
ний для его использования.

Рис.  1. Предложенная последовательность ме-
дикаментозных назначений у  пациенов с  гиперури-
кемией без риска непереносимости аллопуринола.  
HLA B5801 типирование рекомендуется у ханьцев, ко-
рейцев, тайцев и вьетнамцев (МК – мочевая кислота, 
МКБ — мочекаменная болезнь, ССЗ — сердечно-сосуди-
стые заболевания)

Рис.  2. Предложенная последова-
тельность медикаментозных назна-
чений у  пациентов с  гиперурикемией 
и  непереносимостью аллопуринола 
(МК  — мочевая кислота, МКБ  — моче-
каменная болезнь, ССЗ — сердечно-сосу-
дистые заболевания)
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ЛЕЧЕНИЕ ПОДАГРЫ 
В ПРАКТИКЕ СЕМЕЙНОГО ВРАЧА 
С ПОЗИЦИЙ ДОКАЗАТЕЛЬНОЙ 
МЕДИЦИНЫ
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медицинский университет

Реформы системы здравоохранения в нашей 
стране выдвигают новые требования к  врачам 
в плане постоянного обновления и совершенство-
вания своих знаний. Большое внимание при этом 
отводится процессу самообразования и внедре-
нию в практику новых разработок доказательной 
медицины. Основная нагрузка в плане диагности-
ки и лечения различной патологии приходится на 
первичное звено — семейного врача. Учитывая не-
прерывный рост заболеваний, протекающих с на-
рушениями общего метаболизма, внимание кли-
ницистов все чаще обращено к подагре, поскольку 
патогенетически обусловленные нарушения об-
мена мочевой кислоты (МК) рассматриваются как 
проявления метаболического синдрома. При этом 
в литературе встречаются неоднозначные подходы 
к лечению самой болезни и гиперурикемических  
состояний.

В связи с этим целью работы был обзор литера-
турных данных современных международных ре-
комендаций по поводу выбора врачебной тактики 
при гиперурикемических состояниях и подагре для 
своевременной диагностики и предупреждения 
прогрессирования заболевания.

Основными принципами лечения подагры яв-
ляются [1]:
1.	 Адекватные физические нагрузки, коррекция 

обменных процессов и нормализация массы 
тела.

2.	 Рекомендации в  области питания включают 
в себя ограничение рыбных продуктов, мяса, 

бобовых, крепкого кофе и чая, отказ от употре-
бления алкоголя, а также увеличение объема 
выпиваемой жидкости до 2 и  более литров 
в сутки. Основной задачей диеты при подагре 
является сокращение потребления пуринов 
и предупреждение сдвига кислотно-щелочного 
равновесия (КЩР) в сторону ощелачивания, что 
препятствует образованию мочекислых солей.
Для лечения и профилактики приступов исполь-

зуют определенные ограничения в питании. Пре-
жде всего в рационе ограничивается белок — до 
1 г на 1 кг массы тела с целью уменьшения синтеза 
МК в организме. Больше всего пуринов содержит-
ся в тканях животного происхождения — море-
продуктах, мясных субпродуктах (почки, печень, 
язык), красном мясе, консервированных и копче-
ных мясных и рыбных продуктах, жирных сортах 
рыбы. Исключают также из рациона крепкие мяс-
ные бульоны.
3.	 Стандартная медикаментозная терапия вклю-

чает лечение острого приступа подагры, лече-
ние хронической подагры и гиперурикемиче-
ских состояний [1-6].
Купирование острого приступа подагры. При 

этом первоочередная задача — уменьшить воспа-
ление, интраартикулярную гипертензию и болевой 
синдром. Гипоурикемические препараты до купи-
рования приступа назначать не следует в связи с их 
способностью пролонгировать острую атаку.

Препаратами первой линии при купирова-
нии острого подагрического артрита являются 
быстродействующие нестероидные противо
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воспалительные препараты (НПВП), применяемые 
в высоких терапевтических дозировках. Подбирать 
их необходимо индивидуально, с учетом высокого 
риска развития осложнений со стороны желудоч-
но-кишечного тракта, почек и центральной нерв-
ной системы:
•	 мелоксикам в дозе 15 мг/сут, целекоксиб в дозе 

200  мг 1-2 раза в  сутки, диклофенак в  дозе 
150 мг/сут, в тяжелых случаях — ГКС внутрису-
ставно;

•	 этодолак (Этол Форт) является препаратом 
выбора для лечения острого подагрического 
артрита — он в целом хорошо переносится и 
является эффективным. Этодолак — умеренно 
селективный к ЦОГ-2 НПВП, поэтому обладает 
одновременно высоким профилем безопасно-
сти относительно ЖКТ и сердечно-сосудистой 
системы. Важным преимуществом этодолака 
является быстрое начало анальгезии. После 
приема выраженный анальгетический эффект 
развивается уже через 30 мин и продолжает-
ся в течение 12 часов, то есть в 4 раза быстрее 
по сравнению с диклофенаком (W.P. Baumert). 
При этом эффективность анальгезии этодолака 
практически вдвое выше, чем у диклофенака. 
В Украине представителем этодолака являет-
ся препарат Этол Форт (Нобель), применяется 
по 1 таблетке 400 мг 1-2 раза в сутки. Назна-
чение полной противовоспалительной дозы 
(800 мг/сут) позволяет приостановить приступ 
подагры у 80% больных уже на 3-7-й день лече-
ния. С целью увеличения и пролонгации обез
боливающего эффекта можно применить Этол  
SR-микронизированную форму этодолака в 
дозе 600 мг, по 1 таблетке 1 раз в сутки. Этол SR 
обезболивает 24 часа [17].
Следующий этап — применение колхицина, ко-

торое более успешно при назначении его в первые 
сутки и даже часы после развития подагрического 
приступа. Клинический эффект колхицина прояв-
ляется быстрее, чем НПВП, но также отмечается 
высокая частота побочных эффектов после приема:
•	 колхицин с 1-го дня перорально по 1 мг 3 раза 

в день, последующие 3 дня — по 2 мг 3 раза 
в сутки, позже переходят на прием 1 мг/сут до 
прекращения болевого синдрома;

•	 реструкта (препарат общеметаболического 
действия применяют по 2,0 мл в/м от 1 до 3 раз 
в неделю).
При острых приступах подагры, резистентных 

к  НПВП или колхицину, показано применение 
глюкокортикоидов (ГК), что позволяет достичь хо-
рошего клинического эффекта. Для перорально-
го применения используются метилпреднизолон 
в умеренных дозах в течение нескольких дней.

После купирования острого приступа назначают 
препараты, снижающие гиперурикемию. К ним от-
носят следующие:

1) Урикодепрессивные средства (ингибиторы 
ксантиноксидазы) препятствуют образованию МК 
за счет ингибиции ксантиноксидазы — фермента, 
превращающего гипоксантин в ксантин и мочевую 
кислоту. В меньшей степени они угнетают активность 
гипоксантин-гуанин-фосфорибозилтрансферазы:
•	 аллопуринол — классический представитель 

этой группы, начальная доза — 100 мг/сут, за-
тем увеличивают дозу на 100 мг и доводят до 
200-300 мг/сут (при легком течении) и до 400-
800 мг/сут (при среднем и тяжелом течении). 
Обычно уровень мочевой кислоты снижается 
ко 2-3-му дню и достигает нормальных цифр 
к  7-10-му дню. При этом по мере снижения 
уровня МК в крови снижают и дозу препарата. 
Обычно нормализация уровня МК наступает 
через 4-6 мес., после чего переходят на под-
держивающую дозу  — 100  мг/сут. Препарат 
обладает антиоксидантным и мягким иммуно-
депрессивным действием (за счет накопления 
в иммунокомпетентных клетках аденозина).
Нечувствительность к  аллопуринолу отмеча-

ется крайне редко и связана чаще всего с низким 
комплаенсом, неадекватными дозами и приемом 
алкоголя. Побочные реакции на аллопуринол на-
блюдаются в 5-20% случаев. В основном это:
•	 обострение подагры;
•	 макулопапулезные высыпания;
•	 синдром гиперчувствительности к аллопури-

нолу [7].
Среди других побочных эффектов могут на-

блюдаться лихорадка, острый дерматит, гепатит, 
нефрит, лейкоцитоз, эозинофилия. Чаще побоч-
ные реакции отмечаются у пациентов с почечной 
недостаточностью, при неадекватном подборе 
дозы препарата, наличии коморбидной патологии, 
а также при приеме алкоголя:
•	 оротовая кислота — по 1,5 г 3 раза в сутки при-

нимают в течение 20 дней, затем на такой же 
период делают перерыв и  снова повторяют 
курс;

•	 тиопуринол — принимают длительно в дозе 
300-400 мг/сут;

•	 фебуксостат — прием по 80-120 мг однократно, 
длительно. Позволяет достигать более значи-
тельного снижения уровня уратов в крови по 
сравнению с аллопуринолом у пожилых людей 
с подагрой или гиперурикемией. Фебуксостат 
не выводится почками, в связи с чем его можно 
применять у пациентов с тяжелой формой ХПН.
2) Урикозурические средства — лекарственные 

препараты, способствующие выведению МК и уда-
лению мочевых конкрементов. Они уменьшают 
реабсорбцию и увеличивают секрецию МК в по-
чечных канальцах. В связи с механизмом действия 
урикозурики ограничивают при нефролитиазе 
и полностью отменяют при ХПН. К данной группе 
относят:
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•	 пробенецид  — начальная доза составляет 
250 мг 2 раза в сутки с постепенным повыше-
нием до 1000-2000 мг/сут (в 2 приема);

•	 бензбромарон  — принимают однократно 
в дозе 0,08-0,1 г/сут;

•	 сульфинпиразон — начальная доза составляет 
50 мг 2 раза в сутки с постепенным повышени-
ем дозы до 100-400 мг/сут.
3) Средства смешанного действия (урикоде-

прессивный и урикозурический эффекты):
•	 алломарон (100 мг аллопуринола и 20 мг бенз-

бромарона) — средняя суточная доза — 1 та-
блетка в сутки, при выраженной урикемии дозу 
увеличивают до 2-3 таблеток в сутки. Продол-
жительность терапии — до 6 мес.
Перед назначением антиподагричных средств 

рекомендуется установить тип пуринового обмена 
(метаболический, почечный, смешанный).

4) НПВП. В основном из этой группы применяют 
ингибиторы ЦОГ‑2.

Цели антигиперурикемической терапии [7]:
•	 Достижение уровня МК <360 мкмоль/л.
•	 Британская ассоциация ревматологов рекомен-

дует целевой уровень МК <300 мкмоль/л.
•	 Снижение уровня МК в  плазме крови до 

420 мкмоль/л не решает проблему, а только 
замедляет прогрессирование заболевания.

•	 Необходимо уменьшение очагов накопления 
уратов в организме.

•	 Также необходимо уменьшение объема (раз-
меров) тофусов.

•	 Значительное сокращение частоты приступов 
подагры.

•	 Уменьшение влияния различных факторов ри-
ска дальнейшей преципитации уратов в кри-
сталлы МК.

•	 Предупреждение возможных структурных по-
ражений суставов.

•	 Необходимо достичь корреляции целевого 
уровня МК с уровнем уратов в сыворотке крови.

•	 Более низкий уровень МК должен быть у паци-
ентов с наличием сопутствующих заболеваний.
В настоящее время с позиций доказательной 

медицины группами международных экспертов 
был проведен анализ многоцентровых исследо-
ваний, выработаны современные международ-
ные рекомендации и выделены общие принципы 
лечения больных с подагрой, которые включают 
следующие моменты:
А.	 Каждый пациент с  подагрой должен иметь 

достаточную информацию об этиологических 
факторах болезни, механизмах развития, име-
ющихся современных методах лечения как 
основного, так и сопутствующих заболеваний, 
принципах терапии острых подагрических атак 
и элиминации кристаллов МК с пожизненным 
контролем концентрации МК в сыворотке кро-
ви в пределах целевых значений.

В.	 Каждый больной с подагрой должен получить 
соответствующие рекомендации относитель-
но образа жизни: снижения массы тела (при 
необходимости), отказа от приема алкоголя 
(особенно пива, крепких спиртных напитков), 
сладких напитков, жирной пищи, избыточного 
потребления мяса и морепродуктов. Необходи-
мо обращать внимание пациентов на введение 
в рацион молочных продуктов с низким содер-
жанием жиров, а также регулярные физические 
упражнения.

С.	 Каждый пациент должен систематически про-
ходить скрининговые обследования для выяв-
ления коморбидных состояний и сердечно-со-
судистых факторов риска, включая почечную 
недостаточность, ишемическую болезнь серд-
ца (ИБС), сердечную недостаточность (СН), ин-
сульт, заболевания периферических артерий, 
ожирение, гиперлипидемию, артериальную 
гипертензию, сахарный диабет (СД) и курение, 
что рассматривается как неотъемлемая состав-
ляющая лечения подагры [7].
Также экспертами EULAR сформулированы ре-

комендации по лечению больных подагрой [8-10]:
1.	 Необходимо начинать раннее лечение острого 

приступа подагры. Все пациенты должны иметь 
достаточную информацию и уметь самостоя-
тельно подбирать препараты при первых при-
знаках обострения. Выбор медикаментов дол-
жен проводиться с учетом противопоказаний, 
имеющегося опыта пациента при лечении этим 
препаратом, времени начала обострения, а так-
же числа и типа пораженных суставов.

2.	 Колхицин является препаратом первой линии 
терапии острого приступа артрита (в течение 
12 ч от начала приступа) в нагрузочной дозе 
1 мг. Далее рекомендуется прием через 1 час 
0,5  мг в  первый день, также в  комбинации 
с НПВП (при необходимости с ингибиторами 
протонной помпы). Необходимо назначение 
ГК внутрь (в дозе, эквивалентной 30-35 мг/сут 
преднизолона, в течение 3-5 дней) или пункция 
сустава с последующим введением ГК. Комби-
нацию колхицина и НПВП не следует назначать 
пациентам с выраженными нарушениями функ-
ции почек. Колхицин не назначают пациентам, 
принимающим ингибиторы P-гликопротеина и/
или изофермента CYP3A4, такие как циклоспо-
рин или кларитромицин.

3. 	При наличии частых приступов артрита и проти-
вопоказаний к назначению колхицина с НПВП 
и ГК рассматривается возможность для лече-
ния приступа ингибиторами ИЛ‑1. УСТ должна 
быть отрегулирована до достижения целевого 
сывороточного уровня урикемии во время те-
рапии приступа ингибиторами ИЛ‑1. Наличие 
инфекционных заболеваний является противо-
показанием к их назначению.
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4.	 Пациенту необходимо разъяснить важность 
проведения профилактики новых обострений 
и приступов артрита. Рекомендуется проведе-
ние профилактической терапии на протяже-
нии 6 мес. от начала УСТ. Профилактическое 
лечение рекомендуется проводить колхици-
ном в дозе 0,5-1 мг/сут. При наличии почечной 
недостаточности доза должна быть снижена. 
Необходимо также учитывать потенциальную 
нейрональную и/или мышечную токсичность 
колхицина, особенно при нарушении функции 
почек или проведении статинотерапии. Не сле-
дует применять одновременно колхицин с ин-
гибитором Р-гликопротеина и/или CYP3А4. Если 
пациент не переносит колхицин или имеются 
противопоказания к его назначению, рассма-
тривается целесообразность профилактиче-
ского приема низких доз НПВП (при отсутствии 
противопоказаний).
Целевая группа экспертов при этом настаивает на 

необходимости обсуждения начала профилактиче-
ской терапии с каждым пациентом индивидуально.
5.	 После первых проявлений болезни при под-

твержденном диагнозе подагры УСТ должна 
быть обсуждена с каждым пациентом. Данная 
терапия показана всем пациентам с частыми 
рецидивами (два и  более приступов в  год), 
наличием тофусов, уратной артропатии и/или 
конкрементами в почках. Инициировать ура-
тоснижающую терапию необходимо сразу по-
сле установления диагноза, особенно у  лиц 
молодого возраста (до 40 лет) или при очень 
высоком сывороточном уровне МК (>8,0 мг/дл 
или 480 мкмоль/л) и/или при наличии комор-
бидной патологии (почечная недостаточность, 
артериальная гипертензия, ИБС, СН). Пациен-
ты должны иметь полную информацию и при-
нимать участие в процессе принятия решений, 
касающихся проведения уратоснижающей те-
рапии. Пациенту нужно разъяснить, что данная 
терапия позволяет растворить кристаллические 
отложения и нивелировать проявления пода-
гры при условии поддержания целевых значе-
ний МК. Рекомендация начинать УСТ как можно 
раньше базируется на мнении экспертов и ре-
зультатах многоцентровых исследований, под-
твердивших кардиоваскулярные и ренальные 
преимущества назначения ингибиторов ксан-
тиноксидазы.

6. 	 У пациентов, получающих УСТ, необходимо по-
стоянно контролировать сывороточную концен-
трацию МК (СКМК) и поддерживать ее на уровне 
6 мг/дл (360 мкмоль/л) и ниже. Поддержание сы-
вороточного уровня МК на более низком уровне 
рекомендуется пациентам с тяжелым течением 
болезни (тофусы, хроническая артропатия, ча-
стые обострения) вплоть до полного растворения 
кристаллов и разрешения заболевания. Целевая 

группа экспертов не рекомендует постоянно под-
держивать СКМК <3 мг/дл на протяжении дли-
тельного времени, так как в ряде исследований 
показано, что МК может оказывать протекторное 
влияние в отношении возникновения различных 
нейродегенеративных заболеваний, в т.ч. болез-
ни Альцгеймера и Паркинсона.

7. 	Любые препараты, использующиеся для УСТ, 
необходимо начинать принимать с низких доз, 
а затем титровать вплоть до достижения целе-
вых значений СКМК. Следует поддерживать 
СКМК не более 6 мг/дл (360 мкмоль/л) пожиз-
ненно. После полного растворения кристаллов 
моноурата натрия следует пожизненно поддер-
живать СКМК на указанном уровне.

8. 	У больных с нормальной функцией почек в ка-
честве первой линии терапии для снижения 
уровня МК рекомендуется аллопуринол. На-
чальная доза составляет 100 мг/сут с последу
ющим увеличением на 100 мг каждые 2-4 не-
дели до достижения целевого сывороточного 
уровня МК. Если целевой уровень МК не может 
быть достигнут с помощью аллопуринола, то 
его следует заменить на фебуксостат или урико-
зурик либо комбинацию фебуксостата и урико-
зурических препаратов, особенно при непере-
носимости аллопуринола.
Фебуксостат является непуриновым селективным 

ингибитором ксантиноксидазы, разрешен для при-
менения в суточной дозе 80 и 120 мг. Так как пре-
парат метаболизируется в печени, то это позволяет 
использовать его у пациентов с легкой и средней 
степенями тяжести при почечной недостаточности.

Урикозурические препараты, такие как бензбро-
марон (50-200 мг/сут) или пробенецид (1-2 г/сут), 
рекомендуется назначать в виде монотерапии или 
в сочетании с аллопуринолом больным, у которых 
не отмечалось должного ответа на прием только 
аллопуринола.

Практически все пациенты с подагрой могут 
применять аллопуринол или фебуксостат. Но по-
следний требует снижения дозы при клиренсе 
креатинина >30 мл/мин. Фебуксостат может быть 
более безопасен у лиц с непереносимостью алло-
пуринола [7].
9. 	 При нарушении функции почек максимальную 

дозу аллопуринола необходимо корректировать 
в зависимости от клиренса креатинина. В случае 
если целевые значения СКМК не могут быть до-
стигнуты на фоне приема этой дозы препарата, 
пациента следует перевести на прием фебуксо-
стата либо бензбромарона с аллопуринолом или 
без него, за исключением пациентов со скоро-
стью клубочкой фильтрации <30 мл/мин.

10.	Пациентам с тяжелой кристалл-верифицирован-
ной хронической тофусной подагрой и низким 
качеством жизни, у которых целевой уровень 
СКМК не может быть достигнут при применении 
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других лекарственных препаратов в максималь-
ной дозе, показано назначение пеглотиказы. 
Пеглотиказа представляет собой пегилирован-
ную уриказу, которая синтезируется генетически 
модифицированным штаммом Escherichia coli 
с каталитическим окислением мочевой кисло-
ты в аллантоин. По данным EULAR, пеглотиказа 
признана мощным уратоснижающим препара-
том при лечении рефрактерной подагры.

Целевая группа экспертов рекомендует исполь-
зовать это лекарственное средство только при тя-
желой форме подагры с подтвержденным нали-
чием кристаллов, в случаях, когда последние не 
могут быть излечены при помощи традиционной 
УСТ, включая комбинацию ингибитора ксантинок-
сидазы и урикозурического препарата.
11.	Если подагра наблюдется у  больных, полу-

чающих петлевые или тиазидные диуретики, 
то необходимо заменить диуретик, если воз-
можно, особенно при наличии артериальной 
гипертензии, на прием лозартана или блокато-
ра кальциевых каналов. При наличии гиперли-
пидемии рекомендуется прием статинов или 
фенофибрата [10, 11].

В 2019 г. состоялся очередной конгресс ревма-
тологов ACR, где вопросам лечения подагры также 
уделялось внимание. При этом было отмечено, что 
при назначении лечения следует учитывать следу-
ющие моменты:
•	 аллопуринол является первой линией терапии. 

Аллопуринол оказывает положительное влия-
ние на компенсацию углеводного обмена при 
наличии коморбидного сахарного диабета;

•	 если аллопуринол не эффективен, переходят 
на фебуксостат;

•	 целевой уравень МК при тофусной подагре ре-
комендован менее 6 мг/дл (360 мкмоль/л);

•	 при наличии кардиоваскулярной коморбидно-
сти фебуксостат не используют, а заменяют на 
другие препараты;

•	 фенофибрат, гидрохлортиазиды и  вита-
мин С в комплексную терапию включать не ре-
комендуют [11-15].

Выводы
1.	 Подагра и гиперурикемические состояния рас-

сматриваются как проявления общеметаболи-
ческих нарушений. Лечение данных состояний 
должно проводиться постоянно под контролем 
содержания МК в сыворотке крови и поддержа-
нием этого показателя на уровне ниже 6 мг/дл 
(360 мкмоль/л). Допустимы небольшие паузы 
(по 2 недели) в период нормализации уровня 
МК в крови.

2.	 Острый приступ подагры необходимо начинать 
лечить как можно раньше. Препаратом первой 
линии при этом является колхицин, который на-
значают обычно в комбинации с НПВП или ГК.

3.	 При лечении хронической формы подагры и ги-
перурикемических состояний препаратом вы-
бора является аллопуринол.

4. При наличии коморбидной патологии, непере-
носимости отдельных препаратов лечение сле-
дует подбирать индивидуально, с учетом име-
ющихся нарушений с позиций доказательной 
медицины.

Список использованной литературы

1. 	 Національний підручник з ревматології / За ред. В.М. Коваленка, Н.М. Шубн. — К.: МОРІОН, 2013. — 672 с.
2. 	 Журавлёва Л.В. Подагра: трудности и ошибки своевременной диагностики / Л.В. Журавлёва, В.А. Фёдоров // Практикуючий лікар. — 2019. — 

Т. 8, № 3. — С. 32-35.
3. 	 Желябкина О.В., Елисеев М.С. Диета при подагре и гиперурикемии / О.В. Желябкина, М.С. Елисеев // Научно-практическая ревматология. — 

2017. — Т. 55, № 4. — C. 436-445.
4. 	 Хабижанова В.Б. Рекомендации по диете при подагре // Медицина (Алматы). — 2018. — № 3 (189). — С. 132-136.
5. 	 Global epidemiology of gout: prevalence, incidence and risk factors / C.F. Kuo [et al.] // Nat. Rev. Rheumatol. — 2015 Nov. — Vol. 11, N11. — Р. 649-662.
6. 	 Макаренко Е.В. Подагра: современные принципы диагностики и лечения // Вестник ВГМУ. — 2017. — Т. 16, № 6. — С. 7-22.
7. 	 Шуба Н.М. Подагра — мультиморбидная патология / Н.М. Шуба, Г.Д. Воронова // Укр. Ревм. Журнал. — 2015. — № 59 (1). — С. 72-83.
8. 	 Елисеев М.С. Обновленные рекомендации EULAR по лечению подагры. Комментарии к некоторым позициям // Научно-практическая ревмато-

логия. — 2017. — № 55 (6). — C. 600-609.
9. 	 Силантьева Т.С. Подагра в практике врача-интерниста / Т.С. Силантьева, В.К. Казимирко, И.А. Козак и др. // Укр. Ревматол. Журнал. — 2015. — 

Т. 61 (3). — C. 49-52.
10. 	 Richette P. et al. EULAR evidence-based recommendations for the management of gout // Ann. Rheum. Dis. — 2016. — Vol. 0. — P. 1-14.
11. 	 Ragaba G., Elshahalyb М., Bardin Т. Gout: An old disease in new perspective — A review // J. Adv. Res. — 2017. — Vol. 8 (5). — P. 495-511.
12. 	 Fanning N. A Burden of Missense Genetic Variants in Urate Secretory Genes Is Associated with Inadequate Response to Allopurinol in People with Gout / 

N. Fanning et al. // ACR/APR Annual meeting American college of rheumatology. — Atlanta, 2019.
13. 	 Corbitt K. Adherence to Guideline Directed Management of Gout Among VA Providers / K. Corbitt et al. // ACR/APR Annual meeting American college of 

rheumatology. — Atlanta, 2019.
14. 	 Slobodnick A. Allopurinol Use and Type 2 Diabetes Incidence Among Patients with Gout: A VA Cohort Study / A. Slobodnick et al. // ACR/APR Annual meeting 

American college of rheumatology. — Atlanta, 2019.
15. 	 Antihypertensive drugs and risk of incident gout among patients with hypertension: population based case-control study / H.K. Choi [et al.] // B.M.J. — 2012 

Jan. — Vol. 344. — P. d8190.
16. 	 Qaseem А., Harris R.P., Forciea М.А. For the Clinical Guidelines Committee of the American College of Physicians. Management of Acute and Recurrent Gout: 

A Clinical Practice Guideline From the American College of Physicians // Ann. Intern. Med. — 2017. — Vol. 166 (1). — P. 58-68.
17.	 Раціональне дозування НПЗЗ етодолаку для лікування больового та запального синдромів при ревматичних хворобах суглобів. «ННЦ «Інститут 

кардіології імені академіка М.Д. Стражеска», Укрмедпатентінформ, МОЗ України: Проценко Г.О., Іванова К.А., Інформаційний лист №391-217.
випуск 1 з проблеми «Кардіологія і ревматологія». Протокол № 13/12 від 20.12. 2017 р.

Надійшла до редакції 12.05.2020 р.



www.plr.com.ua | ПЛ, том 9, №2, 2020 |18

РЕВМАТОЛОГІЯ

ЛЕЧЕНИЕ ПАЦИЕНТОВ 
С РЕВМАТОИДНЫМ АРТРИТОМ 
И ОНКОЛОГИЧЕСКИМ 
ЗАБОЛЕВАНИЕМ 
В АНАМНЕЗЕ: ВОЗМОЖНОСТИ 
И ПЕРСПЕКТИВЫ

Е.Д. Егудина1, И.Ю. Головач2

1Клиника современной 
ревматологии

2Клиническая больница 
«Феофания» Государственного 

управления делами

Пациенты с  ревматоидным артритом (РА) 
и  анамнезом злокачественных новообразова-
ний все чаще обращаются к ревматологам. Пока 
рак не переходит в фазу стабильной ремиссии, 
лечение онкологического заболевания будет на-
ходиться в центре внимания пациентов и их леча-
щих врачей-онкологов. Однако, как только онко-
логический процесс трансформируется в стадию 
ремиссии, актуальность лечения ревматологиче-
ского заболевания снова становится краеуголь-
ным камнем, и терапевтические агенты должны 
быть назначены, учитывая все факторы риска. 
Поскольку высокая активность ревматических 
заболеваний является важным фактором риска 
развития различных сопутствующих заболева-
ний и сокращения продолжительности жизни [1], 
чрезвычайно важно начать эффективное лечение 

на самой ранней стадии иммуновоспалительного 
заболевания.

После внедрения в терапевтическую практи-
ку ингибиторов фактора некроза опухоли (иФНО) 
в 2000 году появились опасения по поводу их воз-
можного влияния на канцерогенез. Фактор не-
кроза опухоли α (ФНОα) имеет множество плей-
отропных эффектов, и их влияние, без сомнения, 
не ограничено иммунными клетками. Отмечено, 
что ФНО  — это цитокин, стимулирующий рост 
опухоли, который влияет на опухолевый имму-
нитет. Но его роль в канцерогенезе человека до 
конца не изучена [2].

Пациенты с РА имеют повышенный уровень 
заболеваемости определенными видами рака, 
особенно лимфомой, раком легких и раком шей-
ки матки [3]. иФНО или другие иммунобиологи-
ческие препараты, по-видимому, не увеличивают 

Резюме
Пациенты с ревматоидным артритом (РА) и злокачественным новообразованием становятся частыми пациентами 
в ревматологической практике. Пока рак не переходит в фазу стабильной ремиссии, лечение онкологического за-
болевания будет находиться в центре внимания врачей и пациентов. Однако, как только злокачественный процесс 
трансформируется в стадию ремиссии, актуальность лечения ревматологического заболевания снова становится 
краеугольным камнем, и  терапевтические агенты должны быть назначены, учитывая все факторы риска. В  на-
стоящем обзоре литературы обобщены современные данные о возможности назначения иммунобиологической 
терапии у пациентов с ревматоидным артритом и злокачественными новообразованиями в анамнезе. В научной 
литературе широко обсуждаются вопросы выбора наилучшего варианта лечения у пациентов с активным РА и анам-
незом злокачественного новообразования. Поскольку пациенты с раком в анамнезе обычно не включаются в ран-
домизированные контролируемые исследования, все данные, которые мы включили в статью, получены из наблю-
дательных когортных исследований, регистров пациентов, которые принимали иммунобиологическую терапию, 
созданных в нескольких европейских странах. Оценка риска рецидива рака построена в основном путем сравнения 
исходов лечения с использованием синтетических болезнь-модифицирующих препаратов и ингибиторов фактора 
некроза опухоли.

Ключевые слова
Ревматоидный артрит, рак, опухоль, онкологическое заболевание, анамнез, коморбидность, болезнь-модифици-
рующие противоревматические препараты, ингибиторы фактора некроза опухоли, метотрексат.
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этот риск в процессе лечения [4]. Относительно 
исхода паранеопластического процесса, который 
развивается у  пациентов с  РА, уже получавших 
иФНО, данные шведского биологического регистра 
ARTIS, связанного со шведскими клиническими ре-
гистрами РА и национальными регистрами случаев 
госпитализации и амбулаторного лечения рака, по-
казали, что пациенты, получавшие иФНО, имели 
сходные стадии заболевания при диагностике рака 
и схожие показатели выживаемости по сравнению 
с пациентами, не получавшими иммунобиологиче-
ское лечение [5].

Вопрос о наилучшем варианте лечения паци-
ентов с РА и раком в анамнезе пока не получил 
исчерпывающего ответа. Рандомизированные 
клинические исследования не позволяют сде-
лать окончательные выводы: их последующие 
наблюдения слишком короткие, и большинство 
из них исключают пациентов с онкопроцессом 
в анамнезе. Следовательно, доступные сведения 
и материалы малочисленные, и они опираются 
исключительно на данные клинических наблю-
дений. В настоящем обзоре литературы собраны 
данные для ответа на насущные вопросы: «Явля-
ется ли иммунобиологическая терапия фактором 
риска рецидива опухолевого процесса?», «Каков 
наилучший вариант лечения у пациентов с актив-
ным РА и анамнезом злокачественного новообра-
зования?» и «Какие на сегодня доступны данные, 
позволяющие нам помочь в принятии решений 
о лечении таких пациентов, и насколько надежны 
эти данные?».

Доказательства безопасности иммунобио-
логического лечения, полученные из перспек-
тивных наблюдательных исследований. Первые 
результаты о рецидиве злокачественного онколо-
гического заболевания на фоне биологического 
лечения у пациентов с РА были опубликованы 
в 2010 году британским регистром BSRBR [6], а так-
же немецким регистром RABBIT [7]. В обоих ре-
гистрах процент пациентов с предшествующими 
злокачественными новообразованиями был в два 
раза выше в группах, получавших синтетический 
болезнь-модифицирующий антиревматический 
препарат (сБМАРП) [3,6% BSRB и 3,1% RABBIT], 
чем в группах, получавших иФНО (1,6 и 1,8%). Это 
указывает на предпочтение ревматологов лечить 
пациентов с более высоким риском обычными 
синтетическими, а  не биологическими БМАРП 
(бБМАРП). Оба регистра не обнаружили суще-
ственных различий в частоте рецидивов между 
пациентами, получавшими и  не получавшими 
иФНО. Тем не менее BSRBR обнаружил частоту ре-
цидивов 25,3/1000 пациентов-лет в группе иФНО 
и 38,3/1000 пациентов-лет у пациентов, получав-
ших сБМАРП, что продемонстрировало несколь-
ко уменьшенный риск. Эти данные разнятся с ис-
следованием RABBIT — 45,5/1000 пациентов-лет 

в группе иФНО и 31,4/1000 пациентов-лет у па-
циентов, получавших сБМАРП, что указывает на 
незначительно повышенный коэффициент реци-
дивов — 1,4 (P.0.6).

Почему результаты этих двух регистров, дизайн 
которых очень похож, так расходятся? Возможно, 
это связано с различными стилями лечения бри-
танских и немецких ревматологов. В то время как 
немецкие ревматологи назначали иФНО в боль-
шинстве случаев (77%) в течение первых 10 лет 
после постановки диагноза рака, только 42% па-
циентов в Соединенном Королевстве лечились 
иФНО в течение того же периода.

Когорта BSRBR была повторно проанализи-
рована в 2016 году [4]. Из 18 000 пациентов с РА 
в  выделенной когорте у  425 пациентов было 
диагностировано онкологическое заболевание: 
243  получали иФНО, 23  — ритуксимаб (РТК) 
и 159 — сБМАРП. Новые случаи злокачествен-
ных новообразований были определены как 
первичные события. Всего был выявлен 101 но-
вый случай злокачественных новообразований. 
Показатели составили: 33,3/1000 пациентов-
лет в  группе иФНО, 24,7/1000 пациентов-лет 
в группе РТК и 53,8/1000 пациентов-лет в группе 
сБМАРП. Скорректированный по возрасту и полу 
уровень риска составил 0,55 для иФНО и 0,43 для 
РТК, что не показало существенных различий по 
сравнению с сБМАРП. Как и в ранее опублико-
ванных анализах когорты BSRBR, выбор лечения 
пациентов был основан на предпочтениях рев-
матолога, причем значительно больше пациен-
тов с диагнозом рака более 10 лет назад полу-
чали иФНО (56,8%) по сравнению с РТК (17,4%) 
и сБМАРП (37,1%). Кроме того, доля пациентов 
с  предшествующим лимфопролиферативным 
злокачественным новообразованием была са-
мой высокой в  группе РТК (17,4%) по сравне-
нию с пациентами, получавшими иФНО (2,9%) 
и сБМАРП (6,9%). Этот выбор отражает сообра-
жения специалистов, назначающих препараты: 
РТК используется при лечении лимфомы, он не 
считается препаратом, способствующим разви-
тию опухолевых процессов, и поэтому предпо-
чтительно назначается пациентам с предшеству-
ющим лимфопролиферативным заболеванием 
и пациентам с более поздним диагнозом рака. 
Результаты показали, что пациенты, отобранные 
для получения иФНО или РТК, не имели более 
высокого риска рецидивирующих или новых слу-
чаев злокачественных новообразований по срав-
нению с пациентами, получавшими сБМАРП [4].

Недавно проведенный анализ датской ко-
горты DANBIO  [8] был сфокусирован на риске 
развития повторного ракового процесса у  па-
циентов с РА с первичным раком в анамнезе, 
а также на смертности в результате лечения РА. 
Важно отметить, что рецидив (локальное или 
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метастатическое распространение) первичного 
рака не был включен в результат. Это положение 
затрудняет сравнение результатов, поскольку до 
настоящего времени все другие опубликован-
ные анализы включали исходы как рецидивы 
первичного рака, так и локальный или отдален-
ный рецидив. Авторы выявили 1678 пациентов 
с РА и раком в анамнезе. Из них у 108 развилась 
вторая злокачественная опухоль во время на-
блюдения. Постоянное использование бБМАРП 
не было связано с более высоким риском разви-
тия нового злокачественного новообразования 
по сравнению с теми, кто никогда не получал 
бБМАРП. За время наблюдения умерло 342 па-
циента. При поправке на распространенность 
и тяжесть онкологического заболевания смерт-
ность не была повышена в группе, получавшей 
бБМАРП, по сравнению с никогда не принимав-
шими иммунобиологическую терапию пациен-
тами.

Оценка метаанализов, посвященных приме-
нению иммунобиологической терапии у паци-
ентов с онкологическим анамнезом. Из-за не-
хватки данных были опубликованы метаанализы 
существующих обсервационных исследований 
для дальнейшего выяснения этой проблемы. 
Недавний метаанализ включал девять обсерва-
ционных исследований с общим количеством 
11 679  пациентов ревматологического про-
филя с раком в анамнезе [9]. Было проведено 
сравнение 3707 пациентов, получавших иФНО, 
и 7972 пациентов, получавших сБМАРП или без 
иммуносупрессивного лечения. В группе иФНО 
было выявлено 298 случаев заболевания (реци-
див рака или новообразования), в контрольной 
группе — 625. Объединенные показатели забо-
леваемости составляли 3,2 на 100 пациентов-
лет (95% доверительный интервал (ДИ), 2,1-4,9) 
в группе иФНО и 3,6 на 100 пациентов-лет (95% 
ДИ, 2,3-5,6) в контрольной группе. Эти данные 
достоверно не различались (коэффициент забо-
леваемости 0,9; 95% ДИ, 0,59-1,37). При анали-
зе различных видов рака отдельно (солидные 
опухоли; рак кожи; все виды рака, кроме рака 
кожи) также не было значимой разницы между 
применением иФНО и контролем.

Другой недавний метаанализ включал восемь 
исследований пациентов с РА, восемь исследо-
ваний с воспалительным заболеванием кишеч-
ника (ВЗК) и одно исследование с пациентами 
с  псориазом  [10]. В  анализ были включены 
11 702  пациента с  предшествующим злокаче-
ственным новообразованием, из них 1698 — со 
случаями вторичного или рецидивного рака. 
Анализ не выявил повышенного риска рецидива 
рака или вторичного рака у пациентов с хрони-
ческими аутоиммунными заболеваниями, по-
лучавших традиционные иммунодепрессанты 

или иФНО. Исследователи пришли к выводу, что 
частота рецидивов рака была одинаковой среди 
пациентов, получавших иФНО или другое имму-
носупрессивное лечение.

Особые типы рака. Большинство результа-
тов исследований, упомянутых выше, были огра-
ничены определением общего риска развития 
рака. Однако риск рецидива в  значительной 
степени зависит от конкретного типа рака и спе
цифических характеристик соответствующего 
злокачественного заболевания. Например, риск 
рецидива эстроген-рецептор положительного 
рака молочной железы значительно ниже, чем 
у мелкоклеточного рака легкого [11, 12]. Поэто-
му важно анализировать риск рецидива в зави-
симости от специфического типа рака. Однако 
из-за недостатка сведений это возможно только 
для наиболее распространенных типов злокаче-
ственных новообразований.

Рак молочной железы. Рак молочной железы 
является наиболее распространенным онкологи-
ческим заболеванием у женщин с риском воз-
никновения в течение жизни более 10%. Хотя 
около 30% вновь диагностированных пациентов 
моложе 55  лет, риск возрастает с  возрастом, 
а средний возраст при постановке диагноза со-
ставляет около 60 лет [13]. Среди пациентов с РА 
рак молочной железы возникает у 75-85%. Эта 
разновидность рака также часто встречается 
и при других ревматологических патологиях.

Шведский регистр ARTIS исследовал риск ре-
цидивов у пациентов с РА с предшествующим 
раком молочной железы, получавших лечение 
иФНО или сБМАРП, с использованием популя-
ционной когорты и попарно подобранных па-
циентов  [14]. Для идентификации пациентов 
с  предшествующим раком молочной железы 
данные из регистра ARTIS (№ 11343) были про-
анализированы параллельно со шведским ре-
гистром рака, который содержит информацию 
о дате диагностики рака и его гистологическом 
типе. Для каждого пациента с РА и раком мо-
лочной железы в анамнезе, которые начинали 
лечение иФНО, был подобран «биологически 
наивный» пациент с РА, рандомизированный по 
полу, возрасту при диагностике рака (±3 года), 
длительности от постановки диагноза рака 
(±5 лет), стадии рака при постановке диагноза 
(инвазивный или in situ) и месту проживания. 
В общей сложности 120 пациентов с раком мо-
лочной железы, получавших иФНО, были сопо-
ставлены со 120 пациентами, не получавшими 
иммунобиологическое лечение. В обеих группах 
лечения у девяти пациентов развился рецидив 
рака молочной железы, что привело к  часто-
те рецидивов 15 (иФНО) и  16  (биологические 
наивные)/1000 пациентов-лет [14]. Сравнивая 
пациентов, получавших иФНО, с биологически 
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наивными, отношение рисков (ОР) для рецидива 
составило 0,8 (95% ДИ, 0,3-2,1). После коррек-
тировки в зависимости от характеристики рака 
молочной железы (например, узлового статуса, 
типа операции, химиотерапии) и сопутствующих 
заболеваний ОР составило 1,1 (95% ДИ, 0,4-2,8). 
Хотя этот результат предоставляет убедительные 
доказательства того, что иФНО безопасны для 
пациентов с раком молочной железы в анамне-
зе, необходимо учитывать, что среднее время 
от диагностики рака до начала иФНО составляло 
9,4 года. Только 15% пациентов начали лечение 
иФНО в течение 5 лет после постановки диагноза 
рака молочной железы [14].

Остается неясным, можно ли безопасно ле-
чить женщин с недавно диагностированным ра-
ком молочной железы. Новым аспектом этого 
исследования были рассуждения врачей в отно-
шении назначения иФНО. У 13 из 120 пациентов, 
получавших иФНО, риск рецидива считался зна-
чительным, но иФНО был назначен из-за высо-
кой активности заболевания [14]. Три рецидива 
произошли в этой группе во время наблюдения. 
И у 14 из 120 пациентов, не получавших биоло-
гическое лечение, не были начаты иФНО из-за 
предполагаемого высокого риска рецидива рака 
молочной железы, хотя были четкие показания 
к их назначению. В этой группе отмечен один 
рецидив во время наблюдения.

Другое ретроспективное когортное исследо-
вание использовало разные группы пациентов, 
полученные из данных Medicare  [15]. Целью 
исследования был анализ частоты рецидивов 
рака молочной железы у пациентов с РА или ВЗК 
в ходе сравнения различных иммуномодулиру
ющих препаратов, а именно метотрексата (МТХ), 
тиопуринов и иФНО. Авторы выполнили анализ 
попарно подобранных пациентов с использова-
нием факторов, связанных с риском развития 
рака молочной железы, в качестве критериев 
соответствия. Когорта состояла из 2684 женщин 
с  предшествующим раком молочной железы, 
из которых в общей сложности у 107 пациен-
тов были отмечены рецидивы. Было проведено 
сравнение пациентов, принимавших и не прини-
мавших МТХ, тиопурины и иФНО; значительно-
го различия в рецидиве рака молочной железы 
между группами лечения обнаружено не было. 
Тем не менее пациенты, которые были отнесены 
к группе не получавших БМАРП, принимали их 
ранее. Например, в группе МТХ только 36% из 
892 пациентов никогда не принимали этот пре-
парат. Однако при анализе риска развития се-
рьезного нежелательного явления такой подход 
искажает результаты. Поэтому результаты, полу-
ченные R. Mamtani и соавт. (2016)  [15], нельзя 
считать абсолютно достоверными. Результаты 
для иФНО в этом исследовании являются более 

доказательными, чем для MTХ: 82% пациентов 
из этой группы никогда не получали эти бБМАРП. 
Другим ограничением данного анализа являет-
ся относительно короткое последующее наблю-
дение со средним периодом наблюдения 2,4-
3,4  года. Принимая во внимание длительный 
латентный период диагностируемого рецидива 
рака молочной железы, это наблюдение кажется 
слишком коротким.

Таким образом, растет все больше число до-
казательств того, что иФНО можно безопасно ис-
пользовать у пациентов с раком молочной желе-
зы в анамнезе. Однако безопасный промежуток 
времени между диагностикой рака молочной 
железы и началом лечения иФНО не может быть 
окончательно определен в настоящее время.

Цервикальная дисплазия/неоплазия. Ча-
стота развития рака шейки матки у пациентов 
с дисплазией и ревматическими заболеваниями 
(РА, анкилозирующий спондилит, псориатиче-
ский артрит) была изучена при анализе датского 
реестра DANBIO [16]. 806 пациентов с диспла-
зией шейки матки были рандомизированы на 
получавших и никогда не получавших терапию 
бБМАРП. При этом ни один из пациентов, неза-
висимо от группы лечения, не прогрессировал 
до инвазивного рака шейки матки. Тем не менее 
последующее наблюдение было довольно ко-
ротким: 3,5 года (получали бБМАРП) и 1,5 (ни-
когда не получали бБМАРП).

Аналогичный анализ был проведен BSRBR: 
наблюдали и  оценивали 238 пациентов с  РА 
и раком шейки матки in situ, 48 из которых при-
нимали только сБМАРП и 190 — иФНО [17]. Ме-
диана наблюдения составила 3,9 и 5,2 года при 
лечении иБМАРП и  иФНО соответственно. Во 
время наблюдения в группе сБМАРП было заре-
гистрировано два случая рака половых органов, 
а в группе иФНО — ни одного. Таким образом, 
для дисплазии шейки матки также нет признаков 
более высокого риска прогрессирования до зло-
качественной опухоли на фоне лечения иФНО.

Рак кожи. Риск немеланомного рака кожи 
у  пациентов с  РА выше, чем в  общей попу-
ляции  [18]. Тем не менее лечение иФНО, по-
видимому, не усугубляет риск развития базаль-
ноклеточного или плоскоклеточного рака [18]. 
Результаты по инвазивной меланоме у пациен-
тов, страдающих РА, у бионаивных пациентов 
(не  леченных биологическими препаратами) 
до настоящего времени были противоречивы-
ми [19]. Совместный анализ данных из 11 био-
логических регистров в 9 европейских странах 
не выявил повышенного риска возникновения 
меланомы у пациентов с РА [20].

Исследований по оценке риска рецидива рака 
кожи на сегодняшний день проведено намно-
го меньше. В исследовании шведского регистра 
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ARTIS были проанализированы эти вторичные 
события [21]: 54 пациента, получавших иФНО, 
и  295  пациентов, леченных сБМАРП, имели 
в анамнезе инвазивную или меланому in situ на 
момент начала лечения. Из них у трех (группа 
иФНО) и десяти (получавших сБМАРП) во вре-
мя наблюдения развилась новая меланома, что 
соответствует незначительному увеличению 
риска с учетом возраста и пола, составляюще-
го 3,2 (ДИ 95%, 0,8-13,1) для пациентов, полу-
чавших иФНО. В регистре BSRBR 10 пациентов, 
получавших сБМАРП, и 17, получавших иФНО, 
имели меланому в  анамнезе при включении 
в исследование [6]. У трех пациентов, леченных 
иФНО, развились рецидивы и метастатическое 
заболевание, в то время как ни у одного из па-
циентов на сБМАРП этого не произошло. Двое 
из пациентов с рецидивами получали лечение 
менее чем через 5 лет после постановки диа-
гноза рака, один находился в стадии ремиссии 
7,5 лет [6]. Что касается лечения другими био-
логическими препаратами, не относящимися 
к  иФНО, систематически данные о  пациентах 
с меланомой в анамнезе отсутствуют. Следует 
помнить о важной роли IL‑6 в ингибировании ро-
ста меланомы на ранней стадии, что позволяет 
предположить, что в такой ситуации следует на-
значать ингибитор IL‑6 тоцилизумаб [22], но это 
положение требует дальнейших исследований.

Голова и шея. Другое интересное, но доволь-
но небольшое ретроспективное когортное иссле-
дование проанализировало применение иФНО 
у пациентов с предшествующим раком с локали-
зацией в области головы и шеи (РГШ) [23]. Авто-
ры проанализировали пациентов с РА из базы 
данных Veterans Affairs США. У 180 пациентов 
был подтвержденный диагноз РА и РГШ, из ко-
торых 31 пациент получал иФНО. В группе иФНО 
у 16% пациентов был диагностирован рецидив, 
или они умерли от опухолевого процесса против 
30% в группе сБМАРП. Авторы пришли к выводу, 
что эти данные дополняют доказательства того, 
что иФНО можно безопасно использовать у па-
циентов с РА и РГШ.

Использование ритуксимаба. Среди специа
листов существует практика использовать РТК 
в  качестве препарата выбора для ревматоло-
гических пациентов с раком в анамнезе. В не-
давнем анализе DANBIO [8] РТК был назначен 
после диагностики рака 30% пациентам. Т. Frisell 
и соавт. (2018) [24] также показали, что у пациен-
тов с раком в анамнезе РТК был наиболее пред-
почтительным препаратом среди бБМАРП. Эта 
тенденция больше основана на интуиции или 
аналогии, чем на убедительных доказательствах. 
РТК, который был разработан для лечения лим-
фомы, можно рассматривать как хорошо пере-
носимый препарат в  отношении онкогенеза. 

Однако истощение В-клеток может привести 
к  нарушению иммунологического надзора за 
раком и,  следовательно, теоретически может 
способствовать развитию злокачественных но-
вообразований. В долгосрочном исследовании 
результатов после высокодозовой химиотерапии 
в итальянской группе по изучению лимфомы РТК 
явился независимым фактором риска развития 
вторичных солидных опухолей [25]. Однако этот 
результат следует интерпретировать с осторож-
ностью из-за влияния различных препаратов, 
используемых в  режимах полихимиотерапии 
высоких доз. Несмотря на более высокий риск 
возникновения второго злокачественного ново-
образования, общая выживаемость в этом иссле-
довании была значительно лучше при лечении 
РТК пациентов по сравнению с группой без РТК.

Конечно, обнаружение более высокого риска 
развития вторичных солидных опухолей у паци-
ентов с лимфомой не может быть просто экс-
траполировано на пациентов с РА, поэтому, с на-
шей точки зрения, необходимо получить больше 
доказательств относительно долгосрочной без-
опасности РТК у пациентов с РА и предшеству
ющими злокачественными новообразованиями.

Другие биологические и  таргетные синте-
тические БМАРП. Долгосрочные данные о без
опасности других бБМАРП, не относящихся 
к группе иФНО, таких как анакинра, тоцилизумаб, 
сарилумаб и абатацепт, и таргетных сБМАРП (то-
фацитиниб и барицитиниб) недоступны. Таким 
образом, рекомендации относительно их ис-
пользования у пациентов с раком в анамнезе 
отсутствуют.

Современные рекомендации по лечению 
пациентов с ревматоидным артритом и раком 
в анамнезе.

В существующих гайдлайнах имеются дан-
ные, касающиеся того, как лечить пациентов с РА 
и раком в анамнезе. Так, в рекомендациях Аме-
риканской коллегии ревматологов (ACR) [26] вы-
делены инструкции для пациентов с раком кожи 
в анамнезе, лимфопролиферативным заболева-
нием и солидным раком. Для пациентов с неме-
ланомным раком кожи и меланомой в анамнезе 
рекомендуется назначение сБМАРП, а не биоло-
гических препаратов или тофацитиниба, однако 
это утверждение имеет очень низкий уровень 
доказательности. Для пациентов с РА и лимфо-
мой в  анамнезе настоятельно рекомендуется 
отдавать предпочтение РТК, а не иФНО, одна-
ко уровень доказательств тоже очень низкий. 
Комбинация БМАРП или абатацепта или тоци-
лизумаба условно рекомендуется по сравнению 
с иФНО, опять же с очень низким уровнем дока-
зательности. Данные рекомендации базируются 
на мнении экспертов, а не на доказательных ис-
следованиях. Для пациентов с солидным раком 
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в анамнезе никаких конкретных рекомендаций 
не дано. Ссылка на рекомендацию о том, что РТК 
предпочтительнее, чем иФНО, — это исследо-
вание без каких-либо данных о РТК [6]. Только 
самая последняя публикация из этой когорты 
(опубликованная через шесть лет после цитиру-
емой ссылки) сообщает результаты по РТК [4]. 
Кроме того, рекомендация о том, что комбина-
ция БМАРП предпочтительнее, чем иФНО, про-
тиворечит данным недавнего метаанализа [10], 
который включал 16 исследований с 11 702 па-
циентами (РА, ВЗК, псориазом) и 31 258 пациен-
тами в течение нескольких лет наблюдения по-
сле предварительного диагноза рака. Результаты 
продемонстрировали незначительную, но чис-
ленно более высокую частоту рецидивов рака 
среди пациентов, получавших комбинацию им-
муносупрессантов (54,5/1000 пациентов-лет), по 
сравнению с пациентами, получающими иФНО 
(33,8/1000 пациентов в год) или без иммуносу-
прессии (37,5/1000 пациентов). В рекоменда-
циях Французского общества ревматологов по 
лечению РА от 2014 года [27] РТК рекомендует-
ся в качестве препарата выбора для пациентов 
с онкологическим анамнезом в течение послед-
них 5 лет.

Ни в руководстве EULAR 2018 года, ни в ру-
ководстве NICE (2009, обновление 2017 года) не 
указаны рекомендации для пациентов с истори-
ей малигнизации. Немецкое руководство (2012; 
AWMF 060-004) содержит утверждение, состо
ящее из одного предложения, указывающего, 
что РТК занимает уникальную позицию в лече-
нии пациентов со злокачественными новообра-
зованиями в анамнезе. Хотя авторы некоторых 
руководящих принципов пытаются учитывать 
конкретную клиническую ситуацию, нет доста-
точных данных, чтобы рекомендовать единую 
конкретную стратегию лечения.

Значение интервала между ревматическим 
и  онкологическим заболеванием в  выборе 
стратегии лечения. Из-за более высокого прио
ритета лечения рака по сравнению с сопутству-
ющими заболеваниями, такими как РА, опреде-
ленный интервал времени между диагностикой 
рака и началом или продолжением лечения РА 
очевиден. Неясно, важна ли длительность этого 
интервала с точки зрения безопасности лечения 
РА, и  мы не знаем, какая продолжительность 
перерыва рекомендуется. Не только риск реци-
дива злокачественных новообразований раз-
личается между типами рака, но и время, когда 
эти рецидивы наиболее вероятны. Например, 
риск рецидива при мелкоклеточном раке легко-
го очень высок в течение первых двух лет после 
постановки диагноза и  снижается после пяти 
лет; в то время как при раке молочной железы 
риск находится на гораздо более низком уровне, 

но остается почти стабильным в течение десяти-
летий после постановки диагноза [11, 12]. Поэто-
му обобщенная рекомендация для безопасного 
интервала времени для различных локализаций 
рака невозможна.

Данных наблюдательных исследований, ка-
сающихся пациентов с  очень недавней исто-
рией рака, недостаточно, так как большинство 
исследований отражают нежелание ревмато-
логов назначать иФНО на ранней стадии после 
диагностики рака. Средний интервал между диа-
гностикой онкологического заболевания и на-
чалом лечения в когорте BSRBR составлял, на-
пример, 7,9 года для синтБМАРП и 11,5 лет при 
лечении иФНО. Только пациенты, получавшие 
РТК после диагностики рака, получали лечение 
через 5,4 года после постановки диагноза [4]. 
Последние данные из когорты RABBIT [29] по-
казали разницу между временем начала иФНО 
(медиана 7 лет) и временем до старта РТК (ме-
диана 3 года). В группе ARTIS среднее время до 
начала лечения иФНО составило 9,4 года. Только 
14% пациентам было назначено лечение БМАРП 
в течение первых 5 лет после диагностики рака.

Выводы
На сегодняшний день оптимальные стратегии 

лечения пациентов с РА и злокачественным за-
болеванием в анамнезе до сих пор неизвестны. 
Необходим дальнейший анализ проспективных 
когортных исследований, которые, возможно, 
включают больше данных о бБМАРП, не относя-
щихся к иФНО. Хотя доказательств наилучшего 
лечения РА пока недостаточно, следует иметь 
в виду, что высокая активность заболевания ока-
зывает пагубное влияние на многочисленные 
исходы пациентов с РА, включая другие сопут-
ствующие заболевания, качество жизни и смерт-
ность. Следовательно, эффективное лечение РА 
имеет большое значение.

Появляется все больше доказательств того, 
что лечение иФНО не увеличивает риск рецидива 
рака, по крайней мере в отношении общего ри-
ска и в большей степени рака молочной железы, 
если лечение начинается после определенного 
промежутка времени. Имеющиеся данные о РТК 
указывают на хороший профиль его безопасно-
сти у пациентов с РА и предшествующими зло-
качественными новообразованиями, хотя число 
пациентов, получавших такое лечение, все еще 
низкое. Для других биолБМАРП данных нет. Не-
обходимо тесное сотрудничество между ревма-
тологом, онкологом и пациентом для того, чтобы 
мы могли найти оптимальный вариант лечения 
для каждого пациента. Пациенты должны быть 
всесторонне проинформированы и  готовыми 
принять небольшую остаточную неопределен-
ность для эффективного лечения РА.
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…по-різному… проводить Бог науку,
планета стихла… ма́буть, йде урок!
…і, може, в час — коли часу ́замало…

нарешті світ прокинеться зі сну…
Ілона Верхівська-Ельтек, 15.03.2020 р.

Минулий, 2019 рік був чи не найспекотнішим 
у  нашій історії. Він на прощання високосному 
2020-му передав естафету важкого виклику  — 
проблему пандемії COVID‑19. Повідомлення про 
спалах неконтрольованої коронавірусної інфек-
ції в далекому китайському місті Вухань (провін-
ція Хубей, центральний Китай) з’явилися тільки 
31 грудня 2019 року. Натепер відомо, що все по-
чалося в середині грудня 2019 року [1, 2]. Саме 
тоді в жителів цього міста було виявлено перші ви-
падки атипової пневмонії невідомого походження. 
Симптоми хвороби з’явилися в період між 8 грудня 
2019 р. та 2 січня 2020 р. Усі, хто захворів, так чи 
інакше були пов’язані з місцевим ринком тварин 

і морепродуктів Хуанань. Сім заражених були важ-
кохворими. 11 січня помер 61-річний пацієнт, а ще 
через 4 дні від наслідків інфекційного ураження 
помер другий 69-річний хворий. Помер і 34-річний 
китайський лікар Лі Веньлянь, який 30 грудня ми-
нулого року першим попередив громадськість про 
потенційну хворобу, «схожу на коронавірус SARS». 
Він не злякався звинувачень адміністрації у «по-
ширенні чуток» і «серйозному порушенні громад-
ського порядку» та залишився вірним лікарському 
обов’язку до кінця. Самовідданість і звитяга 34-річ-
ного китайського лікаря Лі Веньлянь залишиться 
в нашій вдячній пам’яті назавжди (рис. 1).

Від хворих (у тому числі й померлих) був ви-
ділений вірус-збудник, що став причиною нової 
важкої недуги. Китайські фахівці оперативно роз-
шифрували його геном. Аналіз генетичного коду 
нового вірусу показав його тісний зв’язок із висо-
копатогенним коронавірусом SARS-CoV [4, 5], який 
у листопаді 2002 р. — липні 2003 р. спричинив епі-
демію Тяжкого гострого респіраторного синдрому 

Резюме
В оглядовій статті з позиції пересічного лікаря загальної практики на базі власного досвіду та аналізу ситуації на 
вітчизняному фармацевтичному ринку окреслено український контекст проблеми пандемії СOVID‑2019. Зважа
ючи на ситуацію, в якій через цю проблему опинилися світ та Україна, зроблена спроба аналізу конкретної вітчиз-
няної медичної ситуації щодо адаптації в русло світових настанов із COVID‑19 українських лікарських середників.
Серед практикуючих лікарів і  пацієнтів у  період епідемічних спалахів ГРЗ та грипу користуються популярністю 
препарати із противірусною дією Протефлазід® та Флавовір®, антисептичний засіб декаметоксин, індуктори ен-
догенного інтерферону (тилурон та деякі нестероїдні протизапальні препарати), вітчизняні сорбенти на основі 
колоїдного діоксиду кремнію (Поліфіт-Д 25 Г), новітнє покоління ендогенних регенераторних біологічних імуно-
модулюючих середників (ЕРБІСОЛ®, ЕРБІСОЛ® Екстра та ЕРБІСОЛ® УЛЬТРАфарм).
Зважаючи на клінічний досвід та логічність аргументів, постає закономірним питання до експертних державних 
інституцій України щодо визначення в національних протоколах конкретних схем і способу належного застосу-
вання вказаних вище вітчизняних медикаментозних середників. Враховуючи наявний досвід використання цих 
вітчизняних препаратів у комплексній терапії ГРВІ та грипу логічно було б визначатись із прогнозованою доціль-
ністю їх застосування й проти вірусної інфекції COVID‑19.

Ключові слова
Пандемія СOVID-19, SARS-CoV‑2, емерджентна інфекція, український контекст, вітчизняні препарати, Протефла-
зід®, Флавовір®, антисептичний засіб декаметоксин, індуктори ендогенного інтерферону, сорбенти на основі ко-
лоїдного діоксиду кремнію, ЕРБІСОЛ®, ЕРБІСОЛ® Екстра, ЕРБІСОЛ® УЛЬТРАфарм.

© М.І. Дземан



www.plr.com.ua | ПЛ, том 9, №2, 2020 |26

ІНФЕКЦІЙНІ ХВОРОБИ

(ТГРС — англ. Severe acute respiratory syndrome, 
SARS.) — небезпечного інфекційного захворюван-
ня з летальністю в 9,6% [6-9]. Це захворювання спо-
чатку отримало назву «атипової пневмонії», ви-
кликаної коронавірусом SARS-CoV, що призводить 
до «пурпурової смерті» (рис. 2). На щастя, пізніше 
(з 2004 по 2020 рік) не було зареєстровано жодно-
го нового випадку захворювання SARS-CoV [2, 10]. 
У нашій недавній історії також є й факт особливої 
епідемічної небезпеки коронавірусів. Так, уперше 
зафіксований у 2012 році на Аравійському півост-
рові новий різновид коронавірусу MERS-CoV [11] 
у 2015 році призвів у Південній Кореї до епідемії із 
високою летальністю так званого Близькосхідного 
респіраторного синдрому (БРС — англ. Middle East 
respiratory syndrome, MERS) [11, 12].

До цього часу ідентифікований у Вухані різ-
новид коронавірусу як патоген, що здатний ви-
кликати захворювання в людей, був невідомим. 
Тож 11 лютого 2020 року Міжнародний комітет 
з таксономії вірусів надав новоідентифікованому 
вірусу назву «SARS-CoV‑2» — коронавірус Тяжко-
го гострого респіраторного синдрому 2 [13, 14]. 
Оскільки використання найменування «SARS» 
тільки за одного інформування про можливий 
ризик інфікування таким могло  б спричинити 
тривожні настрої в групах населення регіонів, що 
найбільше постраждали в минулому від спала-
ху ураження важкими гострими респіраторними 
синдромами, ВООЗ прийняла рішення про мож-
ливість використання в  публічній сфері назви 
новоідентифікованого патогену «вірус, що спри-
чиняє COVID‑19» (чи  «коронавірусна інфекція 
COVID‑19»). Однак жодне із цих найменувань не 
замінює його офіційної назви, що присвоєна Між-
народним комітетом з таксономії вірусів.

Надалі динамічний розвиток ситуації із «віру-
сом, що спричиняє COVID‑19», набув загрозливо-
го та навіть драматичного характеру. Тож, коли 
тільки згідно з офіційною статистикою в 114 краї
нах SARS-CoV‑2 було заражено 118 тисяч осіб, 
а з них 4300 померло, ВООЗ станом на 11 берез-
ня 2020 року оголосила у світі пандемію коро-
навірусу COVID‑19 [15]. Не зробивши належних 
та дієвих висновків з епідемічних спалахів SARS-
інфекції у двох попередніх десятиріччях, людство 
на межі ХХІ сторіччя постало перед непростим, 
але цілком прогнозованим викликом загрозли-
вої пандемії коронавірусної інфекції. Етіотропне 
лікування COVID‑19 відсутнє взагалі. Відсутніми 
є й вакцини. Конкретного лікувального засобу із 
підтвердженою ефективністю щодо Тяжкого го-
строго респіраторного синдрому 2 наразі немає. 
Згідно з рекомендаціями всіх рівнів (міжнарод-
них, національних, локальних) ефективним є тіль-
ки здійснення суворих епідеміологічних заходів 
і проведення симптоматичного лікування. Підхо-
ди дієвого етіопатогенетичного лікування наразі 
лише активно визначаються.

В Україні перший випадок захворювання на 
коронавірус SARS-CoV‑2 офіційно було зафіксова-
но 3 березня 2020 року в госпіталізованого ще 
29 лютого в Чернівецькій області пацієнта [16]. 
Кабінет Міністрів України, зважаючи на швидке 
поширення COVID‑19 у світі, Постановою № 211 
від 11 березня 2020 року «Про запобігання по-
ширенню на території України коронавірусу 
COVID‑19» установив з 12 березня на усій терито-
рії карантин [17]. Його запроваджено відповідно 
до статті 29 Закону України «Про захист населення 
від інфекційних хвороб» із метою запобігання по-
ширенню на території України коронавірусу 
COVID‑19. У ситуації, що склалась, нашим осно-
вним завданням є недопущення формування 

Рис. 1. Лі Веньлянь помер у реанімації в п’ят
ницю, 7  лютого, о  2:58 за місцевим часом 
(20:58 6 лютого за київським часом). Попередньо 
причиною смерті стала пневмонія, спричинена 
коронавірусом 2019-nCoV (https://dt.ua/WORLD/
kitay-oficiyno-pidtverdiv-smert-likarya-yakiy-
poperedzhav-pro-spalah-koronavirusu‑337874_.html)

Рис. 2. Мікрофотографія ураженої SARS-CoV 
легеневої тканини із характерними для дифузно-
го пошкодження альвеол цитоархітектурними 
змінами та багатоядерними гігантськими клі-
тинами без помітних вірусних включень (https://
phil.cdc.gov/phil_images/20030501/3/PHIL_3659_
lores.jpg)

https://dt.ua/WORLD/kitay-oficiyno-pidtverdiv-smert-likarya-yakiy-poperedzhav-pro-spalah-koronavirusu-337874_.html
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епідеміологічних вогнищ із високим рівнем індек-
су репродуктивності (R) вірусу SARS-CoV‑2. Якщо 
він становитиме менше ніж 1 (R<1), то вірусом 
заражатиметься дедалі менше людей і кількість 
інфікованих буде скорочуватися. За методикою, 
запропонованою британським епідеміологом 
Adam Kucharski в його монографії «Правила за-
раження: чому інфекції поширюються і чому при-
пиняються» («The Rules of Contagion: Why Things 
Spread — and Why They Stop»), на величину індек-
су репродукції в основному впливають тривалість 
інфекційного процесу, кількість контактів хворого 
та ймовірність передачі патогену. Остання потен-
ційно залежить від стану колективного імунітету 
та специфіки шляхів передачі збудника. Оскільки 
на сьогодні колективного імунного захисту в на-
селення проти SARS-CoV‑2 немає, то ми можемо 
брати до уваги тільки базове репродукційне чис-
ло. А зважаючи на те, що ефективне етіопатогене-
тичне лікування поки що за фактом, на жаль, від-
сутнє, то й реально вплинути на індекс 
репродукції патогену COVID‑19 можна тільки су-
ворими протиепідемічними заходами. Залежно 
від регіональних особливостей поширення  
SARS-CoV‑2 його індекс репродукції визначають 
у дуже широких межах — від 1,4 до 5,7. Тут, оче-
видно, ще й справа в тому, що у вогнищах епід-
спалахів вірулентність SARS-CoV‑2 може суттєво 
зростати. Тож по всій території України з 12 берез-
ня було заборонено масові зібрання понад 
200 осіб та зачинено навчальні заклади, а також 
обмежено авіасполучення з деякими країнами. 
Українська влада всіляко сприяла поверненню 
своїх громадян на Батьківщину. На жаль, тим, хто 
прибував з уражених SARS-CoV‑2 регіонів світу, 

обсервацію (за рідким винятком) не здійснюва-
лось, а тільки застосовувалось зобов’язання про 
2-тижневу самоізоляцію. Правда, 25.03.2020 р. 
навіть з’явилась інформація, що в аеропортах Ки-
єва та Львова особам, що прибувають, буде про-
водитись тестування на COVID‑19 інфікування. Ну, 
і звичайно ж, пандемія COVID‑19 породила в укра-
їнському суспільстві «епідемію чуток» і багато від-
верто кон’юнктурної дезінформації. Заради спра-
ведливості зазначимо, що, зрештою, все світове 
співтовариство значною мірою потерпає від дез
інформації та невизначеності.

Між тим, уперше коронавірус як патоген лю-
дини був виділений від хворого з гострим рині-
том D. Tyrrell та M. Bynoe ще в 1965 році [18]. Два 
роки по тому K. McIntosh виділив штами корона-
вірусів і в культурі тканин трахеї [19]. Самостійно 
ж родину коронавірусів (Coronaviridae) було 

Рис. 3. Д-р Девід Тіррелл проводить дослід
ницькі випробування із виділеним коронавірусом 
звичайної застуди (https://www.forbes.com/sites/
alexknapp/2020/04/11/the-secret-history-of-the-
first-coronavirus‑229e/#589238f971d6)

Рис. 4. Доктор К. McIntosh із Гарвардської медичної школи був частиною команди, яка виявила 
коронавірус OC43 (https://www.forbes.com/sites/alexknapp/2020/04/11/the-secret-history-of-the-first-
coronavirus‑229e/#589238f971d6)
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визначено тільки в 1968 році. Таку милозвучну 
назву їм було надано, зважаючи на те, що на їх 
поверхні є булавоподібні вирости довжиною 12-
24 нм, які нагадують сонячні промінчики [20]. 
Виступи ці розташовані вдвічі рідше, ніж шипики 
на поверхні вірусу грипу, легко відламуються при 
зберіганні та очищенні вірусу, руйнуються бро-
мелайном і трипсином. Та, «коронуючи» цей різ-
новид патогенів, булавоподібні вирости не тіль-
ки надають їм специфічного вигляду, але й 
фактично визначають їх спосіб існування. Завдя-
ки тому, що «корона» імітує корисні для організ-
му речовини, розпізнання коронавірусів нашою 
системою імунітету є суттєво ускладненим [21]. 
З іншого боку, саме наявність у «короні» S-білків 
є причиною низького виживання таких вірусів 
у відкритому просторі [22]. Вільний доступ кисню 
та інших окислювачів призводить до денатурації 
S-білків. Отже, саме наявність «корони» (рис. 5) 
забезпечує особливий спосіб існування корона-
вірусів [23].

На сьогодні коронавіруси — це велике сімей-
ство 40 видів РНК-вірусів [23, 24]. Джерелами 
коронавірусних інфекцій можуть бути хвора лю-
дина чи тварини. Можливі механізми їх переда-
чі: повітряно-краплинний, повітряно-пиловий, 
фекально-оральний, контактний. Захворюва-
ність на коронавірусні інфекції зростає взимку 
й ранньою весною. Імунітет після перенесеної 
хвороби нетривалий і, як правило, не захищає 
від реінфекції. Коронавіруси здатні викликати 
в тварин (кішок, собак, зайців, свиней, птахів, ве-
ликої рогатої худоби і навіть плазунів) та людини 
захворювання різної тяжкості — від звичайної 
застуди до важкої вірусної пневмонії. Загалом 
на березень 2020 року є відомими сім видів ко-
ронавірусних інфекцій людини:
-	 Human coronavirus 229E[en] (HCoV‑229E);
-	 Human coronavirus OC43[en] (HCoV-OC43);

Рис. 5. Електронна мікрофотографія двох ко-
ронавірусів. Автор: Dr Graham Beards, CC BY-SA 4.0 
(https://commons.wikimedia.org/w/index.
php?curid=58544614)

-	 Severe acute respiratory syndrome coronavirus[en] 
(SARS-CoV, 2002-nCoV), спричинює тяжкий го-
стрий респіраторний синдром (ТГРС, англ. 
Severe acute respiratory syndrome, SARS);

-	 Human coronavirus NL63[en] (HCoV-NL63, New 
Haven coronavirus);

-	 Human coronavirus HKU1[en] (HCoV-HKU1, 2005-
nCoV);

-	 Middle East respiratory syndrome-related 
coronavirus[en] (MERS-CoV, 2012-nCoV або 
HCoV-EMC), спричинює Близькосхідний коро-
навірусний респіраторний синдром (БРС, англ. 
Middle East respiratory syndrome, MERS, «верб-
люжий грип»);

-	 Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 
(SARS-CoV‑2, 2019-nCoV), спричинює коронаві-
русну хворобу 2019 (англ. Coronavirus disease 
2019, COVID‑19).
Діаметр представників коронавірусів колива-

ється від 80 до 220 нм. До складу їх віріону вхо-
дять РНК, білки, ліпіди, вуглеводи. Ліпіди роз-
ташовані в  складі ліпопротеїдної мембрани, 
вуглеводи — у складі глікопротеїдів. У серцевині 
віріону розрізняють центральне тіло та матрикс 
(рис. 6). Центральне тіло являє собою централь-
ний нуклеокапсид діаметром 14-16 нм, утворе-
ний нитками діаметром 9 нм. Матрикс розташо-
ваний між нуклеокапсидом та ліпопротеїдною 
оболонкою. Геном коронавірусів має позитивну 
полярність. Він представлений одноланцюговою 
лінійною РНК довжиною 27-32 тисячі нуклеоти-
дів (молекулярна маса — 5×106-7×106, коефіцієнт 
седиментації — 60-70S). При нагріванні РНК ди
соціює на фрагменти з коефіцієнтом седимента-
ції 35S та 4S. РНК містить до 70 аденінових основ 
у поліаденіновій послідовності на 3’-кінці. Коро-
навіруси розмножуються в цитоплазмі інфікова-
них клітин. У довкіллі ці віруси нестійкі. За тем-
ператури 56 °C приблизно за 10-15 хвилин вони 
руйнуються.

Загалом життєвий цикл коронавірусів є ти-
повим і  перебігає однаково. Закріплені на їх 

Рис. 6. Принципова будова коронавірусного  
віріону (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/ 
PMC3397359/)

https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=58544614
https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=58544614
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3397359/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3397359/
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булавоподібних виростах молекули S-протеїнів 
імітують важливі для життєдіяльності клітин 
корисні субстрати. «Ошукані» рецептори клі-
тини змикаються з  фальшивими молекулами 
S-протеїнів «корони» (рис. 7) і цим забезпечують 
надійне прикріплення вірусу на мембрані кліти-
ни [25, 26]. Потім коронавірус «відкріплює» ре-
цептор від мембрани і протискує його всередину 

клітини та впорскує РНК вірусу в  цитоплазму 
клітини (рис. 8). Такий специфічний спосіб про-
никнення в клітини коронавірусів суттєво зни-
жує ефективність звичайного захисту мембран 
клітин від них. Наявність у  РНК коронавірусів 
5’-метильованого початку та 3’-поліаденільова-
ного закінчення довершує процес «ошукання» 
клітин пізніше. За ситуації, коли диференційова-
не визначення походження РНК є неможливим, 
у рибосомах клітин безперервно відбувається 
складання вірусних білків та копій. Коронавіруси 
мають РНК близько 26-30 кілобаз. І це означає, 
що вони володіють найбільш несегментованою 
РНК серед усіх відомих вірусів. За структурою 
вони відносяться до найскладніших серед відо-
мих вірусів. Геном вірусу кодує два реплікативних 
поліпротеїни pp1a і pp1ab [25, 26]. У наступний 
період реплікації/трансляції формується копія 
РНК вірусу, а також 8 окремих мРНК-шаблонів 
для білків вірусів, які нескінченно генерують 
далі. Відповідно, варіабельність їх трансформації 
є безмежною. Генерація білків вірусу з мРНК без-
посередньо відбувається в ендоплазматичному 
ретикулумі та апараті Ґольджі. Після отримання 
РНК вірусу й необхідних для нього білків вірусні 
нуклеокапсиди збираються з геномної РНК віру-
су та N-білка в цитоплазмі. З інфікованої клітини 
віріони вивільняються шляхом екзоцитозу. Після 
виходу віріонів клітина гине.

Рис. 7. Момент прикріплення коронавірусу 
до рецептора клітини: зчеплення S-білка «ко-
рони» вірусу та рецептора клітини (https://
commons.wikimedia.org/wiki/File: Middle_East_
respiratory_syndrome-related_coronavirus.jpg)

Рис. 8. Типовий життєвий цикл коронавірусу (https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/f/
f4/Coronavirus_replication.png) Принципову схему за Lai M.M., Cavanogh D.  ХThe molecular biology 
of coronavirus. Adv. Virus Res. 1997. (48). 1-100) адаптовано згідно із https://uk.wikipedia.org/wiki/
Orthocoronavirinae та https://www.nature.com/articles/s41586-020-2012-7

Стратегія реплікації цитоплазматичного типу 
1.	 Прикріплення вірусного білка S до рецепторів хазяїна, що 

опосередковує ендоцитоз вірусу в клітину хазяїна.
2.	 Злиття вірусної мембрани з мембраною ендосоми, ssРНК 

(+) викидається в цитоплазму.
3.	 Синтез та протеолітичне розщеплення реплікази поліпро-

теїну. Реплікація відбувається у вірусних фабриках, dsРНК 
геном синтезується із ssРНК (+). Геном dsРНК транскрибу-
ється/реплікується, тим самим забезпечуючи утворення 
геномів мРНК/нова ssРНК(+).

4.	 Синтез структурних білків кодованих субгеномною мРНК.
5.	 Збірка і брунькування на мембрані ендоплазматичного ре-

тикулуму, проміжного компартменту та комплексу Ґольджі.
6.	 Випуск нових віріонів.

Примітка: Згідно з даними Peng Zhou, Xing-Lou Yang, Xian-
Guang Wang and others (A pneumonia outbreak associated with a 
new coronavirus of probable bat origin. Nature volume 579, pages 270-
273(2020)) глікопротеїн (S-білок) на поверхні 2019-nCoV схожий на 
аналогічний білок спорідненого SARS. За допомогою цієї молекули 
SARS зв’язується з рецепторами ангіозинперетворюючого 
ферменту  2 (Angiotensin-Converting Enzyme 2, ACE2), який бере 
участь у регуляції кровообігу. Цей зв’язок і є «воротами» для 
проникнення вірусу в клітини глибоко в легенях. Очевидно саме певні 
відмінності S-білка нового коронавірусу 2019-nCoV і зробили його 
особливо небезпечним. Так, імовірна здатність S-білка 2019-nCoV 
зв’язуватися у верхніх дихальних шляхах із сіаловою кислотою, що 
також є «воротами» для багатьох інфекцій (включаючи й грип), 
либонь і забезпечила можливість швидкого його поширення без 
помітних проявів хвороби.

https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Middle_East_respiratory_syndrome-related_coronavirus.jpg
https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Middle_East_respiratory_syndrome-related_coronavirus.jpg
https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Middle_East_respiratory_syndrome-related_coronavirus.jpg
https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/f/f4/Coronavirus_replication.png
https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/f/f4/Coronavirus_replication.png
https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%95%D0%BD%D0%B4%D0%BE%D1%86%D0%B8%D1%82%D0%BE%D0%B7
https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%95%D0%BD%D0%B4%D0%BE%D1%81%D0%BE%D0%BC%D0%B0
https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%9A%D0%BE%D0%BC%D0%BF%D0%BB%D0%B5%D0%BA%D1%81_%D2%90%D0%BE%D0%BB%D1%8C%D0%B4%D0%B6%D1%96
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У 2009 році систематику коронавірусів 
було переглянуто. Рід Coronavirus було розді-
лено на 3 (Alphacoronavirus, Betacoronavirus, 
Gammacoronavirus) та об’єднано в  підродину 
Coronavirinae. У 2018 році її було перейменовано 
в Orthocoronavirinae. У травні 2016 року Міжна-
родний комітет з таксономії вірусів (ICTV) виді-
лив у підродині Orthocoronavirinae вже 4 роди:
-	 Alphacoronavirus (11 видів);
-	 Betacoronavirus (9 видів);
-	 Gammacoronavirus (2 види);
-	 Deltacoronavirus (8 видів).

Виявлення в людей специфічних антитіл до 
коронавірусів, за даними літератури, сягає до 
80% [27]. До 2000 року коронавірусна інфекція 
мала легкий перебіг, тож мало привертала увагу 
дослідників. Проте викликані на початку ХХІ сто-
річчя бетакоронавірусами епідемії — SARS-CoV 
у 2002-2003 роках, MERS-CoV у 2015-му та, на-
решті, у 2020 році пандемія SARS-CoV‑2 (2019-
nCoV), переконливо засвідчили загрозливий 
характер трансформації цієї групи патогенів1. 
Адже усе це відбувається на тлі загалом значно-
го в анамнезі інфікування ортокоронавірусами 
та неспроможності наявних специфічних анти-
тіл до відомих коронавірусних інфекцій людини 
запобігти епідемічним спалахам захворювань, 
що викликаються новими представниками роду 
бетакоронавірусів.

Таким чином, ретроспективний аналіз дає 
нам змогу припустити, що в ході внутрішньови-
дової конкуренції серед ортокоронавірусів на 

1 У  2002-2003 роках у  Китаї в  провинції Гуандун було зафіксовано 
спалах атипової пневмонії, що був викликаний вірусом SARS-CoV. 
Виходячи із клінічного перебігу захворювання, йому було дано на-
зву Тяжкого гострого респіраторного синдрому. Вважається, 
що джерелом SARS-CoV були цивети (рід хижих ссавців сімейства 
віверових), які заразилися від інфікованих кажанів. На жаль, 
тоді китайські урядові посадові особи вчасно не поінформували 
Всесвітню організацію охорони здоров’я про різке зростання 
кількості інфікованих жителів. У  результаті хвороба поширила-
ся на інші країни, усього захворіло 8273 людини, із них 775 померло 
(летальність — 9,6%). Згодом уряд КНР все ж офіційно вибачився 
за повільність, блокування інформації та невжиття заходів із бо-
ротьби з епідемією ТГРС. Від 2004 року не зареєстровано жодного 
нового випадку захворювання ТГРС, у зв’язку з чим це захворюван-
ня (а  не вірус SARS-CoV, що її викликає) вважається ліквідованим. 
Але у  2015 році вже коронавірус MERS-CoV призвів до епідемії 
Близькосхідного респіраторного синдрому в  Південній Кореї. Хоча 
відомо, що поодинокі випадки інфікування MERS-CoV реєструвались 
починаючи із 2012 року на території Аравійського півострова 
(Саудівська Аравія, Катар, Ємен, Об’єднані Арабські Емірати, Туніс, 
Єгипет). Згодом ураження MERS-CoV поширилось на 26 країн світу 
(включаючи, зокрема, і  Велику Британію, Францію, Німеччину, 
Італію, Грецію та Малайзію). Зрештою, на відміну від ТГРС, натепер 
продовжують щороку реєструвати (від поодиноких до десятків) 
випадки цього викликаного MERS-CoV грізного захворювання. І те, 
що всі подальші випадки Близькосхідного респіраторного синдрому 
маємо на Аравійському півострові, залишає підозру на ендемічний 
характер цієї хвороби. Тож на кінець 2019  — початок 2020 року 
у  світі всього зареєстровано від 2494 до 2506 випадків БРС, від 
яких померли від 862 до 912 осіб (летальність — понад 35%). І ось, 
насамкінець, у  грудні 2019 року в  Китаї почався спалах атипової 
пневмонії, що спричинений вже нововиявленим вірусом 2019-nCoV. 
Інфікування ним дуже швидко поширилося на інші країни і призвело 
до пандемії COVID‑19.

Рис. 9. Сканована елек-
тронна мікрографія: 
стрілками відмічено 
«розеткоподібне» 
розміщення дозрілих 
частинок SARS-CoV. 
На поверхні вірусу 
видно короткі й тупі 
шипи. Фото: CDC / 
Mary Ng Mah Lee, Наці-
ональний університет 
Сінгапура, Сінгапур, 
20.11.2005 (https://doi.
org/10.1371/journal.
pmed.0030043.g002)

Рис. 10. 3D-модель коронавірусу Близькосхідного 
респіраторного синдрому (MERS-CoV) (https://commons.
wikimedia.org/wiki/File: Mers-virus‑3D-image.jpg)

Рис. 11. 3D-формат моделі 2019-nCoV. Створе-
на в Центрах контролю та профілактики захво-
рювань (Centers for Disease Control and Prevention — 
CDC) ілюстрація розкриває ультраструктурну 
морфологію коронавірусу 2019  року (SARS-CoV‑2, 
2019-nCoV). На електронограмі звертають на 
себе увагу шипи, які прикрашають зовнішню по-
верхню вірусу і мають вигляд корони, що оточує 
віріон. Цей вірус був визначений причиною спалаху 
респіраторних захворювань, уперше виявлених 
у Вухані, Китай. (CDC/Alissa Eckert, MS; Dan Higgins, 
MAM — This media comes from the Centers for Disease 
Control and Prevention’s Public Health Image Library 
(PHIL), with identification number #23312) (https://
ru.wikipedia.org/wiki/Коронавирусы#/media/
Файл:2019-nCoV-CDC‑23312.png)

https://doi.org/10.1371/journal.pmed.0030043.g002
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.0030043.g002
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.0030043.g002
https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Mers-virus-3D-image.jpg
https://commons.wikimedia.org/wiki/File:Mers-virus-3D-image.jpg


| ПЛ, том 9, №2, 2020 | www.plr.com.ua 31

ІНФЕКЦІЙНІ ХВОРОБИ

тлі несприятливих змін екології довкілля в роді 
бетакоронавірусів відбулись певні мутаційні 
процеси. Останні суттєво підвищили їх патоген-
ність, і це призвело до появи на межі третього 
тисячоліття коронавірусних емерджентних (від 
англ. emergency — раптовість, непередбаченість) 
інфекцій [28-30], що вже створили надзвичайні 
епідемічні ситуації локального та міжнаціональ-
ного характеру. Академік В.П. Широбоков щодо 
цього зазначає: «За певних умов може відбува-
тися подолання збудником міжвидових бар’єрів, 
і така трансформація призводить до появи нових 
небезпечних емерджентних інфекцій. За остан-
ні півстоліття людство зіткнулося із 70 нозоло-
гічними формами емерджентних захворювань, 
що спричинено негативним впливом на біосферу 
та її біоценози діяльності людей … У 75% випад-
ків походження емерджентних інфекцій людини 
повʼязано із тваринним світом. Подібна ситуа-
ція спостерігалася на початку ХХ століття під час 
наймасовішої пандемії грипу у  1918-1919  рр. 
гіркозвісної «іспанки», що викликала незнану 
за всю історію людства масову смертність…». 

І далі Володимир Павлович, вже конкретно ве-
дучи мову про рід бетакоронавірусів, застерігає:  
«…цей процес буде перманентно підтримувати-
ся рівно стільки, скільки існуватимуть природні 
резервуари для вірусів» (рис. 13). Зрештою, вже 
складається враження, що на сьогодні бетакоро-
навірусні інфекції почали суттєво тіснити віруси 
грипу та інші ГРВІ (див. табл. 1). І в останні деся-
тиріччя в структурі госпіталізованих хворих на ГРВІ 
спостерігається зростання кількості пацієнтів із 
коронавірусною інфекцією від 4,5% до теперіш-
ніх 14% [30, 31]. Цілком очевидно, що до ситуації 
зі стрімким ростом патогенності в представників 
роду бетакоронавірусів людська спільнота вияви-
лась цілком не готовою.

Отже, за останні два десятиріччя три нових 
різновиди бетакоронавірусів агресивно реалізу-
вали свій патогенетичний потенціал як інфекцій-
ні патогени людини. Ситуація є загрозливою, бо 
це призвело до двох епідемій та однієї пандемії. 
Спільною ознакою зумовлених бетакоронавіруса-
ми ТГРС, БРС та сьогоденної хвороби COVID‑19 є 
важкі й здатні призвести до смерті ураження ле-
гень. На щастя, загалом летальність теперішньої 
коронавірусної COVID‑19 інфекції поки що не пе-
ревищує летальність при SARS-CoV. Та за цього ви-
сокий рівень поширення SARS-CoV‑2 вражає і несе 
велику небезпеку. Епідеміологія, клініка та патоге-
нез коронавірусної COVID‑19 хвороби на сьогодні є 
малоз’ясованими, а наявні дані часто носять супе
речливий характер. Тривожною є й інформація про 
ймовірність за обставин високого рівня інфікуван-
ня у вогнищах епідспалахів подальшого мутування 

Рис. 12. 3D-формат моделі поперечного перерізу SARS-CoV‑2 (створена 30 січня 2020 року) (https://
www.scientificanimations.com/coronavirus-symptoms-and-prevention-explained-through-medical-animation/)

Рис. 13. Проміжні господарі бетакорона
вірусів [29]

https://www.scientificanimations.com/coronavirus-symptoms-and-prevention-explained-through-medical-animation/
https://www.scientificanimations.com/coronavirus-symptoms-and-prevention-explained-through-medical-animation/
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SARS-CoV‑2 [33]. В умовах пандемії, коли критич-
ною є потреба прийняття виважених рішень, фак-
тор часу набув надважливого значення. Людство 
опинилось перед викликом настійної необхідності 
проведення жорстких обмежувальних протиепіде-
мічних заходів, які призведуть до значних еконо-
мічних втрат. Та вже зрозуміло, що пандемія коро-
навірусної COVID‑19 інфекції буде мати не тільки 
важкі економічні наслідки. Її актуальність вийшла 
далеко за межі суто медико-соціальної актуаль-
ності. Експерти схиляються до думки, що, набув-
ши надважливого медико-соціального значення, 
вона потенційно здатна призвести до глибинних 
змін суспільної свідомості в планетарному масш-
табі, а отже, й суттєво пришвидшити організаційну 
трансформацію нашого громадського життя.

Фундаментальна важливість взаємодії людини 
з довкіллям ґрунтовно викладена в унікальній нау-
ковій праці американського еволюційного біолога 
Джареда Даймонда «Зброя, мікроби і сталь» [34]. 
Цей світовий науковий бестселер у вигляді вда-
лої аналітики сміливої наукової розвідки швидко 
розійшовся багатомільйонними накладами. У ній 
на основі масштабних міжконтинентальних порів-
нянь і залучення широкого спектра даних новітніх 
досягнень історії, біології, епідеміології, лінгвісти-
ки, археології, біоекології, біогеографії та палеон-
тології Джаред Даймонд робить головний висно-
вок свого дослідження: у тисячолітньому вимірі 
саме екологія довкілля має фундаментально пер-
винно-визначальний вплив на всі параметри на-
шого буття. І цей висновок зовсім не суперечить, 
а навпаки, надає розуміння меж та можливостей 
реалізації вже загальновизнаних біологічно-еко-
номічно-суспільних закономірностей розвитку 
цивілізації — наприклад, так чудово визначеної 
ролі інституціоналізму у фундаментальній праці 
Дарон Аджемоґлу та Джеймса Робінсона «Чому 
нації занепадають. Походження влади, багатства 
і бідності» [35]. Д. Даймонд науково обґрунтовано 
та переконливо cтверджує основне — сам формат 
реалізації біологічно-економічно-суспільних за-
кономірностей розвитку цивілізації є первинно 
визначеним екологією довкілля. І в нашій ниніш-
ній ситуації особливо тривожними є звіти Міжна-
родної групи вчених щодо зміни клімату на нашій 
планеті в останні десятиріччя [36-38].

Поява протягом двох останніх десятиріч трьох 
видів високопатогенних бетакоронавірусів люди-
ни викликала цілу зливу і конспіративних версій 
про спроби їх застосування як біологічної зброї. 
Спектр дуже широкий: від фейкових інсинуацій 
про розробки США в Українському науково-техно-
логічному центрі (УНТЦ/STCU) високовірулентних 
штамів патогенів [39] аж до факту занепокоєння 
щодо вибуху 16 вересня 2019 року в науковому 
центрі вірусології «Вектор» у РФ поблизу Ново-
сибірська [40]. Зрештою й розвідувальні служби 
США, Великобританії, Австралії, Нової Зеландії та 
Канади 3 травня 2020 року оприлюднили спільну 
доповідь, в якій йдеться про відповідальність КНР 
за поширення коронавірусу SARS-CoV‑2 і навіть 
можливий витік такого з інституту вірусології у Ву-
хані [41]. Безперечно, світова спільнота повин
на отримати конкретну відповідь на всі питання, 
пов’язані із цими підозрами. До того  ж винні 
(незалежно чи це в причетності до злочинного 
створення біологічної зброї, чи поширенні ганеб-
них фальсифікацій) повинні невідворотно поне-
сти належну відповідальність. Для цього, власне, 
платники податків й оплачують діяльність своїх 
національних служб безпеки та Інтерполу — між 
іншим, другої (після ООН) за розміром міжнарод-
ної міжурядової організації.

Таблиця 1. Можливі ускладнення грипу та 
інших вірусних ГРЗ [32]
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Специфічні
Геморагійний 

токсичний набряк 
легень

+ ? - - - - - - + -

Респіраторний  
дистрес-синдром - + - - - - - - + -

Несправжній круп + ? + + - + - + - -
Бронхіальна астма + ? - - + + - - ? -

Ателектази - - - + - + - - + -
Бронхоектатична 

хвороба - - - + - + - - + -

Гломерулонефрит + ? - - - - - - ? -
Менінгоенцефаліт + + + - - + + - ? +

Арахноїдит + ? - - - - - - ? -
Синдром Гієна – Барре + ? - - - - - - ? +

Поліневрит + - - - - - - - ? +
Синдром Рея + - - - - + - - ? -

Синдром раптової 
смерті + - - - - + - - ? -

Міокардит + - + - - + + + + +
Ендокардит + - - - - - - - ? +
Перикардит - - - + - - - - ? +

Гостра ниркова 
недостатність - + - - - - - - + +

Неспецифічні
Гепатит - - - + - - - - + +

Хвороба Педжета - - - - - + - - ? -
Лейкоз - - - - - + - - ? -

Зневоднення - - - - - - + - + +
Міозит - - - - - - - - + +

Тромбози + - - - - - - - + -

Примітки: + — розвивається; - — не розвивається; ? — не 
з’ясовано.
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Так воно чи інакше, але ж зрозуміло, що і за-
бруднення довкілля виробничими відходами, 
і  неконтрольоване створення «мутантних ла-
бораторних патогенів» є результатом безвідпо-
відального змінення людиною біосфери нашої 
планети. Рано чи пізно, але все це неминуче 
призведе до катастрофічних екологічних зрушень 
у довкіллі. Тож виборці, обираючи своїх очільни-
ків, повинні бути вимогливими не тільки щодо 
наявності в їх передвиборчих зобов’язаннях мо-
дерних екологічних програм, але й дієво контро
лювати їх виконання. Безглуздою є підтримка 
претендентів, які планують покращення добро-
буту суспільства за рахунок ігнорування Паризь-
кої кліматичної угоди2, положення якої і  безпо-
середньо спрямовані на стримування зростання 
глобальної середньої температури відносно до-
індустріальної епохи більше ніж на 2 °C [42]. Ні
хто навіть не може належно передбачити, до 
яких змін довкілля це може призвести. Країною, 
яка нині найбільше забруднює атмосферу, поки 
що залишається Китай. І саме позиція Пекіна три-
валий час й гальмувала підписання кліматичної 
угоди. Побоюючись завдати шкоди зростанню 
своєї економіки, китайські урядовці довго від-
мовлялися скорочувати викиди. Та, зрештою, 
Китай все ж погодився виконувати зобов’язання 
Паризької угоди. Але у 2019 році вже президент 
США Дональд Трамп безкомпромісно заявив, що 
США виходять із Паризької угоди. Правда, якщо 
це й станеться, то процес виходу США з кліматич-
ного договору буде тривалим. Сполучені Штати 
все ж ратифікували Паризьку угоду, і вона набула 
чинності — тож вони будуть виконувати її вимо-
ги принаймні до завершення процедури виходу. 
Проте Росія та Туреччина ще так і не ратифікували 
цю кліматичну угоду. І, м’яко кажучи, дуже дивна 
ситуація, коли ресурси для розробки та створен-
ня новітньої зброї масового знищення (серед неї 
і бактеріологічної) є, а на заходи щодо збережен-
ня довкілля свого існування немає. А тим часом 
ми всі є не тільки свідками але й безпосередні-
ми учасниками стрімкої трансформації біосфери 
в ноосферу. Своїм інтелектом людина безкомп-
ромісно творить новий життєвий простір — но-
осферу (біотехносферу). Та кожна нова подія 
в бурхливій експансії науково-технічної револю-
ції повертає нас до вчення і застережень першого 
президента Національної академії наук України 
(УАН) Володимира Івановича Вернадського про 
біосферу  [43]. Невипадково його монографію 
«Біосфера», вперше видану ще в 1926 році [44, 45], 

2 Паризька угода (фр. L’accord de Paris)  — прийнята в  Парижі 
12 грудня 2015 року консенсусом 195 країн угода в рамках Рамкової 
конвенції ООН про зміну клімату (UNFCCC) щодо регулювання 
заходів зі зменшення викидів діоксиду вуглецю з 2020 року. Паризька 
хартія має прийти на зміну Кіотському протоколу щодо зменшен-
ня темпів глобального потепління. У липні 2016 року 177 держав 
ООН підписали цю історичну кліматичну угоду.

тільки в 90-х роках чотири рази перевидавали 
в Європі та США. Академік В.І. Вернадський про-
рочо стверджував, що інтелектом людина змі-
нює довкілля, і майбутнє цього світу залежить 
від продуктів її інтелектуальної діяльності. Homo 
sapiens брутально втрутився в захисні механізми 
природи, бездумно перешкоджає її процесам са-
морегулювання. Щоб вижити, людство повинно 
встановити «нові правила гри». ВІдтак життєво 
необхідним є прийняття «Конституції нооетики» 
і неухильне її виконання [46, 47]. Можновлад-
цям та політикам потрібно зрозуміти, що якщо 
їх позиція буде реалістичною і спрямованою на 
збереження екології довкілля, то й не потрібно 
буде перед виборами для виправдання шукати 
винних серед міжнародних організацій і шанта-
жувати світову спільноту припиненням фінансу-
вання ВООЗ, виходом із Паризької кліматичної 
угоди і т.п. Водночас щодо авторитарних та тота-
літарних режимів, то тут ситуація безвихідна — 
за відсутності інституту демократичних виборів 
у них взагалі немає потреби шукати порозуміння 
зі світовим співтовариством щодо збереження 
екології довкілля.

Тим часом пандемія COVID‑19 вже засвідчи-
ла, що відсутність належної опіки про довкілля 
неминуче призведе насамперед до надважких 
економічних втрат. І за оцінкою експертів Сві-
тового банку, сьогоднішня пандемія може ста-
ти реальним шоком для світової економіки та 
спричинити економічні збитки щонайменше на 
рівні 5% світового ВВП (а це понад 3 трильйони 
доларів США) [48]. А загалом треба зрозуміти, 
що в кінцевому результаті неналежна опіка еко-
логією довкілля — це шлях до невблаганної гло-
бальної цивілізаційної катастрофи. Тож питання 
про те, чи може собі дозволити людство байдуже 
споглядати останні два десятиріччя за зміною 
клімату та, зокрема, конкретним зростанням па-
тогенності роду бетакоронавірусів, що вже приз
вели до трьох епідемій, є суто риторичним.

А який же конкретний український контекст 
проблеми пандемії COVID‑19? В умовах пандемії 
спостерігаємо загострення всіх хронічних про-
блем, що породжені нашою бездержавністю 
протягом тривалого часу. За цього знаковими 
серед усіх суспільних потреб є аспекти організа-
ційного та економічного забезпечення медичної 
галузі, відношення до медичної спільноти зага-
лом. Цинічна злодійкуватість тих, хто за декілька 
тижнів до введення в Україні карантину вивіз за 
кордон стратегічні запаси засобів санітарного за-
хисту, безпосередньо вимагає конкретної кримі-
нальної відповідальності, а безпорадність влади 
щодо цього вражає. Її неспроможність забез-
печити невідкладне здійснення діагностичних 
тестів та обсервацію осіб, що перетинають кор-
дон, глибоко розчаровує. Нездатність в умовах 

https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%A4%D1%80%D0%B0%D0%BD%D1%86%D1%83%D0%B7%D1%8C%D0%BA%D0%B0_%D0%BC%D0%BE%D0%B2%D0%B0
https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%A0%D0%B0%D0%BC%D0%BA%D0%BE%D0%B2%D0%B0_%D0%BA%D0%BE%D0%BD%D0%B2%D0%B5%D0%BD%D1%86%D1%96%D1%8F_%D0%9E%D0%9E%D0%9D_%D0%BF%D1%80%D0%BE_%D0%B7%D0%BC%D1%96%D0%BD%D1%83_%D0%BA%D0%BB%D1%96%D0%BC%D0%B0%D1%82%D1%83
https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%A0%D0%B0%D0%BC%D0%BA%D0%BE%D0%B2%D0%B0_%D0%BA%D0%BE%D0%BD%D0%B2%D0%B5%D0%BD%D1%86%D1%96%D1%8F_%D0%9E%D0%9E%D0%9D_%D0%BF%D1%80%D0%BE_%D0%B7%D0%BC%D1%96%D0%BD%D1%83_%D0%BA%D0%BB%D1%96%D0%BC%D0%B0%D1%82%D1%83
https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%94%D1%96%D0%BE%D0%BA%D1%81%D0%B8%D0%B4_%D0%B2%D1%83%D0%B3%D0%BB%D0%B5%D1%86%D1%8E
https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%9A%D1%96%D0%BE%D1%82%D1%81%D1%8C%D0%BA%D0%B8%D0%B9_%D0%BF%D1%80%D0%BE%D1%82%D0%BE%D0%BA%D0%BE%D0%BB
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карантину вчасно виплатити обіцяну зарплату, 
забезпечити хоча б безпечні умови праці медич-
них працівників і створити належні можливості 
для роботи вітчизняних наукових центрів над 
розробкою адекватних до нашої ситуації підходів 
до боротьби із COVID‑19 позбавляє оптимізму. 
Були вражені та вдячні за відвертість, коли під 
тиском обставин критичної ситуації керманичі 
МОЗ визнали неготовність вітчизняної медичної 
галузі до викликів пандемії COVID‑19. Водночас 
українською спільнотою позитивно та з розумін-
ням було сприйнято запровадження владою ка-
рантину й проведення вкрай необхідних суворих 
епідеміологічних заходів. Історично закладена 
в українському суспільстві традиція до самоор-
ганізації в критичних ситуаціях оперативно реа
лізувалася в  потужному волонтерському русі. 
А українські вчені, давно обділені опікою влади 
та її належною й економічно виваженою регуля-
торною політикою, затято продовжують працю-
вати. У цей важкий час вони результатами своєї 
самовідданої праці намагаються сприяти контро-
лю ситуації з пандемією інфекції COVID‑19. Освіт-
ній процес на ІТ-платформі «Аксемедін» [49] та 
онлайн навчальні курси Національного медично-
го університету імені О.О. Богомольця [50] дозво-
лили оперативно долати інформаційний дефіцит 
щодо досвіду світового співтовариства з актуаль-
них питань пандемії COVID‑19. Та за цього вини-
кають серйозні питання щодо неспроможності 
вітчизняних державних регуляторних органів 
у  сприянні визначенню меж та можливостей, 
а отже, і застосування вже наявних розробок та 
впроваджень українських вчених в умовах пан-
демії.

У  світі є загальновизнаною критична си-
туація щодо відсутності етіотропних та й 
ефективних патогенетичних засобів проти  
SARS-CoV‑2. Тож повсюдно йде невідкладний ки-
пучий пошук саме таких середників серед уже 
відомих лікарських засобів. Паралельно науков-
ці активно працюють над розробкою вакцин. 
Але процес розробки якісної вакцини вимагає 
належного часу. Тривалість та ефективність 
сформованого нею можливого імунного захис-
ту від COVID‑19 є непрогнозованою й потребує 
вивчення, а  потреба в  проведенні вакцинації 
за таких високих темпів інфікування також ви-
кликає питання. Адже після епідемії SARS-CoV 
спричинених його інфікуванням випадків рес-
піраторного синдрому після 2004 року не було 
зареєстровано. Таким чином, у реаліях пандемії 
COVID‑19 здійснюється оптимально можливе 
симптоматичне лікування та продовжується ак-
тивний пошук серед наявних медикаментозних 
засобів тих, що мають оптимально передбачу-
вану етіопатогенетичну ефективність. При цьо-
му 13 березня 2020 року Всесвітня організація 

охорони здоров’я цілком обґрунтовано визнала 
те, що обмежені нерандомізовані дослідження, 
які базуються на спостереженні, не можуть дати 
нам вичерпної відповіді на ті питання, яких ми 
потребуємо [51]. Але ситуація критична, і в ній 
потрібно активно працювати. По суті, ми всі бе-
ремо участь в експерименті, а завдання полягає 
в тому, щоб у пілотних спостереженнях були зва-
жено задіяні всі потенційно перспективні підхо-
ди протидії пандемії COVID‑19. І, згідно з тими ж 
рекомендаціями ВООЗ [51], якщо проведення 
рандомізованого контрольованого досліджен-
ня не є можливим, то використання дослідних 
лікарських засобів може тимчасово проводитись 
згідно з Monitored Emergency Useof Unregistered 
Interventions Framework (MEURI).

Першими результатами своєї боротьби за життя 
пацієнтів, які інфікувались SARS-CoV‑2 та отримали 
важкі ураження легень, доброчинно поділились зі 
світом китайські автори [52]. Редакція «Української 
правди», друкуючи в перекладі їх посібник-моно-
графію  [53], зазначає: «У  довіднику викладено 
досвід щоденної роботи лікарів Першої клінічної 
лікарні Медичного факультету університету Чжец-
зян (FAHZU). За 50 днів роботи жоден співробітник 
лікарні не був інфікований, не було випадків не-
правильного діагнозу або смерті пацієнтів» [54]. 
Під керівництвом головного редактора посібника 
професора LIANG Tingbo численний авторський ко-
лектив всебічно виклав по розділах власний досвід 
лікування інфекції COVID‑19, її діагностики та ліку-
вання, а також особливостей догляду за хворими. 
А в додатку подано конкретні рекомендації щодо 
режиму ведення пацієнтів із легкою, середньою 
та важкою формами COVID‑19. Медикаментозне 
лікування чітко диференціюється залежно від важ-
кості перебігу COVID‑19. За легкої форми перебігу 
китайські автори успішно застосовували комбіно-
вану терапію — лопінавір/ритонавір по 2 таблетки 
перорально кожні 12 годин, арбідол у таблетках по 
200 мг перорально тричі на день та впорскування 
спрею інтерферону три рази на день. За середньої 
важкості інфекції COVID‑19 до вищевказаної меди-
каментозної терапії додається муколітична терапія 
шляхом внутрішньовенних вливань 30 мг амброк-
солу на фізіологічному розчині двічі на добу, а за 
важкої ще й один раз на день внутрішньовенно 
вводиться імуноглобулін 20 г. Також включається 
в комбіновану терапію метилпреднізолон 40 мг 
під прикриттям перорального прийому 40 мг пан-
топразолу та 1 таблетки антацидного засобу кал-
трейту (кальцію карбонату). Оскільки COVID‑19 
є захворюванням вірусної етіології, то китайські 
інтерністи рекомендують не застосовувати анти-
біотики у «легких або звичайних» пацієнтів для 
запобігання бактеріальній інфекції. Згідно з їхнім 
досвідом, антибіотики доцільно застосовувати 
в  пацієнтів, що мають значні ураження легень, 
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надлишок бронхіального секрету, а також в анам-
незі хронічні захворювання дихальних шляхів із 
колонізацією збудника в нижніх дихальних шляхах 
чи в тих, хто приймає глюкокортикоїди.

Таким чином, стратегічним напрямком лікуван-
ня пацієнтів, інфікованих SARS-CoV‑2, інтерністами 
Першої клінічної лікарні медичного факультету уні-
верситету Чжецзян визначено противірусну та іму-
номодулюючу терапію, а також застосування інтер-
феронів. При ураженні епітелію  слизової оболонки 
верхніх дихальних шляхів обов’язковим є приєд-
нання муколітичної терапії, а  за прогресуючого 
ураження легеневої паренхіми — антибіотико- та 
імунотерапії, гормональних препаратів. Останні 
обов’язково застосовуються на тлі пригнічення се-
креції соляної кислоти та вживання антацидів. При 
ускладненому перебігу та супутній фоновій патоло-
гії китайські лікарі за показаннями застосовували 
антибіотики, антигіпоксемічну й протишокову те-
рапію, а також плазму реконвалесцентів COVID‑19, 
підтримку балансу кишкової мікробіоти, психоло-
гічне втручання тощо. А в подальшому, вже в лю-
тому 2020 року в Китаї для лікування COVID‑19 був 
успішно застосований противірусний препарат фа-
віпіравір [55, 56]. У клінічних випробуваннях у Ву-
хань і Шеньчжені взяли участь 340 пацієнтів [57, 
58]. Хворі, які приймали фавіпіравір, одужали за 
4 доби, а ті, які не приймали, — за 11 діб [58]. По-
казовим є те, що китайські колеги запропонували 
класифікацію захворювання COVID‑19 і його ліку-
вання з позицій традиційної китайської медици-
ни [53]. Ось це і є доброчинна готовність ділитись 
своїм історично складеним традиційним досвідом 
та національними досягненнями зі світовим спів-
товариством.

Окремо зазначимо, що для української дійснос-
ті, де маємо такий шалений рівень ураження ме-
дичних працівників COVID‑19, досвід китайської 
університетської клініки (в  якій не постраждав 
жоден працівник!) є унікально повчальним. Адже 
медики в зоні особливого ризику, а за рівня інфіку-
вання медичного персоналу, який маємо в наших 
нинішніх реаліях, може й виникнути ситуація, що 
отримаємо такий дефіцит працівників у системі 
охорони здоров’я, за якого її функціонування стане 
неможливим. Отже, викладене китайськими коле-
гами в першій частині монографії щодо управління 
зоною ізоляції, персонального захисту медичних 
співробітників та цифрового забезпечення контро
лю епідемії є дуже важливим. У госпітальних про-
токолах посібника детально викладено порядок 
одягнення й зняття персонального захисного одя-
гу, процедури дезінфекції зон ізоляції та облад-
нання перед роботою з пацієнтами, ураженими 
COVID‑19. Потрібно зауважити й те, що заходам 
епідеміологічної безпеки надається виключно 
важливе значення загалом у всіх рекомендаціях 
щодо COVID‑19. Усі настанови — власне ВООЗ та 

національні протоколи (The First Affiliated Hospital, 
Zhejiang University School of Medicine, Китай; Center 
of Evidence-Based Medicine, Oxford, UK; King’s 
College Hospital, London, UK; Beth Israel Deaconess 
Medical Center; Harvard Medical School, Boston, 
USA; SickKids Hospital, Toronto, Canada; Посібник 
з профілактики та лікування COVID‑19 та протокол 
«Надання медичної допомоги для лікування коро-
навірусної хвороби COVID‑19» у редакції наказу Мі-
ністерства охорони здоров’я України від 10 квітня 
2020 року № 852) пронизані термінами «ізоляція», 
«попередження та контроль інфекції», «засоби ін-
дивідуального захисту» тощо.

За прогнозами, в  Україні госпіталізації по-
требуватимуть до 15% пацієнтів, у  тому числі 
тяжкий і критичний перебіг очікується в 5% ви-
падків  [59]. У  наших реаліях діють «Стандарт 
екстреної медичної допомоги «Коронавірус-
на хвороба (COVID‑19)» [60] та «Стандарти ме-
дичної допомоги «Коронавірусна хвороба 
(COVID‑19)» [61], затверджені Наказом МОЗ Украї
ни від 28.03.2020 № 722 «Організація надання 
медичної допомоги хворим на коронавірусну 
хворобу (COVID‑19)» [62], і протокол «Надання 
медичної допомоги для лікування коронавірус-
ної хвороби (COVID‑19)» [59], затверджений На-
казом МОЗ України від 02.04.2020 № 762 [63], але 
в редакції Наказу Міністерства охорони здоров’я 
України від 10 квітня 2020 року № 852 [64]. Він 
регламентує діяльність системи охорони здоров’я 
відповідно до Закону України від 30  березня 
2020 року № 539-ІХ «Про внесення змін до дея-
ких законів України щодо забезпечення лікування 
коронавірусної хвороби (COVID‑19)» [65]. На під-
ставі ретельно врахованого та систематизованого 
світового досвіду авторським колективом прото-
колу «Надання медичної допомоги для лікування 
коронавірусної хвороби (COVID‑19)», «Стандартів 
медичної допомоги «COVID‑19» та «Посібника 
з профілактики та лікування COVID‑19» запропо-
новано національні рекомендації щодо боротьби 
з пандемією коронавірусу SARS-CoV‑2. Рекомен-
дації щодо санітарно-епідеміологічних аспектів 
є вичерпними та дієвими. І тут справа фактично 
тільки за їх належним організаційним і матері-
альним забезпеченням. Виконання ж рекоменда-
цій щодо діагностики інфікування коронавірусом 
SARS-CoV‑2, окрім проблем із матеріальним за-
безпеченням, має не зовсім до кінця визначену 
методологічну складову. Процес лікування па-
цієнтів із COVID‑19 визначається в протоколі як 
«реалізація порядку призначення та застосуван-
ня лікарських засобів для лікування груп пацієн-
тів із підтвердженою коронавірусною хворобою 
(COVID‑19) при середньотяжкому, тяжкому, кри-
тичному перебігу» [59]. В «Основній частині» за-
твердженого протоколу (див. табл. 2) конкретно 
визначено порядок призначення та моніторингу 
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Таблиця 2. Лікування пацієнтів дорослого віку [із Протоколу «Надання медичної допомоги для 
лікування коронавірусної хвороби (COVID-19)», затвердженого Наказом МОЗ України № 762 від 02 квітня 
2020 року (у редакції наказу Міністерства охорони здоров’я України від 10 квітня 2020 року № 852)]

Ступінь тяжкості Лікувальні заходи Протипоказання

Підтверджений 
COVID-19: 
захворювання 
середнього ступеня 
тяжкості, пацієнт 
належить до групи 
ризику тяжкого 
і критичного 
перебігу

Розгляньте початок лікування гідроксихлорохіном, якщо немає протипока-
зань:
400 мг при підозрі/діагнозі; 400 мг через 12 годин;
надалі 200 мг двічі на день до 5 днів.
Зверніть увагу: припиніть лікування гідроксихлорохіном, якщо спостере-
ження за пацієнтом буде продовжуватися вдома.
Якщо немає гідроксихлорохіну, розгляньте можливість застосування пре-
паратів на основі хлорохіну 600 мг (10 мг/кг) при діагнозі та 300 мг (5 мг/кг) 
через 12 годин, надалі 300 мг (5 мг/кг) двічі на день до 5 днів або хлорохін 
фосфат 1000 мг при діагнозі та 500 мг через 12 годин, надалі 300 мг двічі 
на день до 5 днів.
Або розглянути: фавіпіравір 1-й день 1600 мг, потім 2-3 рази на день 600 мг 
на добу протягом 5-14 днів.
У випадку погіршення стану пацієнта, при загрозі тяжкого перебігу та 
швидкого прогресування захворювання: лейкопенія та/або лімфопенія 
в загальному аналізі крові; підвищений рівень С-реактивного білка; під-
вищений рівень ІЛ-6, ІЛ-2 розглянути призначення тоцилізумабу 4-6 мг/
кг, рекомендована доза — 400 мг, введення дози впродовж 1 години на 
100  мл 0,9% фізіологічного розчину. У разі потреби  — повторно через 
12 год. Максимальна курсова доза — 3 введення (у середньому на пацієн-
та — 3 флакони по 400 мг/20 мл).

Протипоказання: відома алергічна ре-
акція на лікарський засіб.
Застереження: інтервал QTс>500 мсек; 
гіпокаліємія; взаємодія лікарських за-
собів, відповідно до інструкції для ме-
дичного застосування. Можлива взає-
модія гідроксихлорохіну, імовірно, така 
сама, як у хлорохіну; відома недостат-
ність глюкозо-6-фосфат дегідрогенази; 
важка міастенія; порфірія; патологія 
сітківки; епілепсія; неконтрольований 
діабет. 
Зверніть увагу: вагітність не є протипо-
казанням як така (великий досвід без-
печного застосування хлорохіну); див. 
співвідношення користь/ризик.
Зверніть увагу: з обережністю викорис-
товуйте при ураженні нирок з ураху-
ванням недостатності даних фармако-
кінетики; зберігайте таку ж навантажу-
вальну дозу як 1-го дня, але зменшіть 
дози на 2-5 дні до 50%, якщо швидкість 
клубочкової фільтрації 10-30  мл/хв, і 
до 25% – якщо швидкість клубочкової 
фільтрації <10 мл/хв або застосовується 
діаліз (дуже слабкі докази).
Зверніть увагу: виконуйте ЕКГ щодня, 
якщо початковий QTc 450-500  мсек та 
біохімічний аналіз крові (включаючи 
рівень калію) відповідно до основного 
захворювання.
Якщо можливо, уникайте хінолонів та 
макролідів або ретельно контролюй-
те рівень QT, якщо ці антибіотики по-
трібні.

Підтверджений 
COVID-19.
Тяжкий перебіг
≥1 з наступного:
частота дихання 
≥30/хв
(дорослі); ≥40/хв 
(діти <5).
Насичення киснем 
крові
≤93%;
співвідношення 
PaO2/FiO2 <300.
Інфільтрати в 
легенях >50% 
легеневого поля 
протягом 24-48 год

Оптимальна підтримуюча терапія в лікарняній палаті (або реанімаційному 
відділенні).
Забезпечте О2.
Ретельно розгляньте застосування антибіотиків або протигрибкових засо-
бів відповідно до локальної епідеміології.
Розгляньте початок лікування гідроксихлорохіном, якщо немає протипо-
казань, 400 мг при діагнозі; 400 мг через 12 годин; надалі 200 мг двічі на 
день до 5 днів.
Зверніть увагу: якщо немає гідроксихлорохіну, розгляньте можливість за-
стосування препаратів на основі хлорохіну 600 мг (10 мг/кг) при діагнозі 
та 300 мг (5 мг/кг) через 12 годин, надалі 300 мг (5 мг/кг) двічі на день до 
5 днів або хлорохіну фосфат 1000 мг при діагнозі та 500 мг через 12 годин, 
надалі 300 мг двічі на день до 5 днів.
Розгляньте застосування лопінавір/ритонавір* 400/100 мг (2 таблетки по 
200/50 мг) двічі на день протягом 14 днів як другий варіант вибору, лише 
якщо гідроксихлорохін/хлорохін протипоказані та за умови, що він може 
застосовуватись протягом 10 днів після початку симптомів (перевірте та-
кож взаємодію лікарських засобів); або в дітей вагою <10 кг (після консуль-
тації інфекціоніста).
Або розглянути: фавіпіравір 1-й день 1600 мг, потім 2-3 рази на день 600 мг 
на добу протягом 5-14 днів.
У випадку погіршення стану пацієнта, при загрозі тяжкого перебігу та 
швидкого прогресування захворювання: лейкопенія та/або лімфопенія — 
у загальному аналізі крові; підвищений рівень С-реактивного білка; під-
вищений рівень ІЛ-6, ІЛ-2. Розглянути призначення тоцилізумабу 4-6 мг/
кг, рекомендована доза — 400 мг, введення дози впродовж 1 години на 
100  мл 0,9% фізіологічного розчину. У разі потреби  — повторно через 
12 год. Максимальна курсова доза — 3 введення (у середньому на пацієн-
та — 3 флакони по 400 мг/20 мл).

Протипоказання: відома алергічна ре-
акція на лікарський засіб.
Застереження: інтервал QTс>500 мсек; 
гіпокаліємія; взаємодія лікарських за-
собів, відповідно до інструкції для 
медичного застосування. Можлива 
взаємодія гідроксихлорохіну, імовір-
но, така сама, як у хлорохіну; відома 
недостатність глюкозо-6-фосфат дегі-
дрогенази; важка міастенія; порфірія; 
патологія сітківки; епілепсія; неконтро
льований діабет. 
Зверніть увагу: вагітність не є протипо-
казанням як така (великий досвід без-
печного застосування хлорохіну); див. 
співвідношення користь/ризик.
Зверніть увагу: з обережністю викорис-
товуйте при ураженні нирок з ураху-
ванням недостатності даних фармако-
кінетики; зберігайте таку ж навантажу-
вальну дозу, як 1-го дня, але зменшіть 
дози на 2-5 дні до 50%, якщо швидкість 
клубочкової фільтрації 10-30 мл/хв, і 
до 25% — якщо швидкість клубочкової 
фільтрації <10 мл/хв або застосовується 
діаліз (дуже слабкі докази).
Зверніть увагу: виконуйте ЕКГ щодня, 
якщо початковий QTc 450-500 мсек та 
біохімічний аналіз крові (включаючи 
рівень калію) відповідно до основного 
захворювання. Якщо можливо, уни-
кайте хінолонів та макролідів або ре-
тельно контролюйте рівень QT, якщо ці 
антибіотики потрібні
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протипоказань лікарських препаратів. Також чітко 
означено контроль за виникненням протипока-
зань при застосуванні медикаментозних засобів 
із передбачуваним етіопатогенетичним спряму-
ванням (гідроксихлорохін, хлорохін, фавіпіравір, 
лопінавір/ритонавір, тоцилізумаб і ремдесивір). 
Перераховані препарати вже застосовуються в лі-
куванні різних захворювань. Фавіпіравір показав 
противірусну активність проти лабораторних шта-
мів вірусів грипу типу  A (включаючи свинячий 
і пташиний різновиди) й типу B [66]. Ремдесивір 
відомий як етіотропний засіб щодо вірусу Ебо-
ли [67], а лопінавір/ритонавір — ВІЛу [68].

Як зазначалось вище, противірусні препарати 
фавіпіравір і лопінавір/ритонавір вже з певним 
успіхом застосовувались китайськими інтерніс-
тами й у лікуванні COVID‑19 [53, 55, 56]. Гідро-
ксихлорохін і хлорохін мають етіотропну дію щодо 
малярійного плазмодію, а також вони, як і тоци-
лізумаб, застосовуються в патогенетичній терапії 
ревматоїдного артриту та інших ревматологічних 
захворювань [69, 70]. Протоколом чітко визна-
чено порядок їх застосування у випадку загрози 
розвитку при СOVID-19 захворюванні цитокіново-
го шторму та поліорганних уражень. Зазначимо, 
щодо їх ефективності відносно COVID‑19 тривають 
тільки оціночні дослідження. На жаль, усі ці пре-
парати мають чисельні протипоказання до засто-
сування та побічні ефекти. Фармакоекономічні 
характеристики цих засобів іноземного виробни-
цтва викликають обґрунтовані сумніви щодо са-
мих можливостей належного забезпечення ними 
потреб у період епідемії пацієнтів у реаліях дефі-
циту українського державного бюджету.

Звертає на себе увагу й те, що в національному 
протоколі відсутні рекомендації відносно паці-
єнтів із легким перебігом. Очевидно, тут просто 
передбачається виконання визначених міжна-
родним консенсусом рекомендацій. І Настано-
вою ВООЗ щодо COVID‑19 від 13.03.2020 р. [51] 
чітко визначено: «Пацієнти з  легкою формою 
хвороби не потребують лікарського втручання; 
але для стримування передачі вірусу необхідна їх 
ізоляція, яка залежить від національної стратегії 
та ресурсів». Їм рекомендовано надавати тільки 
«поради щодо симптоматичного лікування, як-то 
антипіретики при гарячці». Проте, на думку китай-
ських експертів, саме рання противірусна тера-
пія здатна зменшити частоту важких і критичних 
випадків [52]. Зрештою, такий підхід є логічним, 
а ефективна противірусна терапія могла би стати 
дієвим вирішенням проблем пандемії коронаві-
русу SARS-CoV‑2. І у «Локальному протоколі на-
дання медичної допомоги хворим на COVID‑19» 
ДУ «Інститут епідеміології та інфекційних хвороб 
ім. Л.В. Громашевського НАМН України» [71] ре-
комендується застосовувати вітчизняний про-
тивірусний препарат Протефлазід, починаючи 
із субклінічної та легкої форми перорально по 
20 крапель 3 рази на день до 28 діб. У міру на-
ростання важкості COVID‑19 дозування Протеф-
лазіду в його комплексній терапії може суттєво 
збільшуватися і застосовуватись як перорально, 
так і в небулайзерних інгаляціях і мікроклізмах. 
Ці рекомендації ґрунтуються на багаторічно-
му клінічному досвіді успішного застосування 
із 2001 року вітчизняного лікарського препара-
ту Протефлазід® та результатах, здійснених у ДУ 

Продовження таблиці 2
Ступінь тяжкості Лікувальні заходи Протипоказання

Підтверджений 
COVID-19. Критичне 
захворювання ≥1 з 
наступного: гострий 
респіраторний 
дистрес-синдром; 
сепсис; змінена 
свідомість; 
поліорганна 
недостатність.

Оптимальна підтримуюча терапія у відділенні інтенсивної терапії. Меха-
нічна вентиляція. Спеціальна профілактика та лікування гострого респіра-
торного дистрес-синдрому.
Відстеження вторинних бактеріальних та опортуністичних інфекцій 
(Aspergillus).
Запобігання подальшому фіброзу легень.
Ремдесивір** (тільки в умовах клінічного дослідження): ударна доза  — 
200 мг (в/в, протягом 30 хв); 100 мг один раз на день від 2 до 10 днів. Якщо 
ремдесивір відсутній: розгляньте можливість застосування гідроксихло-
рохіну, хлорохіну при тому ж дозуванні та моніторингу, як вище; замініть 
ремдесивіром, якщо з’явиться.
Гідроксихлорохін, хлорохін з обережністю застосовувати при нирковій/пе-
чінковій/серцевій недостатності.
Або розглянути: фавіпіравір 1-й день 1600 мг, потім 2-3 рази на день 600 мг 
на добу протягом 5-14 днів.
Розглянути призначення тоцилізумабу пацієнтам із групи ризику (визначе-
них у Наказі МОЗ № 722 від 28.03.2020 р.) при загрозі тяжкого перебігу та 
швидкого прогресування захворювання: лейкопенія та/або лімфопенія в 
загальному аналізі крові; підвищений рівень С-реактивного білка; підви-
щений рівень ІЛ-6, ІЛ- 2. 
Тоцилізумаб 4-6 мг/кг, рекомендована доза — 400 мг, введення дози впро-
довж 1 години на 100 мл 0,9% фізіологічного розчину. У разі потреби — по-
вторно через 12 год. Максимальна курсова доза — 3 введення (у серед-
ньому на пацієнта — 3 флакони по 400 мг/20 мл)

Усе ще існує обмежена інформація 
щодо взаємодії лікарських засобів. 
Оцінку користь/ризик слід проводити 
індивідуально. Рекомендовано ретель-
ний моніторинг токсичності ремдесиві-
ру або зменшеної ефективності супут-
нього препарату. Перевірте взаємодію 
з іншими лікарськими засобами.

*Станом на 31.03.2020 наявні публікації щодо відсутності переваг ефективності застосування зазначеного лікарського засобу, 
порівняно із підтримуючою терапією.

**Тільки в умовах клінічного дослідження.
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«Інститут епідеміології та інфекційних хвороб 
ім. Л.В. Громашевського НАМН України» (ДУ ІЕІХ 
НАМНУ), експериментальних досліджень  [72]. 
У  лабораторії експериментальної хіміотерапії 
вірусних інфекцій цього наукового закладу під 
керівництвом професора С.Л. Рибалко встанов-
лено виражену здатність біологічно активних 
субстанцій препарату Протефлазід інгібувати го-
ловну протеазу коронавірусу 2019-nСоV [73]. А 
саме ця протеаза розщеплює довгі амінокислотні 
ланцюжки на більш короткі, з яких, власне, потім і 
синтезуються вірусні білки. Якщо заблокувати ро-
боту головної протеази, то вірус не зможе розмно-
жуватися. Власні ж протеази людини розрізають 
інші амінокислотні послідовності, тому інгібітор 
вірусного білка не здатний порушити їхню роботу.

Нещодавно групою німецьких учених3  [74] 
уточнено механізми інфікування вірусом SARS-
CoV‑2 клітин макроорганізму, а також розглянуто 
потенційні можливості блокування цього процесу. 
Дослідниками продемонстровано, що внутрішньо-
клітинна пенетрація SARS-CoV‑2 відбувається за 
наявності присутньої в організмі людини протеази 
TMPRSS2. На думку німецьких дослідників, саме 
тому зазначена протеаза є потенційно перспек-
тивною мішенню терапевтичного впливу. Нині 
в  Японії в  офіційному переліку терапевтичних 
препаратів, що застосовуються в комплексному 
лікуванні пацієнтів із панкреатитом, зареєстрова-
но лікарський засіб камостат мезилату. Клінічни-
ми спостереженнями встановлено його здатність 
блокувати активність протеолітичного ферменту 
TMPRSS2. Учені провели експериментальні дослі-
дження щодо застосування зазначеного лікарсько-
го засобу для попередження інфікування альвео
лоцитів SARS-CoV-2. Отримані ними попередні 
результати свідчать про те, що камостат мезилату 
може запобігати розвитку COVID‑19. Однак прак-
тична реалізація цих висновків наразі потребує 
організації системних клінічних досліджень із ме-
тою прогнозування можливих переваг і ризиків, 
пов’язаних з ефективністю та безпекою призна-
чення активної сполуки саме пацієнтам, інфіко-
ваним SARS-CoV‑2. Тим часом клінічними дослі-
дженнями китайських дослідників вже засвідчено 
ефективність за COVID‑19 комбінованої терапії 
інгібіторами вірусних протеаз (препаратами ло-
пінавір/ритонавір) [75] та застосування інгібіто-
ра ДНК-залежної РНК-полімерази — препарату 
3 Дослідження здійснено під керівництвом науковців відділу 
інфекційної біології Інституту вивчення приматів імені Лейбніца 
(Infection Biology Unit, Leibniz Institute for Primate Research), 
Німеччина, у  співдружності з  їх колегами з  Німецького центру 
інфекційних досліджень (German Centre for Infection Research), 
Німеччина, Інституту вірусології Університету ветеринарної 
медицини в  Ганновері (Institute of Virology, University of Veterinary 
Medicine Hannover), Німеччина, та Інституту Роберта Коха (Robert 
Koch Institute), Німеччина. Hoffmann M. SARS-CoV.2 Cell Entry Depends 
on ACE2 and TMPRSS2 and Is Blocked by a Clinically Proven Protease 
Inhibitor [Текст] / M. Hoffmann, H. Kleine-Weber, S. Schroeder et al. — 
Cell. — Mar. 5. DOI: 10.1016/j.cell.2020.02.052.

фавіпіравіру [55-57]. Відзначимо, що до лопіна-
віру чутливі тільки протеази вірусів ВІЛ‑1 та ВІЛ‑2, 
а такі людини є нечутливими. До ритонавіру чутли-
ві як протеази вірусів ВІЛ‑1 та ВІЛ‑2, так і частково 
людини. Тобто за їх комбінованої дії важливим 
є те, що ритонавір інгібує опосередкований ізо-
ферментом CYP3A людини метаболізм лопінавіру 
в печінці. Відтак концентрація лопінавіру в плазмі 
крові суттєво підвищується. Фавіпіравір селектив-
но пригнічує різновид ферментів — ДНК-залежні 
РНК-полімерази, але не здатний інгібувати синтез 
РНК та ДНК у клітинах ссавців [76]. Тут потрібно 
зазначити те, що лопінавір/ритонавір і фавіпіравір 
мають численні побічні дії й протипоказані при пе-
чінковій недостатності та підвищеній чутливості до 
компонентів препарату. За попередньою інформа-
цією, в Україні йде активна підготовка до вироб-
ницва препарату авіган — генеричної форми япон-
ського противірусного засобу фавіпіравір [77].

Чинними молекулярними речовинами актив-
них фармацевтичних інгредієнтів вітчизняного 
препарату Протефлазід є флавони та флавоноїди 
у вигляді комплексів трицину, апігеніну та лютео
ліну. Згідно з літературними даними, відомо, що 
флавоноїд трицин є ефективним середником про-
ти вірусу грипу, цитомегаловірусу й вірусу про-
стого герпесу (Пат. Японії Р 2010-254649 А, Публ. 
11.11.2010 р.; Пат. Японії Р 2006-265248 А, Публ. 
05.10.2006 р.). Хімічно чисті аглікони трицину та 
його сполук у поєднанні зі сполуками апігеніну і/
або лютеоліну можна отримати з рослинної сиро-
вини: листя бамбука (Bamboo leaves), Sasa, листя 
рису, диких злакових рослин сімейства Gramineae, 
родів Calamagrostis Adans і Deschampsia Beauv. 
Важливим є те, що противірусна дія рослинних 
агліконів трицину та його синтезованого аналога 
є загалом порівнюваною. Так, встановлено, що 
концентрація трицину, отриманого із Sasa albo-
marginata, яка пригнічує на 50% розвиток цито-
мегаловірусної інфекції на клітинному рівні, ста-
новить понад 0,42 мкМ (або 0,139 мкг/мл) [78], 
а  антивірусна дія синтетичного трицину щодо 
вірусу грипу А  (H1N1) настає за концентрацій, 
рівних або більших за 3,3  мкМ (або 1,09 мкг/
мл) [79]. При цьому потрібно мати на увазі те, що 
хімічно чисті флавоноїди швидко окислюються та 
є гідрофобними, тому їх використання обмежено 
суто сферою наукових досліджень на клітинному 
рівні  [80]. Флавоноїдні сполуки трицину, апіге-
ніну, лютеоліну та їх різноманітні комплексони 
на рівні цілісного організму залишаються гідро-
фільними, тож і  їхнім різномолекулярним комп-
лексним сполукам є властивою вища біодоступ-
ність та синергічна дія порівняно з їх окремими 
чистими субстанціями [81]. Результати експери-
ментальних досліджень, що здійснені в ДУ ІЕІХ  
НАМНУ під керівництвом професора С.Л. Рибалко, 
конкретизують механізми прямої противірусної 
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дії Протефлазіду та Флавовіру й свідчать про пе-
редбачувану етіотропність щодо коронавірусу 
2019-пСоV [72]. Привабливою є ситуація за якої 
блокування головної протеази вірусу дає надію 
на широкий спектр прямої противірусної дії цих 
препаратів — окрім коронавірусів, іще й на збуд-
ники грипу, ГРВІ, опортуністичних та ко-інфекцій 
із млявим перебігом. 

Зрештою, ужинок наукових розробок україн-
ських учених і доробки вітчизняної фармацевтич-
ної індустрії, що потенційно можуть бути добро-
чинними в умовах пандемії COVID‑19, є вагомими 
та викликають повагу. І мова йде не про можливі 
перспективи медичного продукту чи теоретичні 
обґрунтування, а про реальні лікувальні засоби, 
які мають багаторічне серійне виробництво згід-
но з діючими нормативами. А за виділені Націо
нальною Академією Наук із власного бюджету 
350 тис. грн в Інституті молекулярної біології і ге-
нетики НАН України виготовлено першу партію — 
600 високоточних ПЛР тест-систем для діагнос-
тики COVID‑19 [82]. Її передано в Житомирський 
обласний лабораторний центр МОЗ України та 
в Центр громадського здоров’я МОЗ України в 
м. Києві [83]. Завідувач відділу ензимології біл-
кового синтезу Інституту Михайло Арсентійович 
Тукало заявляє про спроможність Інституту ви-
готовляти 10-20 тисяч ПЛР-тестів за тиждень, а за 
умови належного фінансування ця цифра може 
сягнути й 50 тисяч [84]. Україна стала п’ятою краї
ною у світі, вченим і медикам якої вдалося роз-
робити власні імуноферментні тест-системи для 
визначення антитіл до коронавірусу в організмі 
людини [85]. Тест-системи для визначення антитіл 
класу IgG до COVID‑19 (саме до білка NC, який най-
менше піддається мутаціям) Науково-виробничої 
компанії «Діапроф-Мед» дозволять встановити 
стан популяційного імунітету і, зрештою, допомо-
жуть з’ясувати ефективність активно розроблюва-
них вакцин проти COVID‑19.

Українські лікарі загальної практики в комп-
лексному лікуванні ГРЗ та грипу вже давно успіш-
но застосовують цілу низку вітчизняних препара-
тів. Останні давно засвідчили свою ефективність. 
Тож серед пацієнтів і практикуючих лікарів у пері-
од епідемічних спалахів ГРЗ та грипу особливою 
популярністю користуються препарати із проти-
вірусною дією Протефлазід та Флавовір [86, 87], 
антимікробний середник декаметоксин [88-90], 
індуктор ендогенного інтерферону тилурон [91] 
та нестероїдний протизапальний засіб — мефе-
намінова кислота (що, окрім активації продукції 
ендогенного інтерферону, має ще й протизапаль-
ну, жарознижувальну та знеболювальну дію [92, 
93]), потужні вітчизняні сорбенти, в основі яких 
потужна дезінтоксикаційна дія колоїдного діокси-
ду кремнію (Поліфіт-Д 25 Г) [94-97], новітнє по-
коління ендогенних регенераторних біологічних 

імуномодулюючих середників [98] (ЕРБІСОЛ [99], 
ЕРБІСОЛ Екстра  [100] та ЕРБІСОЛ® УЛЬТРА-
фарм [101]). Індуктори ендогенного інтерферону 
є важливим засобом індивідуальної профілакти-
ки під час перебування у вогнищах епідспалахів 
і  застосовуються в  комплексній терапії ГРВІ та 
грипу  [102, 103]. Декаметоксин має виражену 
противірусну дію щодо коронавірусу [104].  І це 
дозволяє за його комбінованого із колоїдним ді-
оксидом кремнію застосування надійно здійсню-
вати місцеву санацію ротоносоглотки. Потужна 
дезінтоксикаційна дія діоксиду кремнію при пе-
роральному застосуванні забезпечує ефективну 
ліквідацію загальноінтоксикаційного синдро-
му. Також, у разі потреби, розчинами діоксиду 
кремнію та декаметоксину можна здійснювати 
дієву санітарну обробку та дезактивацію повер-
хонь. Ефективність застосування ербісолотера-
пії в комплексній терапії ГРВІ та профілактиці їх 
ускладнень забезпечується унікальним механіз-
мом новітнього покоління ендогенних регенера-
торних біологічних імуномодулюючих середників 
щодо корекції стану клітин макрофагального кон-
тинууму та активацією еволюційно сформованих 
механізмів пошуку й усунення патологічних змін 
в органах із формуванням повноцінної імунної 
відповіді організму [105].

Лікарю загальної практики доводиться щорічно 
здійснювати свою практичну діяльність за сезон-
них перед-, пост-, а то й епідемічних спалахів ГРВІ 
та грипу [106]. На сьогодні відомо понад 350 віру-
сів, здатних викликати ГРВІ. Майже 90% населення 
щонайменше один раз на рік хворіє на одну із рес-
піраторних інфекцій вірусної етіології. Переважно 
їх збудниками є представники 9 різних груп вірусів 
(грипу, парагрипу, респіраторно-синцитійний, аде-
но-, пікорна-, корона-, рео-, ентеро- та герпесві-
руси). Здійснення специфічної цілеспрямованої та 
щорічної вакцинопрофілактики дозволяє запобігти 
спалахам певних гострих респіраторних вірусних 
захворювань, що набули чи, за прогнозами, набу-
дуть високої патогенності. Та в ситуації складної 
внутрішньовидової конкуренції серед вірусів, здат-
них спричиняти ГРВІ, специфічна вакцинація проти 
одних звільняє екологічну нішу для інших. Пере-
раховані вище лікувальні властивості вітчизняних 
медичних препаратів серійного фамацевтичного 
виробництва дозволяють забезпечити протидію 
вірусній агресії на всіх етапах її реалізації. А пато-
генез зумовлених вірусами ГРВІ в цілому можна 
розділити на такі етапи:
•	 ураження чутливого епітелію; для частини ГРЗ 

існує певна вибірковість ураження верхніх ди-
хальних шляхів (ВДШ), пов’язана з рецептор-
но-лігандними відносинами, що уможливлює 
клінічно припустити етіологію вірусного ГРЗ;

•	 розмноження вірусів в  епітелії ВДШ і  його 
ушкодження;
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•	 генералізація процесу, вірусемія, ураження су-
динної стінки з розвитком вторинних процесів;

•	 формування системної клітинної імунної від-
повіді, стимулювання розвитку серологічного 
захисту;

•	 ліквідація інфекційного процесу, розвиток 
серологічного захисту, репаративні процеси 
відновлення.
Вітчизняні препарати Протефлазід і  Флаво-

вір, що мають у своєму складі комплекси сполук 
рослинних біофлавонів та флавонових глікози-
дів трицину, апігеніну та лютеоліну із доведеною 
противірусною дією, застосовуються в пацієнтів 
із пересторогами до застосування індукторів ен-
догенного інтерферону як для профілактики, так 
і лікування ГРВІ та грипу (по 10-20 крап. 1-3 рази 
на добу 2-3 тижні). Тилурон застосовують по 
0,125 г один раз на тиждень для профілактики 
тривалістю до 6 тижнів, а для лікування — 1 та-
блетка на день після їди 2 дні поспіль, надалі 
через день по 1 таблетці 2-3 рази. Декаметоксин 
у складі комплексної терапії вірусних уражень 
глотки та гортані за місцевого застосування є на-
лежно ефективним. Нестероїдний протизапаль-
ний засіб мефенамінову кислоту в комплексній 
терапії пацієнтів із ГРВІ та грипом застосовують 
для активації продукції ендогенного інтерферону 
та купірування больового синдрому, а також як 
засіб із протизапальними та жарознижувальни-
ми властивостями. Тож, якщо належного ефекту 
від здійснюваної противірусної терапії та акти-
вації ендогенного інтерферону немає, пацієнт 
негайно переводиться на прийом мефенамінової 
кислоти кожні 6 годин. Її одноразова доза може 
бути від 0,125 до 0,5 г залежно від вираженос-
ті гіпертермії. Терапевтична ефективність тилу-
рону та нестероїдного протизапального засобу 
конкретно залежить від їх застосування в перші 
36-48  годин. За вираженого інтоксикаційного 
синдрому перорально споживають розведені 

у 200 мл кип’яченої та охолодженої води 1-2 сто-
лових ложки колоїдного діоксиду кремнію до 
3  разів на добу. Застосування ендогенних ре-
генераторних біологічних імуномодулюючих 
середників (вітчизняні препарати ЕРБІСОЛ®, 
ЕРБІСОЛ® Екстра та ЕРБІСОЛ® УЛЬТРАфарм) дає 
можливість практичному лікарю ефективно здій-
снювати корекцію імунорегуляторних і репара-
тивно-регенераторних процесів. Ефективність за-
стосування ербісолотерапії в комплексній терапії 
ГРВІ та грипу за розвитку імунодефіцитного ста-
ну, у разі загрози формування хронічної вірусної 
персистенції й виникнення ускладнень є клінічно 
значущою. Важливим є можливість її здійснення 
за потреби в режимах імунотерапії, імуномоду-
ляції, репарації та гепато- й кардіоваскулярної  
протекції [107]. Цілком обґрунтованим є прогно-
зування за СОVID-19 протективної дії ербісолоте-
рапії щодо й цитокінового шторму.

Грип і ГРВІ є важливою проблемою практичної 
медицини. За хронічної персистенції вірусний 
патоген здатен на глибокому рівні модифікувати, 
а згодом і жорстко контролювати різні обмінні 
процеси в людському організмі, що призводить 
до формування певних метаболоімунопатологіч-
них порушень. При цьому, за відсутності симпто-
мів захворювання, у сироватці крові пацієнтів ви-
являють багаторазове зростання титру антитіл до 
цього збудника. Тож давно є закономірним пи-
тання до експертних державних інституцій Украї
ни щодо визначення в національних протоколах 
конкретних схем і способу належного застосу-
вання хоча б кожного із вказаних вище вітчизня-
них медикаментозних середників. Вони давно 
успішно застосовуються в лікарській практиці. 
До того ж, враховуючи наявний досвід викорис-
тання цих вітчизняних препаратів у комплексній 
терапії ГРВІ та грипу, логічно було б визначатись 
із прогнозованою доцільністю їх застосування 
і проти вірусної інфекції COVID‑19.
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THE COVID-19 PANDEMIC: THE UKRAINIAN CONTEXT OF THE PROBLEM FROM THE POINT OF VIEW OF ORDINARY GENERAL 
PRACTITIONER

M.I. Dzeman
Abstract
In review article we represent Ukrainian context of the COVID-2019 pandemic problem based on own experiences and analysis 

situation of pharmaceutical market.  We tried to adapt the existing Ukrainian drugs to the world guidelines for the treatment of 
coronavirus disease.

Antiviral drugs (Proteflazid® and Flavovir®), antiseptic agent decamethoxine, inductors of endogenous interferon (tylurone 
and some nonsteroidal anti-inflammatory drugs), domestic silicon dioxide sorbents (Polyphyte-D 25) and the latest generation of 
endogenous regenerative biological immunomodulatory agents (ERBISOL®, ERBISOL® Extra and ERBISOL® ULTRApharm) are very 
popular in doctors and patients during epidemic outbreaks of ARI and influenza. 

Determine in the national protocols the specific schemes and method of proper use these domestic drug agents according the 
clinical experience and the logic of the arguments is one of the question for experts of Ukrainian institutions. Relying on the experience 
of using these domestic drugs in the complex therapy of ARVI and influenza, it would be logical to determine the predicted feasibility 
of their use against viral infection COVID-19.

Keywords
Pandemic СOVID2019, SARS-CoV-2, emerging infection, Ukrainian context, domestic drugs, Proteflazid®, Flavovir®, antiseptic agent 

decamethoxine, inductors of endogenous interferon, silicon dioxide sorbents, ERBISOL®, ERBISOL® Extra, ERBISOL® ULTRApharm.

http://www.nas.gov.ua/UA/Messages/Pages/View.aspx?MessageID=6259
https://www.imbg.org.ua/uk/covid19/
https://www.unn.com.ua/uk/news/1863542-ukrayina-rozrobila-test-sistemi-dlya-viznachennya-antitil-do-koronavirusu
https://www.unn.com.ua/uk/news/1863542-ukrayina-rozrobila-test-sistemi-dlya-viznachennya-antitil-do-koronavirusu
http://likicontrol.com.ua/%D1%96%D0%BD%D1%81%D1%82%D1%80%D1%83%D0%BA%D1%86%D1%96%D1%8F/?%5b17703%5d
http://likicontrol.com.ua/%D1%96%D0%BD%D1%81%D1%82%D1%80%D1%83%D0%BA%D1%86%D1%96%D1%8F/?%5b17703%5d
https://flavovir.com.ua/instruktsiya/
https://flavovir.com.ua/instruktsiya/
https://compendium.com.ua/dec/270258/
https://compendium.com.ua/dec/271190/
https://compendium.com.ua/dec/273096/
https://compendium.com.ua/dec/267265/
https://compendium.com.ua/dec/272109/
https://compendium.com.ua/dec/265374/
http://fito-butik.com/fitochai-i-balzamyi/polifit-d-25-g.html
https://erbisol.com.ua/
https://compendium.com.ua/dec/274473/
https://compendium.com.ua/dec/269897/


www.plr.com.ua | ПЛ, том 9, №2, 2020 |44

КАРДІОЛОГІЯ

УРАЖЕННЯ СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ 
СИСТЕМИ, ПОВ’ЯЗАНЕ 
З ХРОНІЧНИМИ ВОГНИЩАМИ 
ІНФЕКЦІЙ (клінічний випадок)

Є.Х. Заремба1, Л.М. Кобецька2, 
М.М. Вірна1, О.В. Заремба-
Федчишин1, О.В. Заремба1, 

Н.О. Рак1, С.Р. Чех1

1 Львівський національний 
медичний університет 

імені Данила Галицького
2 КНП «Клінічна лікарня швидкої 

медичної допомоги»

Клінічний випадок. Хвора Н., 41 рік, 19 жов-
тня 2018 року звернулася на консультацію 
з приводу персистуючої форми фібриляції пе-
редсердь. Скарг хвора не пред’являє. З  її слів, 
уперше в лютому 2017 року при профілактично-
му огляді діагностовано на ЕКГ фібриляцію пе-
редсердь. Вона звернулася до кардіолога, який 
призначив їй при «зриві» ритму аміодарон в/в, 
потім після зняття аритмії на постійний прийом 
аміодарон 400-600 мг, карведилол 50 мг, вар-
фарин, гідазепам. Проте навіть при такій терапії 
хвора в подальшому відмічала пароксизми фі-
бриляції передсердь, які повторно знімала в/в 
введенням аміодарону.

У лютому проведено лабораторні обстеження: 
загальний аналіз крові: Hb — 152 г/л, лейкоцити — 
8,2х109/л, ШОЕ — 9 мм/год, е — 1, п — 1, с — 65, 
л — 23, м — 10, білірубін — 26,2 ммоль/л, креа
тинін — 70,3 ммоль/л, сечовина — 3,8 ммоль/л, 
АсАТ — 8,5, АлАТ — 18,8; ревмопроби: СРБ — нега-
тивний, РФ — негативний, АСЛО — 125 МО. Гормо-
ни щитоподібної залози: ТТГ — 2,47 мОд/л, вільний  
Т4 — 19,3 пмоль/л, антитіла до пероксидази — 
10,53 мОд/мл. Са іонізуючий — 1,17 ммоль/л, 
К — 5,01 ммоль/л, магній — 0,86 ммоль/л, фери-
тин — 86,69 нг/мл.

ЕхоКГ (26.09.2018): ПШ — 2,2 см, перегород-
ка — 1,0 см, ЛШ — 5,1 см, стінка ЛШ — 1,0 см, ФВ — 
69%, висхідна аорта — 3,5 см, ЛП — 3,6 см; НМК 
+2 з міксоматозним пролабуванням стулок, НТК 

+2. Пролапс мітрального клапана з недостатністю. 
Відносна тристулкова недостатність. Ліві камери 
серця без ознак об’ємного перевантаження.

Черезстравохідна ЕхоКГ: ЛП  — 4,6  см (при 
трансторакальному обстеженні — 4,2 см), вушко 
ЛП чітко візуалізується, повністю контрактується, 
тромби у  вушку ЛП не візуалізуються. Пролапс 
обох стулок МК, сегментів А2 Р2, НМК +2. Стулки 
МК міксоматозно потовщені.

Консультована невропатологом, офтальмоло-
гом, ендокринологом, стоматологом, отоларинго-
логом — патології не виявлено.

Рентгенографія органів грудної клітки: дефор-
мації легеневого малюнка не виявлено, корені 
структурні, синуси вільні.

З анамнезу життя стало відомо, що в дитинстві 
діагностовано пролапс мітрального клапана. З пе-
ренесених захворювань відмічає часті (2-3 рази на 
рік) бронхіти, деякі з них ускладнювалися пневмо-
ніями. Спадковий анамнез обтяжений: у батька — 
фібриляція передсердь, у сестри — часті фарингіти, 
тонзиліти. Хвора працює медсестрою.

При об’єктивному огляді стан хворої середньої 
важкості. Конституція нормостенічна. Шкіра чиста, 
звичайного кольору, видимі слизові блідо-рожеві, 
чисті. Лімфатичні вузли не збільшені. Температура 
тіла — 36,7 ˚С. Мигдалики збільшені з включення-
ми білого кольору, округлої форми, при натиску 
шпателем виділяється гній, проте болючості в горлі 
хвора не відмічає.

Дихання через ніс вільне. ЧД — 16 уд/хв. При 
аускультації в легенях дихання везикулярне. Шийні 

Резюме
У статті описано роль хронічного вогнища інфекції в  розвитку ураження серцево-судинної системи. Зроблено 
висновки про те, що проведення профілактичних заходів щодо санації хронічних вогнищ інфекції як у дорослих, 
так і  дітей є обов’язковою ланкою загального лікування багатьох соматичних захворювань, особливо хвороб 
хронічного перебігу, які супроводжуються зниженням реактивності організму.

Ключові слова
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© Є.Х. Заремба, Л.М. Кобецька, М.М. Вірна,  
О.В. Заремба-Федчишин, О.В. Заремба, Н.О. Рак, С.Р. Чех 



| ПЛ, том 9, №2, 2020 | www.plr.com.ua 45

КАРДІОЛОГІЯ

судини не візуалізуються. ЧСС — 101 уд/хв. Пульс — 
98 уд/хв. АТ — 110/70 мм рт. ст. Межі серця не змі-
щені. Аускультативно: тони ослаблені, аритмічні. 
Язик вологий, чистий. Живіт округлої форми, при 
пальпації неболючий. Печінка не виступає з-під 
краю реберної дуги. Селезінка не пальпується. Ви-
порожнення 1 раз на добу. Ділянка нирок та сечо-
вого міхура не змінена. Симптом Пастернацького 
«-» з обох боків. Діурез достатній.

При лабораторному дослідженні змін у загально-
му та біохімічному аналізі крові не було. Виявлено: 
глюкоза крові — 6,2 ммоль/л, загальний фібрино-
ген — 5,4 г/л; гострофазові показники: серомукої-
ди — 0,254, СРБ — до 6 мг/с, АСЛО — 600, РФ — не-
гативний. Показники ліпідограми в межах норми, за 
винятком коефіцієнта атерогенності — 4,02.

У мікробіологічному дослідженні зіва висіяно 
Str. pneumonie, St. aureus. Стійкий до еритроміци-
ну, помірно стійкий до цефотаксиму, цефтріаксону, 
чутливий до оксациліну, кліндаміцину, ципрофлок-
сацину, гентаміцину, ванкоміцину, тетрацикліну, 
рифампіцину, лінезоліду, іміпенему.

При інструментальних дослідженнях діагнос-
товано:
•	 ЕКГ від 17.10.2018: ритм синусовий, правиль-

ний, ЧСС — 68 уд/хв, ЕВС не відхилена, воль-
таж збережений, подовження інтервалу PQ (AV-
блокада І ступеня), коронарні зубці Т у V1-6;

•	 холтерівське моніторування ЕКГ: протягом усьо-
го обстеження (44 години) реєстрували синусо-
вий ритм 91,2%, який переривався синусовою 
аритмією. Середня ЧСС — 73 уд/хв, мінімаль-
на — 57 уд/хв, максимальна — 122 уд/хв. Цир-
кадний індекс — 1,13. Інтервал PQ — 216 мс, 
подовжений. Зафіксованo екстрасистолію три-
валістю 1 год 44 хв (4%). При підвищенні ЧСС 
унаслідок фізичних чи психоемоційних на-
вантажень відмічаються епізоди транзиторної 
блокади ЛНПГ. Виявлено 365 надшлуночкових 
екстрасистол, 1381  — шлуночкових екстра-
систол. Інтервал QT на максимальній ЧСС до-
рівнює 504  мс, інтервал QT на мінімальній 
ЧСС — 456 мс. Середній інтервал QT за весь пе-
ріод спостереження дорівнює 423 мс. Протягом 
доби спостерігалося подовження інтервалу QT 
(максимальне QT/RR = 1,023 в D2 18:59);

•	 ЕхоКГ: ПШ  — 1,7  см, перегородка  — 0,9  см, 
ЛШ — 4,4 см, стінка ЛШ (діаст.) — 0,9 см, ФВ — 
70%, висхідна аорта — 2,7 см, ЛП — 3,5 см. Аор-
та ущільнена. Пролапс МК, недостатність МК +1. 
Великий кальцинат на фіброзному кільці МК. 
Хорди дещо вкорочені. Скоротливість міокар-
да задовільна (ФВ 70%). Аномальна хорда ЛШ. 
Спайки між листками перикарда за нижньою 
стінкою ЛШ. Рідина в плевральній порожнині 
не візуалізується;

•	 УЗД органів черевної порожнини та щитопо-
дібної залози: печінка не збільшена — 100 мм, 

структура дещо зерниста, середньої ехогеннос-
ті, жовчні протоки не розширені, судини не роз-
ширені, об’ємні утвори не виявлені. Жовчний 
міхур: розміри в нормі, з перегином, конкре-
менти не виявлено. Підшлункова залоза: роз-
міри в  нормі, структура дещо зерниста, ехо-
генність середня, об’ємні утвори не виявлені. 
Нирки розміщені типово. Права нирка: розміри 
нормальні, кiрковий шар — 14 мм, не потовще-
ний, ехогенність середня, контур рівний. ЧМС 
не розширена, без затримки сечі, конкремен-
ти до 3,5 мм. Ліва нирка: розміри нормальні, 
кiрковий шар — 13 мм, не потовщений, контур 
рівний. ЧМС не розширена, без затримки сечі, 
ехогенність середня, конкременти 2-3 мм, непо-
вне подвоєння. Селезінка: розміри та структура 
нормальні. Вільна рідина не виявлена. Щитопо-
дібна залоза без особливостей. Висновок: СКХ.
Консультована офтальмологом: середовища 

прозорі, ДЗН блідо-рожеві, межі чіткі, артерії сітків-
ки звужені, вени б/о. Висновок: ангіопатія сітківки.

На підставі вищеописаних даних встановлено 
діагноз: Хронічна ревматична хвороба серця, 
активна фаза, активність ІІ. Ревмокардит. Ко-
ронарит. Перикардит. Недостатність МК +1. 
Аномальна хорда ЛШ (вкорочені хорди ЛШ). Пер-
систуюча форма фібриляції передсердь, тахісис-
толічний варіант (синусовий ритм 22.10.2018). 
СН І ст., зі збереженою систолічною функцією ЛШ 
(ФВ 70%). Хронічний декомпенсований тонзиліт. 
Сечокам’яна хвороба.

Хворій призначено лікування: суворий ліжковий 
режим, що є одним із важливих етапів лікування, 
дієта, збагачена вітаміном С, та багато теплого пит-
тя, полоскання горла 4 рази на день, контроль тем-
ператури тіла кожні 2-3 години. Sol. Corvitini 0,5 в/в 
краплинно двічі на добу № 10, потім Sol. Gepamerci 
10,0 в/в краплинно № 7, глюкозо-інсуліново-калі-
єву суміш в/в краплинно № 10, Sol. Ampicilini 1,0 
в/м 4 рази на день, Tab. Neurodiklovit 1 таб. 3 рази 
на день після їди; Sol. ATF 1% 1,0 в/м № 10, Tab. 
Diazolini 1 таб. 3 рази на день, Sol. Vitamini B6 1,0 
в/м 1 раз на день; Sol. Vitamini B12 200 мкг 1,0 в/м 
через день; Tab. Ascorutini 1 таб. 3 рази на день, Sol. 
Mexicor 2,0 в/м 3 рази на день, Korvalol по 15 крап. 
3 рази на день; Tab. Dormiplant 1 таб. 3 рази на 
день.

На 5-6-й день лікування хвора відмітила дис-
комфорт у ділянці серця, який супроводжувався 
перебоями в роботі серця, які до того не відчувала, 
також у вечірній час (17:00-19:00 год) підвищилася 
температури тіла до 37,2 ᵒС.

Після проведеного лікування стан хворої покра-
щився. Дискомфорт у ділянці серця, серцебиття та 
перебої в роботі серця не турбували. Температу-
ра тіла нормалізувалася, АТ — 120/80 мм рт. ст., 
пульс — 78 уд/хв. Спостерігали нормалізацію го-
строфазових показників та загального фібриногену. 
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Хвора з покращенням виписана для продовження 
лікування в амбулаторних умовах, із рекоменда-
ціями: дотримання умов праці та відпочинку; до-
тримання дієти, збагаченої вітаміном С; збір трав; 
контроль температури, АТ, пульсу. Біцилін‑5 1,5 млн 
в/м 1 раз на 21 день упродовж 6 місяців, потім 
1 раз на місяць; Аскорутин 1 таб. 3 рази на день 
упродовж 1 місяця; Диклофенак 50 мг 1 кап. 3 рази 
на день після їди; Панангін 1 таб. 3 рази на день; 
Діазолін 1 таб. 3 рази на день; Пумпан 10 крап. 
3 рази на день; Квертин 1 таб. 3 рази на день упро-
довж 1 місяця; Гепа-Мерц гранулят 1 пакет 2 рази 
на день упродовж 1 місяця. Дільничний нагляд за 
місцем проживання сімейного лікаря, кардіолога.

Відомо, що хронічне вогнище запалення впли-
ває на стан усього організму людини і може ста-
ти фактором ризику розвитку багатьох соматич-
них хвороб. Дослідження, присвячені вивченню 
взаємозв’язку патології внутрішніх органів і хро-
нічних вогнищ інфекцій, почали проводитися ще 
на початку минулого століття.
•	 У 1911 році англійський терапевт Нunter опу-

блікував наукову працю, в якій описав, що після 
видалення депульпованих зубів йому вдалося 
вилікувати хворих на анемію.

•	 Американські вчені Rosenow та Bielind створили 
теорію, згідно з якою з вогнища інфекції мікро-
організми потрапляють у різні органи та викли-
кають їх ураження.

•	 Роботи радянських учених І.Г. Лукомського та 
Д.А. Ентіна дозволили обґрунтувати нові уяв-
лення про механізм можливого впливу стомато-
генних локальних вогнищ на основі вчення про 
імунітет, значення нервової системи та явищ 
первинної сенсибілізації.

•	 Значну увагу даній проблемі приділяли профе-
сори С.Ф. Олійник і Л.А. Луцик. Згідно з їх дослі-
дженнями встановлено, що вогнища хронічної 
інфекції в порожнині рота провокують виник-
нення або загострення різноманітних захворю-
вань організму.
Невелика кількість патогенних мікроорганізмів 

є частиною мікрофлори організму людини. Якщо 
імунна система людини втрачає здатність контро
лювати кількість хвороботворних бактерій, вони 
починають активно розмножуватись і проникати 
в кров, серце, мозок, ніс, сечостатеву систему.

Наявність вогнища хронічної інфекції не доз
воляє вважати людину абсолютно здоровою до їх 
санації. Найбільш часто трапляються: хронічний 
тонзиліт, каріозні зуби і  хронічний холецистит. 
Також можливий розвиток вогнища інфекції у ву-
хах (отити), лобових і верхньощелепних пазухах 
(синусити та гайморити), бронхах (бронхіти), при-
датках матки (сальпінгоофорити) тощо. Наявність 
усіх цих вогнищ хронічної інфекції до певного часу 
себе ніяк суб’єктивно не виявляє та, на жаль, недо-
оцінюється лікарями. Їх часом просто не вважають 

хворобою, проте невеликі вогнища запалення мо-
жуть бути причиною різних, іноді дуже важких за-
хворювань.

Виділяють 3 групи захворювань, які пов’язують 
із наявністю хронічного вогнища інфекції (Г.Д. Овру
цький, 1993).
1.	 Типові вогнищево-обумовлені хвороби, які є 

захворюваннями імунних комплексів. До цієї 
групи належать такі імунокомплексні хво-
роби, як інфекційно-алергічний міокардит, 
справжній ревматизм (хвороба Сокольсько-
го — Буйо), ревматоїдний артрит, системний 
червоний вовчак, склеродермія, вузликовий 
періартеріїт, дерматоміозит, васкуліт, хроніч-
ні форми нефриту тощо. Для хвороб цієї гру-
пи характерні спільні клінічні симптоми, що 
пов’язано з наявними ознаками автоімунних 
змін.

2.	 Хвороби та патологічні реакції, викликані 
сенсибілізацією до лікарських засобів, що за-
стосовуються в лікуванні зубів і тканин паро-
донта. Друга група охоплює медикаментозні 
алергічні реакції, пов’язані з лікуванням сто-
матогенного вогнища: васкуліти, еритеми, 
капілярити, ангіоневротичний набряк Квінке, 
кон’юнктивіти, риніти, екзематозні та сверб-
лячі дерматити, бронхіти, напади бронхіальної 
астми, артралгії, гіпотонія, ураження системи 
крові (геморагічні діатези, анемії, лейкемоїдні 
реакції, лейкоцитоз, лейкопенії). У виникненні 
хвороб цієї групи велике значення мають при-
рода застосованого лікарського засобу, спосіб 
його використання. Особливої уваги потребує 
реакція на медикаменти, що депонуються 
в порожнині зуба і тканинах пародонта.

3.	 Хвороби, пов’язані з  імунопригнічувальною 
дією вогнища інфекції й формуванням імуно-
дефіцитного стану. Невипадково С.Ф. Олійник 
вважав, що при цьому можливе ушкодження 
будь-якого органа. Адже імунна недостатність, 
для якої характерна різноманітність клінічних 
проявів, не має специфічних і патогномоніч-
них симптомів і може проявлятись під маскою 
інших хвороб у  вигляді таких синдромів, як 
інфекційний, автоімунний, атопічний, імуно-
проліферативний та ін. Хворі з  імунною не-
достатністю схильні до тяжких хронічних або 
рецидивуючих інфекційних хвороб, розвитку 
ускладненого перебігу гострої інфекційної 
патології бактеріальної й вірусної природи, 
активізації прояву латентної інфекції, напри-
клад вірусу простого герпесу, хвороб шлунко-
во-кишкового тракту, паренхіматозних органів, 
погіршення адаптаційних можливостей орга-
нізму.
На сьогодні відомо близько 100 різних захво-

рювань, причиною яких є хронічний тонзиліт. Від-
сутність лікувального ефекту або нетривала ремісія 
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при таких захворюваннях часто пов’язані з тим, що 
лікарі не враховують патологію глотки як можливу 
причину.

Мета цієї публікації полягає в тому, щоб звер-
нути увагу практичних лікарів на досить велику 
кількість захворювань, що формуються на тлі хро-
нічної патології, але часто не розглядаються в кон-
тексті цього взаємозв’язку. Найбільш виражені 
зміни внутрішніх органів при декомпенсованій 
формі хронічного тонзиліту. Вони зумовлені впли-
вом нервово-рефлекторного, бактеріємічного, 
токсіємічного та алергічного факторів.

Визначається також дисбаланс в імунному ста-
тусі — перерозподіл Т- і В-лімфоцитів та їх субпо-
пуляцій, наявність циркулюючих імунних комплек-
сів, сенсибілізація гранулоцитів до бактеріальних 
алергенів. Циркулюючі імунні комплекси антиген-
антитіло мають хемотоксичну активність і підви-
щують протеолітичну здатність ферментів макро-
фагів, що приводить до лізису тканини мигдаликів, 
денатурації тканинних білків, які в результаті на-
бувають антигенних властивостей. Потрапляючи 
в кров, вони викликають утворення автоантитіл. 
Таким чином, піднебінні мигдалики стають місцем 
перманентної сенсибілізації уповільненого типу до 
антигенів стрептокока і стафілокока — мікрофло-
ри, що найчастіше вегетує в лакунах піднебінних 
мигдаликів.

Дотепер відомо, що поряд із добре вивченим 
і досконально описаним впливом хронічного тонзи-
літу на формування патології серця, суглобів і нирок 
існує велика кількість інших пов’язаних хворобливих 
проявів. Так, хронічний тонзиліт створює реальні пе-
редумови до розвитку дерматозів. Це, зокрема, під-
тверджується досить високою частотою виявлення 
хронічного тонзиліту у хворих на псоріаз і наявністю 
в них залежності між активністю клінічного пере-
бігу цього захворювання і загостренням хронічного 
тонзиліту. Багато дослідників вважають тонзилекто-
мії одним із найважливіших компонентів лікування 
хворих на псоріаз. Санація вогнища хронічної інфек-
ції нормалізує змінену реактивність і знижує алергі-
зації організму, усуває патологічний рефлекторний 
вплив на ЦНС.

Хронічний тонзиліт відіграє важливу роль у ви-
никненні та перебігу колагенових захворювань 
(системний червоний вовчак, склеродермія, ге-
морагічний васкуліт, дерматоміозит, поліартрит). 
Доведена подібна антигенна структура деяких ко-
лагенозів та хронічного тонзиліту. Також він може 
призводити до виникнення захворювань очей. Тон-
зилогенна інтоксикація значною мірою здатна по-
слаблювати акомодаційний апарат ока. Тому важ-
ливим заходом попередження короткозорості є 
рання санація вогнища хронічної інфекції. Хвороба 
Бехчета, при якій виникають ураження очей, також 
провокується вогнищем хронічної стрептококової 
інфекції при тонзиліті.

Часто відзначають поєднання неспецифічних 
захворювань легень та патології піднебінних миг-
даликів. Ендогенний перибронхіт провокується 
запальними процесами носа, приносових пазух 
і лімфоїдного глоткового кільця. Іноді хронічний 
тонзиліт може сприяти загостренню хронічної 
пневмонії, а також призводити до більш важко-
го перебігу цього захворювання. Пульмонологи 
зазначають, що своєчасна санація вогнища фо-
кальної інфекції в піднебінних мигдаликах знижує 
число ускладнень при хронічних захворюваннях 
легень у 2-3 рази.

Описано інфекційно-токсичний механізм ура-
ження печінки при хронічному тонзиліті. Стреп-
тококовий токсин  — стрептолізин  — здатний 
порушувати процес окисного фосфорилювання 
в мітохондріях гепатоцитів. Відомі випадки роз-
витку уражень жовчовивідної системи при хро-
нічному тонзиліті.

Церебральні ускладнення при хронічному тон-
зиліті виникають у результаті судинно-дисцирку-
ляторних порушень і токсичного впливу з вогнища 
запалення. Судинні мозкові порушення і токсико-
інфекційні енцефалопатії перебігають у вигляді 
хронічного процесу або кризів. При цьому виді-
ляють декілька форм гіпоталамічного синдрому. 
Найчастіше трапляється вегетативно-судинна 
форма, потім — нейроендокринно-обмінна і най-
рідше — нейротрофічна форма.

На ранніх етапах розвитку хронічного тонзилі-
ту є компенсаторне підвищення рівня андрогенів 
і глюкокортикоїдів. У міру розвитку захворювання 
відбувається поступове виснаження функції кори 
надниркових залоз із наступними наслідками для 
організму.

При хронічному тонзиліті страждає щитопо-
дібна залоза. Найчастіше має місце підвищення 
її функції. Таке порушення пов’язано з гіперсти-
муляцією щитоподібної залози тиреотропним 
гормоном гіпофіза. Наслідком цього буде підви-
щення концентрації тироксину в крові. Цей про-
цес пояснюється впливом патологічно змінених 
піднебінних мигдаликів на гіпоталамо-гіпофізар-
ну систему. Можливий інший механізм ураження 
щитоподібної залози, пов’язаний із порушеннями 
імунної системи. Так, в осіб із генетично детер-
мінованою схильністю до автоімунних захворю-
вань щитоподібної залози можуть виникати такі 
захворювання, як автоімунний тиреоїдит Хаши-
мото, підгострий тиреоїдит Кервена, фіброзний 
тиреоїдит, а також гострий тиреоїдит. Відмічено, 
що тяжкість патологічних змін у щитоподібній за-
лозі залежить від тривалості хронічного тонзиліту 
і частоти його загострень. У результаті успішного 
лікування патології піднебінних мигдаликів мож-
на спостерігати покращення стану щитоподібної 
залози і  нормалізацію її гормоносинтезуючої 
функції.
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Стрептококова інфекція вважається умовно-па-
тогенною мікрофлорою, яка завжди є в організмі 
людини. Вона не несе небезпеки, оскільки її пере-
бування контролює імунітет. Проте при зниженні 
імунітету (гіповітаміноз, стрес, переохолодження) 
вона починає активно розмножуватися, виділяти 
в організм отруту і провокувати різні захворюван-
ня. Людина уражається стрептококовими хвороба-
ми внаслідок ослабленого імунітету або контакту 
зі збудником інфекції.

Загалом відомо 100 видів стрептококів. Для 
зручності, залежно від типу гемолізу еритроцитів, 
даний рід бактерій розділили на 3 основні групи 
(за класифікацією Брауна):
1.	 Бета-стрептококи (β). Викликають повний гемо-

ліз, є патогенними бактеріями.
2.	 Альфа-стрептококи (α). Викликають неповний 

гемоліз.
3.	 Гамма-стрептококи (γ). Негемолітичні бактерії.

Ревматизм — системне запальне захворюван-
ня сполучної тканини з переважною локалізацією 
процесу в серцево-судинній системі, яке розви-
вається у зв’язку з гострою інфекцією. Зазвичай 
при системних захворюваннях уражається багато 
внутрішніх органів, тому що сполучна тканина на-
явна в нашому організмі всюди. При ревматизмі 
насамперед під удар потрапляє серцево-судинна 
система і суглоби, з часом — печінка, нирки, леге-
ні. У розвитку захворювання вирішальним факто-
ром є перенесена інфекція (ангіна, фарингіт, скар-
латина тощо), яка викликана бета-гемолітичним 
стрептококом групи А, переважно в дітей і підліт-
ків (7-15 років), та подальше порушення імунітету 
до цієї бактерії. Не кожна стрептококова інфекція 
викликає ревматизм. Антистрептококові антитіла, 
що виробляються імунітетом у відповідь на інфек-
цію, структурно подібні до автоантигенів серцевої 
тканини, що дозволяє їм взаємодіяти. У результаті 
розвивається запалення в серцево-судинній сис-
темі і сполучній тканині, починається автоімунна 
реакція з пошкодженням сполучнотканинних во-
локон серця і судин — ревмокардит.

При первинному ревмокардиті в  сполучній 
тканині серця розвивається запальний процес, 

тканина починає розростатися з утворенням рев-
матичних вузликів, які в подальшому рубцюють-
ся. У результаті розвиваються вади серця і кар-
діосклероз. Найчастіше уражається мітральний 
клапан із розвитком його недостатності або сте-
нозу. Як правило, ревмокардит перебігає довго, 
поєднується з миготливою аритмією та ознаками 
застою крові, що свідчить про серцеву недостат-
ність. Перші ознаки розвитку міокардиту — це 
болі в ділянці серця, серцебиття, перебої в роботі 
серця, слабкість, задишка при незначному фізич-
ному навантаженні. При обстеженні виявляється 
розширення меж серця (через розростання спо-
лучної тканини), ослаблені тони, поява серцевих 
шумів, зміни на електрокардіограмі тощо. При 
ревмокардиті, залежно від тяжкості (або при за-
пущенні процесу) захворювання, уражаються всі 
або одна з оболонок серця, діагностують міокар-
дит, та/або ендокардит, та/або перикард.

Висновки
1.	 Щоб не допустити виникнення ускладнень 

стрептококової інфекції, необхідно вчасно її 
діагностувати та боротися з нею за допомогою 
лікарських препаратів, своєчасно проводити 
профілактичні заходи.

2.	 Хворі на хронічний тонзиліт формують велику 
групу ризику з багатьох важких соматичних по-
рушень і потребують до себе підвищеної уваги 
як із боку оториноларинголога, так і з боку ліка-
рів інших спеціальностей. Тільки таким комп-
лексним підходом можна зменшити кількість 
ускладнень у хворих на хронічний тонзиліт.

3.	 Не слід забувати, що санація хронічних вог-
нищ інфекції (порожнина рота, носа, хро-
нічний тонзиліт) як у дорослих, так і дітей є 
обов’язковою ланкою загального лікування 
багатьох соматичних захворювань, особли-
во хвороб хронічного перебігу, які супрово-
джуються зниженням реактивності організ-
му. Адже усунення вогнищ хронічної інфекції 
в багатьох випадках може привести до виду-
жання та попередження рецидивів загально-
соматичних захворювань.
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ОСОБЛИВОСТІ 
АНТИГІПЕРТЕНЗИВНОЇ ТЕРАПІЇ 
В ПАЦІЄНТІВ, ЩО ПЕРЕБУВАЮТЬ 
НА ПРОГРАМНОМУ 
ГЕМОДІАЛІЗІ (огляд літератури)

І.П. Катеренчук

Українська медична 
стоматологічна академія, 

м. Полтава

На початку XXI століття у світі на програмному 
гемодіалізі перебувало понад півтора мільйо-
на осіб, річний приріст гемодіалізних пацієнтів 
у розвинених країнах становить близько 7% [24].

В Україні кількість хворих, які потребують 
спеціалізованої нефрологічної допомоги, також 
зростає: на 1 млн населення на рік реєструють 
250 хворих на хронічну ниркову недостатність 
(ХНН) 5-ї  стадії. За даними Національного ре-
єстру, в Україні щороку фіксують понад 8 тис. 
осіб із хронічною хворобою нирок 5-ї стадії, 
у 2016 році на діалізному лікуванні на 1 млн на-
селення перебували 290 осіб (а з урахуванням 
пацієнтів після трансплантації нирки — 320), тоді 
як у розвинених країнах вказаний показник варі-
ює від 1 до 2,2 тис. осіб на 1 млн населення. При 
цьому тривалість життя діалізних пацієнтів там 
набагато довша, а його якість вища, ніж в Україні. 
При цьому середній вік діалізних пацієнтів у Єв-
ропі — 64 роки, в Україні — 42 роки [4].

Як зазначено в адаптованій клінічній наста-
нові, заснованій на доказах «Надання медичної 
допомоги хворим на хронічну хворобу нирок 
5-ї стадії, які лікуються гемодіалізом», гемодіа-
ліз зберігає життя хворим на хронічну ниркову 
недостатність та запобігає формуванню усклад-
нень, забезпечуючи прийнятну його якість та 
соціальну адаптацію. Оцінюючи реальний про-
грес, досягнутий останніми роками в технології 
діалізу, він все ще потребує подальшого вдо-
сконалення та розробки конкретних програм, 

які сприяли б підвищенню його реабілітуючого  
потенціалу [1].

Незважаючи на постійне вдосконалення тех-
нологій гемодіалізу та розширення спектра ме-
дикаментозних засобів, смертність пацієнтів із 
термінальною стадією хронічної ниркової недо-
статності залишається тривожно високою і стано-
вить від 10 до 22% на рік [7, 18].

Головною причиною летальності хворих, що 
перебувають на програмному гемодіалізі, є сер-
цево-судинні ускладнення, питома вага яких ста-
новить від 50 до 70% [31]. У хворих із терміналь-
ною стадією хронічної ниркової недостатності 
ризик передчасної смерті від кардіоваскулярної 
патології в молодому віці більше ніж у 100 разів 
вищий, ніж у загальній популяції, а зі збільшен-
ням віку різниця скорочується до 20 разів [20]. 
Діалізні пацієнти віком 25-44 років мають такий 
самий ризик розвитку серцево-судинних усклад-
нень, як і люди віком 75 років, які не мають нир-
кової недостатності [22].

У структурі смертності від серцево-судинних 
ускладнень основна роль відводиться артеріаль-
ній гіпертензії (АГ), яка безпосередньо впливає 
на збільшення ризику розвитку кардіоміопатії 
в пацієнтів, які перебувають на програмному ге-
модіалізі, та зумовлює високий кардіоваскуляр-
ний ризик [10, 13, 32].

За даними різних авторів, поширеність ар-
теріальної гіпертензії в пацієнтів із терміналь-
ною стадією хронічної ниркової недостатності, 
які перебувають на програмному гемодіалізі, 
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коливається від 50 до 95% [17, 26]. Артеріальна 
гіпертензія діагностується від 72,7 до 89% гемо-
діалізних пацієнтів Європи, у 55,9% хворих Японії 
і у 83,2% серед гемодіалізної популяції США [15].

Незадовільний контроль артеріального тиску 
в діалізних пацієнтів є однією з головних причин, 
що пояснює той факт, що на відміну від загальної 
популяції, де досягнуто значних успіхів у знижен-
ні захворюваності і смертності від серцево-судин-
них захворювань, серед гемодіалізних пацієнтів, 
незважаючи на технологічні вдосконалення самої 
процедури, відзначається прогресивне зростання 
цих показників [11, 21, 26].

У міру прогресування ниркової патології і роз-
витку хронічної ниркової недостатності число па-
цієнтів із синдромом АГ неухильно збільшується 
і становить у хворих у переддіалізний період від 
60 до 99% [3, 5].

Десятирічна виживаність хворих на хронічну 
ниркову недостатність із гіпертонією на гемодіа
лізі нижча за таку в нормотензивних хворих, за 
даними Європейської асоціації діалізу і  транс
плантології, на 30%, а  за спостереженнями 
В. Сharra і співавт. — на 50% [9].

У зв’язку із цим на сьогодні все більше уваги 
приділяється проблемі артеріальної гіпертензії 
в діалізних хворих, зокрема її діагностиці, визна-
ченню провідних патофізіологічних механізмів 
і розробці підходів лікування.

Зважаючи на вищевикладене, проблема ви-
вчення ефективності антигіпертензивної терапії, 
розробка і вдосконалення оптимальних принци-
пів корекції артеріальної гіпертензії, профілак-
тики та лікування серцево-судинних ускладнень 
є надзвичайно актуальною. Її розв’язання спри-
ятиме підвищенню ефективності замісної нир-
кової терапії у хворих із термінальною стадією 
хронічної ниркової недостатності, що дозволить 
поліпшити якість та тривалість життя діалізних 
пацієнтів.

Останніми роками для вирішення багатьох 
питань, пов’язаних із надійністю діагностики, 
особливостями перебігу і  правильністю ліку-
вання АГ, успішно використовується метод до-
бового моніторування АТ (ДМАТ). Ця методика 
знайшла широке застосування в кардіології та 
дозволила встановити цілу низку закономірнос-
тей щодо розвитку серцево-судинних усклад-
нень [16]. У хворих із нирковою (нефрогенною) 
АГ метод ДМАТ використовується не так часто, 
хоча переконливо доведено прогностичне зна-
чення деяких показників ДМАТ у хворих із під-
вищеним артеріальним тиском. Так, недостатнє 
зниження артеріального тиску (АТ) в  нічні го-
дини є незалежним чинником ризику розвитку 
серцево-судинних ускладнень [5]. Особи з над-
мірним зниженням артеріального тиску в  ніч-
ний час також мають потенційно високий ризик 

гіпоперфузійних ускладнень із боку серця і го-
ловного мозку, особливо при подальшому зни-
женні АТ у нічні години на тлі прийому антигі-
пертензивних препаратів. Доведено кореляційні 
взаємозв’язки добового АТ із факторами ризику 
розвитку серцево-судинних ускладнень: масою 
міокарда лівого шлуночка, порушенням функції 
лівого шлуночка, мікро- і макропротеїнурією, це-
реброваскулярними ускладненнями [6].

Показники «навантаження високого тиску» 
сильніше корелюють з індексом маси міокар-
да лівого шлуночка, максимальною швидкістю 
наповнення лівого шлуночка і розміром лівого 
передсердя, ніж традиційні показники артері-
ального тиску  [6]. Роль високої варіабельності 
АТ продовжує вивчатися, але вже сьогодні є до-
статньо підстав вважати її самостійним чинником 
ризику ураження органів-мішеней [2].

Висока швидкість ранкового підйому АТ також 
може загрожувати життю осіб, які страждають на 
серцево-судинні захворювання, в плані високого 
ризику розвитку серцево-судинних катастроф.

На відміну від гіпертонічної хвороби арте-
ріальна гіпертензія в  діалізних пацієнтів має 
свої особливості. У когортному дослідженні на 
2535 пацієнтах, які перебували на гемодіалізі, по-
ширеність артеріальної гіпертензії (систолічний 
артеріальний тиск >150 мм рт. ст., діастолічний 
АТ >85 мм рт. ст.) становила 86% (n=2173). При 
цьому артеріальна гіпертензія, на відміну від зви-
чайної популяції, не була пов’язана з віком, стат-
тю, етнічною приналежністю. АТ контролювали 
належним чином тільки 30% (n=659) пацієнтів. 
Решта хворих або не лікували підвищений арте-
ріальний тиск (12%), або отримували неадекват-
ну терапію [5]. Ізольована систолічна гіпертензія 
була відзначена у 20% хворих [6].

Варто зазначити, що відмінності в показниках 
поширеності артеріальної гіпертензії можуть бути 
пов’язані з методикою вимірювання артеріально-
го тиску. Показано, що АТ, виміряний у домашніх 
умовах і на амбулаторному прийомі, нижчий, ніж 
АТ, виміряний у клініці до і після діалізу. Однак 
саме домашній або амбулаторний АТ впливає на 
прогноз у діалізних пацієнтів [7].

Патогенез артеріальної гіпертензії в діалізних 
хворих складний і включає в себе щонайменше 
три ланки:
•	 збільшення серцевого викиду;
•	 підвищення жорсткості великих артерій;
•	 спазм артеріол.

Окрім того, ефект ультрафільтрації та зміни 
об’єму плазми після гемодіалізу можуть часто 
призводити до епізодів гіпотензії.

Цільові рівні АТ у хворих на діалізі остаточно 
не встановлені.

У дослідженні на 5433 пацієнтах, які пере-
бували на гемодіалізі, вивчали вплив АТ на 
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серцево-судинне виживання протягом 5 років. 
Показано, що додіалізний АТ (як систолічний, 
так і діастолічний) не впливав на серцево-су-
динну смертність, а  постдіалізний АТ (систо-
лічний АТ вищий від 180 мм рт. ст. (відношен-
ня ризиків (ВР) 1,96, p<0,015) і  діастолічний 
вищий від 90 мм рт. ст. (ВР 1,73, p<0,05)) був 
пов’язаний із підвищеною серцево-судинною 
смертністю. Водночас низький систолічний АТ 
<110 мм рт. ст. був асоційований із підвищеною 
серцево-судинною смертністю як до, так і після 
діалізу [8].

Вплив медикаментозної корекції АТ на вижи-
ваність пацієнтів на діалізі остаточно не вивчено. 
Існують лише поодинокі дослідження, присвяче-
ні цьому питанню.

Призначаючи антигіпертензивні засоби, пе-
ред лікарем постають такі питання:
•	 яким повинен бути темп зниження артеріаль-

ного тиску;
•	 до якого рівня знижувати артеріальний тиск;
•	 критерії ефективності проведеної терапії;
•	 яка група антигіпертензивних медикаментоз-

них засобів є пріоритетною в пацієнтів, що пе-
ребувають на діалізній терапії;

•	 який із препаратів є найбільш доцільним 
(бренд, генерик);

•	 на що звертати увагу при моніторуванні по-
бічних ефектів терапії.
На вибір препарату впливає ціла низка факто-

рів, найбільш важливими з яких є:
•	 наявність у хворого інших факторів ризику;
•	 ураження органів-мішеней;
•	 асоційовані клінічні стани, ураження нирок, 

метаболічний синдром, цукровий діабет;
•	 супутні захворювання, при яких необхідним 

є призначення або обмеження застосування 
антигіпертензивних засобів різних класів;

•	 індивідуальна непереносимість лікарських 
засобів в анамнезі;

•	 імовірність лікарської взаємодії з препарата-
ми, призначеними пацієнтові з приводу інших 
захворювань;

•	 соціально-економічні чинники, у т. ч. вартість 
лікування.
При виборі антигіпертензивного засобу не-

обхідно насамперед оцінити його ефективність, 
імовірність розвитку побічних ефектів і перева-
ги медикаментозного засобу в певній клінічній 
ситуації.

Необхідно врахувати той факт, що при хро-
нічних захворюваннях нирок часто використову-
ється базисна терапія, яка сама може вплинути 
на рівень артеріального тиску і взаємодіяти як 
синергічно, так і антагоністично з антигіпертен-
зивними препаратами (стероїдні та нестероїдні 
протизапальні препарати, курантил, циклоспо-
рин, гормонопрепарати).

Препарати, які використовуються для лікуван-
ня нефрогенної АГ, повинні справляти вплив на 
патогенетичні механізми розвитку АГ, не погір-
шувати кровопостачання нирок, не пригнічувати 
ниркові функції, коригувати внутрішньоклубоч-
кову гіпертензію, не викликати метаболічних по-
рушень і мати мінімальні побічні ефекти.

Окреме застосування діуретиків як антигі-
пертензивних засобів пацієнтам, які отримують 
діалізне лікування, потребує подальшого ана-
лізу і  проведення додаткових досліджень. Не
однозначність підходів до призначення діуретиків 
даній категорії пацієнтів підтверджується резуль-
татами епідеміологічних досліджень, які показали 
високу варіабельність в їх використанні в різних 
відділеннях діалізу — від 0 до 83,9% [12, 19].

Хворим на хронічну хворобу нирок, що пе-
ребувають на діалізі, притаманна ціла низка 
клінічних проблем, що включають АГ, переван-
таження об’ємом, набряки, високий ризик кар-
діоваскулярних ускладнень (гострий коронарний 
синдром, серцева недостатність (СН), життєво не-
безпечні порушення ритму), високий рівень кар-
діоваскулярної летальності, що потребує адек-
ватних лікувальних підходів [14].

S. Sibbel et al. повідомили, що продовження 
терапії петльовими діуретиками в  інтрадіаліз-
ний період асоціювалося зі зменшенням частоти 
госпіталізацій, інтрадіалізної гіпотензії, проте не 
було відзначено відмінностей у групах пацієнтів 
за показником смертності протягом 1 року діа-
лізної терапії [29].

При ХХН 3-5-ї стадій рівні сироваткового вміс-
ту альдостерону підвищуються, що характеризує 
ХХН як стан відносного гіперальдостеронізму [8]. 
Ступінь його підвищення найбільш виражений 
у пацієнтів із ХХН 5-ї стадії, що робить призна-
чення антагоністів альдостерону цій категорії діа-
лізних пацієнтів одним із головних завдань.

У діалізних хворих спостерігається високий 
ризик розвитку кардіоваскулярних ускладнень 
і летальних випадків, що перевищує такий у за-
гальній популяції в 10 і більше разів. У зв’язку 
із цим інтенсивно вивчається можливість засто-
сування антагоністів мінералокортикоїдних ре-
цепторів спіронолактону та еплеренону з метою 
зниження кардіоваскулярних ускладнень і  ле-
тальності. Одним із серйозних ускладнень при-
йому антагоністів альдостерону є високий ризик 
розвитку гіперкаліємії (особливо при нирковій 
недостатності). Аналіз літературних джерел, про-
ведений W.L. Baker et al., засвідчив, що застосу-
вання не натрійуретичних дозувань антагоністів 
альдостерону (спіронолактон 25 мг/добу та епле-
ренон 50 мг/добу) у діалізних хворих характери-
зується низькою частотою розвитку важкої гіпер-
каліємії, а отже, їх застосування допустимо, але 
при суворому контролі плазмових рівнів К+ [6]. 
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У проспективному подвійному сліпому рандомі-
зованому клінічному дослідженні (РКД) S. Taheri 
et al. вивчили ефективність і безпеку спіронолак-
тону (25 мг/добу) у 18 хворих, які отримували діа-
ліз, із наявністю хронічної СН III-IV класів за NYHA. 
Автори цього дослідження не виявили суттєвих 
відмінностей у плазмових рівнях калію в осіб, які 
отримували і не отримували спіронолактон [30]. 
У низці РКД показано, що при додаванні спіро-
нолактону (25 мг/добу) до іАПФ або APA II упо-
вільнювалось збільшення маси ЛШ і  розвиток 
кальцифікації коронарних артерій при низькому 
ризику розвитку важкої гіперкаліємії в діалізних 
хворих [25, 28].

У цієї категорії пацієнтів P. Flevary et al. від-
значили зниження ендотеліальної дисфункції та 
поліпшення варіабельності серцевого ритму під 
впливом низьких доз спіронолактону (у режимі 
25 мг/добу двічі на тиждень) [14].

Окремого обговорення заслуговують опублі-
ковані у  2014 р. результати трирічного дослі-
дження РСІ DONAS, проведеного Y. Matsumoto et 
al. [23]. У дослідження увійшли 309 діалізних хво-
рих, 157 з яких отримували спіронолактон (25 мг/
добу) і 152 пацієнти, які не отримували спіроно-
лактон (контрольна група). У групі спіронолакто-
ну кардіоваскулярна летальність і частота госпіта-
лізацій із приводу кардіоваскулярних ускладнень 
становили 5,7% проти 12,5% у контрольній групі 
(р=0,017), а загальна летальність — відповідно 
6,4% проти 19,7% (р=0,002). Гіперкаліємія, яка 
потребувала відміни спіронолактону, відзначена 
тільки в трьох (1,9%) хворих.

На цей час проводяться багатообіцяючі РКД, 
присвячені вивченню застосування спіроно-
лактону в  пацієнтів із термінальною стадією 
ниркової недостатності, серед яких ALCHEMIST 
(ALdosterone Antagonist Chronic HEModialysis 

Interventional Survival Trial), в  яке планується 
включити 825  гемодіалізних хворих, і  дослі-
дження ACHIEVE (Aldosterone bloCkade for Health 
Improvement EValuation in End-stage Renal Disease) 
у 2750 пацієнтів, які перебувають на гемодіалізі 
або перитонеальному діалізі [27].

Антагоністи кальцію (АК) — одна з важливих 
груп антигіпертензивних препаратів, що засто-
совуються при хронічній нирковій недостатності. 
Препарати сприятливо впливають на нирковий 
кровообіг, не викликають затримки натрію, не 
активують РААС, не впливають на ліпідний обмін. 
Загальною властивістю АК є ліпофільність, якою 
пояснюється їх добра всмоктуваність у шлунко-
во-кишковому тракті (90-100%), та єдиний шлях 
елімінації з організму — метаболізм у печінці, 
що забезпечує їх безпеку при хронічній нирковій 
недостатності. Фармакокінетика та антигіпертен-
зивна дія верапамілу у хворих із різним ступенем 
порушення функції нирок і здорових осіб прак-
тично однакові і не змінюються під час гемодіа
лізу. Ефективність АК зростає при одночасному 
прийомі з  інгібіторами ангіотензинперетворю
ючого фактора (іАПФ) і β-блокаторами.

При важкій, рефрактерній до лікування, ар-
теріальній гіпертензії у хворих на ХНН підвищу-
ється активність реніну. Бета-адреноблокато-
ри здатні знижувати секрецію реніну. Майже всі 
β-блокатори досить швидко знижують нирковий 
кровотік, але функція нирок навіть при трива-
лому прийомі страждає рідко. Проте можливе 
стійке невелике зниження ниркового кровото-
ку і швидкості клубочкової фільтрації, особливо 
при лікуванні неселективними β-блокаторами. 
У додіалізному періоді гідрофільні β-блокатори 
(атенолол, соталол та ін.), як правило, виводять-
ся нирками із сечею в незмінному вигляді (40-
70%) або у вигляді метаболітів. При дозуванні цих 

Таблиця 1. Когортні дослідження корекції АТ у діалізних пацієнтів
Публікація Характеристика дослідження Результат

Foley R., Murray A., Li S., Herzog S.A., 
McBean A.M., Eggers P.W., 
Collins A.G. Chronic kidney disease 
and the risk for cardiovascular 
disease, renal replacement, and 
death in the United States Medicare 
population // J. Am. Soc. Nephrol. — 
2005. — Vol. 16. — P. 489-495.

У дослідження були залучені 11 142 діа-
лізних пацієнти, у  яких вивчали вплив 
антигіпертензивної терапії на вижива-
ність.

Кожен клас антигіпертензивних засобів (бета-блокатори, 
блокатори кальцієвих каналів, препарати центральної дії, 
альфа-блокатори, вазодилататори), за винятком інгібіторів 
ангіотензинперетворюючого ферменту, знижував смерт-
ність. При цьому найбільш виражений ефект спостерігався 
при прийомі бета-блокаторів (відношення ризиків 0,72; 95% 
довірчий інтервал (ДІ) від 0,66 до 0,79, р<0,0001). Після ко-
ригування на коморбідність вплив на виживаність здійсню-
вали лише бета-блокатори.

Kestenbaum B., Gillen D.L., 
Sherrard D.J., Seliger S., Ball A., 
Stehman-Breen C. Calcium channel 
blocker use and mortality among 
patients with end-stage renal 
disease // Kidney Int. — 2002. — 
Vol. 61. — P. 2157-2164.

Проведено аналіз впливу прийому бло-
каторів кальцієвих каналів на загальну 
і серцево-судинну смертність на когорті 
3716 пацієнтів, які перебувають на ге-
модіалізі.
З обстежених хворих 51% отримував 
блокатор кальцієвих каналів.

Застосування блокатора кальцієвих каналів знижувало ри-
зик загальної смертності на 21% (ВР 0,79; 95% ДІ від 0,69 до 
0,90) і ризик серцево-судинної смертності — на 26% (ВР 0,74; 
95% ДІ від 0,60 до 0,91). У хворих з існуючими раніше сер-
цево-судинними захворюваннями застосування блокаторів 
кальцієвих каналів було пов’язано зі зниженням загальної 
і серцево-судинної смертності на 23 і 22% відповідно.

Efrati S., Zaidenstein R., Dishy V., 
Beberashvili I., Sharist M., Averbukh G., 
Golik A., Weissgarten G. ACE inhibitors 
and survival of hemodialysis patients // 
Am. J. Kidney Dis. — 2002. — 
Vol. 40. — P. 1023-1029.

Вивчали вплив застосування іАПФ на 
загальну смертність у  пацієнтів на ге-
модіалізі. Шістдесят хворих отримували 
іАПФ, а 66 осіб увійшли до контрольної 
групи.

Хоча АТ достовірно не відрізнявся між досліджуваними 
групами, застосування іАПФ знижувало смертність на 52% 
(ВР 0,48; 95% ДІ від 0,25 до 0,91, р<0,002). Зменшення від-
носного ризику в  осіб <65 років було особливо значущим 
(ВР 0,21; 95% ДІ від 0,08 до 0,58, р=0,0006).
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Таблиця 2. Метааналізи та рандомізовані дослідження корекції АТ у діалізних пацієнтів
Публікація Характеристика дослідження Результат

Tepel M., 
Hopfenmueller W., 
Scholze A., Maier A., 
Zidek W. Effect 
of amlodipine on 
cardiovascular events in 
hypertensive haemodialysis 
patients // Nephrol. Dial. 
Transplant. — 2008. — 
Vol. 23. — P. 3605-3612.

У проспективному рандомізованому подвійному сліпому 
плацебо-контрольованому багатоцентровому досліджен-
ні вивчали вплив амлодипіну на розвиток серцево-су-
динних подій у  251 пацієнта з  гіпертонічною хворобою, 
що перебував на гемодіалізі. Сто двадцять три пацієнти 
були рандомізовані на амлодипін (10 мг один раз на добу) 
і 128 — на прийом плацебо. Первинною кінцевою точкою 
була смертність від будь-якої причини. Вторинна кінцева 
точка була комбінована і  включала смертність від будь-
якої причини або серцево-судинну смертність. Середній 
вік пацієнтів становив 61 рік, а середній період спостере-
ження — 19 місяців [8-30].

Первинна кінцева точка розвинулася в 15 (12%) па-
цієнтів, які отримували амлодипін, і  22 (17%) хво-
рих, які отримували плацебо (ВР  0,65; 95% ДІ від 
0,34 до 1,23; р=0,19). Вторинна кінцева точка спо-
стерігалася в  19 (15%) пацієнтів групи амлодипіну 
і 32 (25%) хворих групи плацебо (ВР 0,53; 95% ДІ від 
0,31 до 0,93, р=0,03).

Cice G., Ferrara L., 
D’Andrea A., D’Isa S., 
Di B.A., Cittadini A., 
Russo P.E., Golino P., 
Calabro R. Carvedilol 
increases two-year 
survivalin dialysis 
patients with dilated 
cardiomyopathy: a 
prospective, placebo-
controlled trial // J. Am. 
Coll. Cardiol. — 2003. — 
Vol. 41. — P. 1438-1444.

Оцінювали вплив карведилолу на смертність діалізних 
хворих із дилатаційною кардіоміопатією. Загалом 114 па-
цієнтів на гемодіалізі з  дилатаційною кардіоміопатією 
були рандомізовані на групи, які отримують карведилол 
або плацебо на додаток до стандартної терапії. Перший 
аналіз був проведений через рік після початку досліджен-
ня і супроводжувався додатковим періодом спостережен-
ня протягом 12 місяців.

Через 2 роки від початку дослідження ЕхоКГ показа-
ла значне ослаблення патологічного ремоделюван-
ня лівого шлуночка (ЛШ) на тлі карведилолу (мен-
ший діаметр порожнини ЛШ і більш висока фракція 
викиду (ФВ) в групі активного лікування, ніж у групі 
плацебо). Через два роки в  групі карведилолу по-
мерло 51,7% пацієнтів, а  в  групі плацебо  — 73,2% 
(р<0,01). Окрім того, було значно менше серцево-су-
динних смертей (29,3%) і  госпіталізацій (34,5%) се-
ред хворих, які отримували карведилол, ніж серед 
пацієнтів, які отримували плацебо (67,9 і 58,9% від-
повідно, р<0,00001) [15].

Zannad F., Kessler M., 
Lehert P., Grunfeld J.P., 
Thuilliez C., Leizorovicz A., 
Lechat P. Prevention of 
cardiovascular events in 
end-stage renal disease: 
Results of a randomized 
trial of fosinopril and 
implications for future 
studies // Kidney Int. — 
2006. — 70. — Р. 1318-
1324.

Пацієнти на гемодіалізі були рандомізовані на дві групи: 
добровольці, які отримували 5 мг фозиноприлу з титраці-
єю дози до 20 мг/добу (n=196) або плацебо (n=201), а та-
кож традиційну терапію протягом 24 місяців. Первинною 
кінцевою точкою були фатальні і нефатальні первинні ве-
ликі кардіоваскулярні події (серцево-судинна смерть, клі-
нічна смерть, нефатальний інсульт, серцева недостатність, 
інфаркт міокарда або реваскуляризація).

Було показано, що застосування фозиноприлу іс-
тотно не впливає на комбіновану первинну кінце-
ву точку (ВР  0,93; 95% ДІ від 0,68 до 1,26, р=0,35, 
n=397). При проведенні вторинного аналізу згідно 
з  протоколом (n=380, низка пацієнтів були виклю-
чені з  аналізу) відзначалася тенденція на користь 
застосування фозиноприлу (скоригований ВР 0,79; 
95% ДІ від 0,59 до 1,1, р=0,099). При цьому в пацієн-
тів із вихідною артеріальною гіпертензією викорис-
тання фозиноприлу значно знижувало як систоліч-
ний, так і діастолічний АТ.

Li P.K., Chow K.M., Wong T.Y., 
Leung C.B., Szeto C.C. Effects 
of an angiotensin-converting 
enzyme inhibitor on residual 
renal function in patients 
receiving peritoneal dialysis. 
A randomized, controlled 
study // Ann. Intern. Med. — 
2003. — 139. — P. 105-112.

Рандомізоване відкрите одноцентрове контрольоване 
дослідження, у  якому оцінювали вплив іАПФ раміприлу 
на зниження залишкової функції нирок у хворих iз термі-
нальною стадією ХХН, що перебувають на перитонеально-
му діалізі. У дослідження було включено 60 пацієнтів, які 
отримують перитонеальний діаліз. Пацієнти були рандо-
мізовані на групу, що приймає раміприл (5 мг/добу), і гру-
пу без лікування.

Протягом 12 місяців у  групі раміприлу середня за-
лишкова ШКФ знизилася на 2,07 мл/хв/1,73  м2, 
а  в  контрольній групі  — на 3,00 мл/хв/1,73  м2 
(ВР 0,93 мл/хв/1,73 м2; 95% ДІ від 0,09 до 1,78 мл/
хв/1,73 м2, р=0,03). Однак летальність від будь-яких 
причин, тривалість госпіталізації, а  також частота 
серцево-судинних ускладнень між групами суттєво 
не відрізнялися.

Takahashi A., Takase H., 
Toriyama T., Sugiura T., 
Kurita Y., Ueda R., 
Dohi Y. Candesartan, 
an angiotensin II type‑1 
receptor blocker, reduces 
cardiovascular events 
in patients on chronic 
haemodialysis a randomized 
study // Nephrol. Dial. 
Transplant. — 2006. — 
Vol. 21. — P. 2507-2512.

Вісімдесят пацієнтів, що перебувають на хронічному гемо-
діалізі (47 чоловіків і  33 жінки, середній вік  — 61±1 рік) 
в  стабільному стані і  без будь-яких клінічних ознак сер-
цевих захворювань, були випадковим чином розподілені 
на хворих, які приймали кандесартан у  дозі 4-8  мг/добу 
(n=43) або які не приймали препарати (контрольна група, 
n=37), з  подальшим наглядом протягом 19,4±1,2 місяця. 
Кінцевими точками були фатальний/нефатальний інфаркт 
міокарда, нестабільна стенокардія, застійна серцева недо-
статність, важка аритмія і раптова смерть.

Під час спостереження серцево-судинні події спо-
стерігалися в  7 пацієнтів у  групі кандесартану і 
17  хворих у  контрольній групі. Аналіз Каплана  — 
Мейера показав, що серцево-судинні ускладнен-
ня і  смертність були достовірно (р<0,01) вищими 
в контрольній групі, ніж у групі кандесартану (45,9% 
проти 16,3% і 18,9% проти 0,0% відповідно).

Suzuki H., Kanno Y., 
Sugahara S., Ikeda N., 
Shoda J., Takenaka T., 
Inoue T., Araki R. Effect 
of angiotensin receptor 
blockers on cardiovascular 
events in patients 
undergoing hemodialysis: 
an open-label randomized 
controlled trial // Am. 
J. Kidney Dis. — 2008. — 
Vol. 52. — P. 501-506.

У пацієнтів віком від 30 до 80 років, які перебували на гемо-
діалізі від 2 до 3 разів на тиждень протягом від 1 до 5 років, 
у 5 клінічних центрах вивчали доцільність застосування бло-
каторів рецепторів ангіотензину II (валсартану, кандесар-
тану і лозартану) (БРАТ II). Триста шістдесят пацієнтів були 
випадковим чином розподілені на 2 групи (по 180 хворих): 
які отримують і не одержують БРАТ II. Середній вік пацієнтів 
становив 60 років, із них 59% чоловіків, а 51% хворих страж-
дав на цукровий діабет. Середній переддіалізний систоліч-
ний АТ становив 154 мм рт. ст. Первинною кінцевою точкою 
був розвиток фатальних і  нефатальних серцево-судинних 
подій (інфаркту міокарда, інсульту, застійної серцевої недо-
статності, аортокоронарного шунтування або черезшкірних 
коронарних втручань). Вторинною кінцевою точкою була 
смертність від усіх причин.

У ході дослідження було зафіксовано 93 летальні ви-
падки або нефатальні серцево-судинні події (52%), 
з них 34 (19%) випадки в групі БРАТ II і 59 (33%) — 
у  контрольній групі. Після внесення поправки на 
вік, стать, наявність діабету, систолічний АТ і центр, 
у  якому проводилося дослідження, встановлено, 
що лікування із застосуванням БРАТ II було незалеж-
но пов’язано зі зниженням фатальних і нефатальних 
серцево-судинних подій (ВР 0,51; 95% ДІ від 0,33 до 
0,79; р=0,002). За аналізований період було зафік-
совано 63 летальні випадки: 25 (14%) у групі БРАТ II 
і  38 (21%) у  контрольній групі (ВР  0,64; 95% ДІ від 
0,39 до 1,06, p=0,1).
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Публікація Характеристика дослідження Результат
Cice G., Di Benedetto A., 
D’Isa S., D’Andrea A., 
Marcelli D., Gatti E., 
Calabrô R. Effects of 
telmisartan added to 
Angiotensin-converting 
enzyme inhibitors on 
mortality and morbidity 
in hemodialysis patients 
with chronic heart failure 
a double-blind, placebo-
controlled trial // J. Am. 
Coll. Cardiol. — 2010. — 
Vol. 56. — P. 1701-1708.

У трирічному рандомізованому подвійному сліпому пла-
цебо-контрольованому багатоцентровому дослідженні за 
участю 30 італійських клінік вивчали вплив телмісартану 
на загальну і серцево-судинну смертність у пацієнтів на ге-
модіалізі з комбінованою ХСН і зниженою ФВ ЛШ при до-
даванні до стандартної терапії іАПФ. Загалом 332 пацієнти 
були включені в дослідження (165 осіб отримували телмі-
сартан, 167 — плацебо). Середній період спостереження 
становив 35,5±8,5 міс. (медіана: 36 місяців; діапазон: від 
2 до 40 місяців). У ході дослідження оцінювали загальну 
і  серцево-судинну смертність і  госпіталізацію з  приводу 
ХСН.

Встановлено, що при прийомі телмісартану протя-
гом трьох років значно знижувалася смертність від 
усіх причин (35,1% проти 54,4%; р<0,001), серцево-
судинна смертність (30,3% проти 43,7%; р<0,001), 
а також частота госпіталізацій із приводу ХСН (33,9% 
проти 55,1%; р<0,0001). За допомогою аналізу про-
порційних ризиків Кокса показано, що телмісартан 
був незалежним чинником, що визначає смертність 
від усіх причин (ВР  0,51; 95% ДІ від 0,32 до 0,82, 
р<0,01), серцево-судинну смертність (ВР  0,42; 95% 
ДІ від 0,38 до 0,61, р<0,0001) і госпіталізацію з при-
воду ХСН (ВР 0,38; 95% ДІ від 0,19 до 0,51; р<0,0001). 
Основним побічним ефектом у  групі терапії телмі-
сартаном була гіпотонія, яка траплялася в  16,3% 
у групі телмісартану і 10,7% у групі плацебо.

Продовження таблиці 2

препаратів слід брати до уваги функцію нирок. 
У хворих із низькою ШКФ (менше ніж 30-50 мл/хв)  
добову дозу гідрофільних препаратів необхідно 
зменшити. У табл. 1, 2 надано результати когорт-
них та рандомізованих клінічних досліджень 
щодо клінічної ефективності різних груп антигі-
пертензивних засобів у пацієнтів, що перебува-
ють на програмному діалізі.

Лозартан і його активний метаболіт Е‑3174, 
а також ірбесартан і кандесартан не елімінують-
ся з плазми крові при гемодіалізі. На відміну від 
зазначених препаратів епросартан виявляється 
в діалізаті, однак частка елімінованого таким чи-
ном препарату незначна і немає потреби в його 
додатковому прийомі (табл. 3.)

Таблиця 3. Вплив гемодіалізу на виведення 
медикаментозних засобів

Група Елімінуються з плазми 
крові при гемодіалізі

Не елімінуються з плазми 
крові при гемодіалізі

іАПФ
Каптоприл

Периндоприл
Еналаприл

Квінаприл
Цилазаприл

АРА
Епросартан (незначно і не 

потребує додаткового 
прийому)

Лозартан
Ірбесартан

Кандесартан

Висновки
На підставі наведеного вище можна зробити 

такі висновки:
1.	 Артеріальна гіпертензія, будучи одночасно 

найважливішим фактором ризику розвитку 

і прогресування серцево-судинних захворю-
вань і ХХН, є суттєвим незалежним чинником 
кардіоваскулярного ризику і причиною смерті 
пацієнтів, що перебувають на програмному 
діалізі.

2.	 З метою ефективного контролю за рівнем ар-
теріального тиску та оптимізації антигіпертен-
зивної терапії пацієнти, що перебувають на 
програмному діалізі, повинні постійно в до-
машніх умовах контролювати артеріальний 
тиск, що навіть більш важливо, ніж перед- 
і постдіалізне вимірювання в умовах діаліз-
ного центру.

3.	 Цільовий артеріальний тиск у пацієнтів на діа-
лізі остаточно не встановлений, проте на під-
ставі наявних досліджень можна рекоменду-
вати систолічний АТ нижче від 140 мм рт. ст., 
але не нижче від 110 мм рт. ст., а діастоліч-
ний — нижче від 90 мм рт. ст.

4.	 Наявні результати клінічних досліджень не 
дозволяють віддати перевагу якомусь класу 
антигіпертензивних препаратів, а призначен-
ня іАПФ і  БРАТ II як найбільш оптимальних 
повинно супроводжуватися контролем швид-
кості клубочкової фільтрації та рівня калію 
в сироватці крові.

5.	 Для подальшого вдосконалення фармакотера-
пії артеріальної гіпертензії в пацієнтів на про-
грамному діалізі необхідно проведення вели-
ких клінічних рандомізованих досліджень.
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КОМПЛЕКСНИЙ ПІДХІД 
ДО ПРОВЕДЕННЯ 
ФЛЕБОТРОПНОЇ ТЕРАПІЇ 
В ПАЦІЄНТІВ ІЗ ЦУКРОВИМ 
ДІАБЕТОМ 2-ГО ТИПУ

Л.В. Журавльова, М.В. Філоненко

Харківський національний 
медичний університет

Хронічні захворювання вен (ХЗВ)  — одна 
з найпоширеніших патологій серцево-судинної 
системи, що створює серйозні проблеми як для 
пацієнта, так і для національних систем охоро-
ни здоров’я. У сучасних умовах на ХЗВ в Європі 
страждає 20-25% населення, причому в деяких 
регіонах їх поширеність досягає 40%, а захворю-
ваність щороку збільшується в середньому на 2%. 
Одним із суттєвих факторів ризику розвитку ХЗВ 
є цукровий діабет 2-го типу (ЦД 2-го типу), осо-
бливо в літніх хворих. Співвідношення пацієнтів, 
які страждають на ЦД 2-го типу і ХЗВ, за одними 
даними, становить 1:1,2, за іншими — 1,5:1 [1].

Відомо, що в 70% хворих із трофічними ви-
разками має місце коморбідна патологія, що зу-
мовлена одночасно ХЗВ і ЦД 2-го типу, яка завдає 
величезних медичних, соціальних та економічних 
збитків не тільки безпосередньо хворим людям, 
а й суспільству загалом. ЦД 2-го типу супроводжу-
ється превалюванням важких класів венозної не-
достатності, значно гіршими результатами хірур-
гічного лікування варикозу і більшою частотою 
розвитку ускладнень [2].

Пацієнти із ЦД 2-го типу є особливо схильни-
ми до виникнення та прогресування хронічної ве-
нозної недостатності (ХВН), оскільки вже мають 

фактори ризику, що є спільними з хронічними 
захворюваннями вен, такі як порушення мікро-
циркуляції нижніх кінцівок, надмірна вага, арте-
ріальна гіпертензія, дисліпідемія, гіперкоагуляція, 
ендотеліальна дисфункція.

Обтяжливий вплив ЦД на перебіг ХВН, окрім 
впливу неспецифічних факторів, також може бути 
зумовлений специфічними для ЦД 2-го типу чин-
никами: поганим контролем глікемії (НЬА1с>10%), 
значною тривалістю діабету (>10 років) і наявніс-
тю макроангіопатії нижніх кінцівок [3].

Патогенетичний механізм розвитку уражень 
вен нижніх кінцівок при ЦД є складним та багато-
компонентним. Провідним чинником є хронічна 
гіперглікемія, яка стимулює каскадне глікування 
структурних білків судинної стінки і білків систе-
ми гемостазу. Даний фактор активує вироблення 
видозміненого колагену IV типу, що стимулює 
руйнування мембран ендотеліоцитів під дією 
окисного стресу. Накопичення в субендотеліаль-
ному просторі вен колагену IV типу призводить до 
ремоделювання структури венозної стінки, дезор-
ганізації м’язового шару і збільшення проникності 
стінки вен. Дані порушення провокують розвиток 
інтрамурального, а потім і паравазального фібро-
зу, появу сегментарного розширення і звуження 
просвіту венозних судин, а  також порушення 

Резюме
Цукровий діабет і хронічна венозна недостатність є поширеними захворюваннями дорослого населення еконо-
мічно розвинених країн. Сучасні знання дозволяють виділити кілька пріоритетних стратегій і цілей, спрямованих 
на корекцію основних патофізіологічних механізмів розвитку і  прогресування хронічної венозної недостатнос-
ті в пацієнтів із цукровим діабетом 2-го типу. Зокрема, застосування веноактивних препаратів, роль яких у під-
вищенні тонусу і скоротливості вен, зменшенні запалення і набряку, а також поліпшенні мікроциркуляції і при-
скоренні загоєння венозних виразок була ретельно вивчена й успішно втілена в клінічну практику. Додатковим 
препаратом, що покращує мікроциркуляторний кровотік у нижніх кінцівках, а також знижує симптоматику діабе-
тичної полінейропатії і хронічної венозної недостатності в пацієнтів із поєднаною патологією, є α-ліпоєва кислота.
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нормальної проліферації ендотелію вен. Анато-
мічні зміни тягнуть за собою функціональні по-
рушення венозної системи. Зокрема, порушується 
перистальтика уражених склеротичним процесом 
вен, клапанна недостатність провокує виникнен-
ня рефлюксу крові, а дисфункція ендотелію разом 
із дисбалансом системи гемостазу є індуктором 
тромбоутворення. Перераховані фактори форму-
ють симптомокомплекс недостатності венозного 
кровообігу в нижніх кінцівках, причому варто від-
значити, що всі процеси є взаємнообтяжуючими 
і працюють за принципом «вадного кола» [4].

Діабетична сенсомоторна нейропатія нижніх 
кінцівок і діабетична мікроангіопатія також вно-
сять вагомий внесок в обтяження венозної пато-
логії через порушення мікроциркуляції і трофіки 
нижніх кінцівок. Наявність діабетичної полінейро-
патії може маскувати симптоматику ХВН за рахунок 
зменшення больового синдрому. Полінейропатія 
нижніх кінцівок виявляється у 82% хворих при по-
єднаній патології та у 18% хворих без супутнього 
ЦД 2-го типу. Ці прояви можуть бути послаблені 
застосуванням α-ліпоєвої кислоти [5].

У дослідженні Сarpentier P.H. та співавт. було 
встановлено, що частота суб’єктивних клінічних 
проявів ХВН, а також їх виразність у хворих на ЦД 
2-го типу асоціювалася з переважанням набряко-
вого (32,5%) і трофічного синдромів (45%). Серед 
пацієнтів із ХВН без супутнього ЦД 2-го типу про-
відними клінічними синдромами були варикоз-
ний (35%) і больовий (45%). Важкість суб’єктивних 
симптомів превалювала у хворих із ЦД 2-го типу 
за всіма ознаками, окрім больового синдрому [6].

Незважаючи на відсутність повної інформації 
про патофізіологічні механізми розвитку ХЗВ у па-
цієнтів із ЦД 2-го типу, наявні на сьогодні відомос-
ті дозволяють виявити безліч потенційних цілей 
для консервативного лікування. Очевидно, що 
ліквідація стазу венозної крові і флебогіпертен-
зії, підвищення тонусу венозної стінки слугують 
найбільш ефективним способом попередження 
ХЗВ. З іншого боку, ефективний контроль глікемії 
й ослаблення проявів діабетичної мікроангіопатії 
та полінейропатії зменшують обтяжуючий влив 
ЦД 2-го типу на розвиток і прогресування ХЗВ. По-
кращення лімфовідтоку, корекція гемореологіч-
них порушень та зменшення проявів запалення 
довершують комплексний підхід до тактики ве-
дення таких хворих [4, 7].

У пацієнтів із початковими стадіями ХЗВ стан-
дартним варіантом консервативного лікування є 
компресійний трикотаж, використання якого до-
зволяє зменшити симптоми і запобігти прогресу-
ванню ХЗВ. Незважаючи на високу ефективність 
застосування компресійного трикотажу при всіх 
стадіях ХЗВ, у тому числі для загоєння венозних 
виразок, щоденні складнощі, пов’язані з його ви-
користанням, зумовлюють низьку прихильність 

пацієнтів до цього методу лікування. З  іншо-
го боку, хірургічне лікування варикозу при ЦД 
2-го типу може бути ускладненим або взагалі не-
можливим, у тому числі з огляду на порушення 
процесів згортання крові в таких хворих, а також 
повільне загоєння ран. Ось чому багато пацієнтів 
віддають перевагу фармакологічній терапії [8].

На сьогодні є кілька флеботропних лікарських 
препаратів, що впливають на ключові патофізіо
логічні механізми ХЗВ. Ці препарати, більшість 
яких отримано з натуральних рослинних флавоно-
їдів, демонструють перспективні фармакологічні 
профілі ефективності та безпеки. МОФФ (мікро-
нізована очищена флавоноїдна фракція) — один 
із найбільш вивчених, широко доступних, ефек-
тивних і повсюдно призначуваних класів вено-
активних препаратів, що має найбільшу наукову 
і клінічну доказову базу. МОФФ складається з 90% 
мікронізованого діосміну і 10% інших активних 
флавоноїдів (гесперидин, діосметин, лінарин та 
ізороіфолін). Діосмін синтезують із гесперидину, 
який отримують з особливого типу дрібних не-
зрілих апельсинів, а одержану суміш для поліп-
шення біодоступності мікронізують до частинок 
діаметром менше ніж 2 мікрони. Завдяки мікро-
нізації МОФФ характеризується максимальною 
абсорбцією в шлунково-кишковому тракті та має 
майже вдвічі кращу біодоступність, ніж інші рос-
линні венотоніки, що забезпечує більшу клінічну 
ефективність [9].

МОФФ впливає на ключові патофізіологічні ме-
ханізми, що сповільнюють розвиток ХЗВ, а саме: 
підсилює опосередковану симпатичною іннер-
вацією скоротливість вен і підвищує чутливість 
гладком’язових елементів стінки до іонів каль-
цію; пригнічує активність лейкоцитів за рахунок 
інгібування молекул клітинної адгезії (знижує ад-
гезію лейкоцитів до венозного ендотелію); пере-
шкоджає руйнуванню стулок венозних клапанів 
та їх інфільтрації гранулоцитами і макрофагами, 
завдяки цьому сповільнюється розвиток патоло-
гічного рефлюксу; пригнічує синтез і активність 
прозапальних факторів; збільшує антиоксидантну 
активність ензимів; пригнічує активацію ендоте-
лію; знижує концентрацію в плазмі ICAM‑1, VCAM 
(адгезивні молекули, що сприяють фіксації і мігра-
ції лейкоцитів), VEGF (судинний ендотеліальний 
фактор росту); підвищує резистентність капілярів 
і знижує їх проникність [10].

Ефективний вплив на патофізіологічні механіз-
ми формування і прогресування ХЗВ приводить до 
розвитку сприятливих клінічних ефектів: підви-
щення тонусу вен, зменшення венозного набряку, 
покращення трофіки шкіри, прискорення загоєн-
ня венозних виразок, покращення симптомів ХВН 
і підвищення якості життя пацієнтів [11].

Клінічні та експериментальні досліджен-
ня підтверджують, що МОФФ покращує тонус 
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і скоротливість венозної стінки. На ізольованих ве-
нах щурів було показано, що МОФФ підсилює опо-
середковану симпатичною іннервацією скорот-
ливість вен і підвищує чутливість гладком’язових 
елементів стінки до іонів кальцію [12]. В анало-
гічних дослідженнях на ізольованих варикозних 
венах людини МОФФ дозозалежно потенціювала 
норадреналін-індуковану скоротливість [13].

В експериментальних моделях на щурах було 
доведено, що в умовах хронічної флебогіпертен-
зії МОФФ перешкоджає руйнуванню стулок кла-
пана та їх інфільтрації гранулоцитами і макрофа-
гами, при цьому ефект є дозозалежним. Завдяки 
цій протективній дії МОФФ сповільнює розвиток 
патологічного венозного рефлюксу та запобігає 
подальшому прогресуванню ХВН [14].

Препарати МОФФ мають доведену ефектив-
ність щодо пригнічення запалення та зменшення 
проявів ендотеліальної дисфункції, за рахунок 
чого суттєво зменшується проникність капілярів. 
У дослідженні Bush R. та співавт. вивчали число 
ділянок витоку флуоресцентного барвника на 
1  см2 площі капілярів. Отримані дані свідчать 
про обмеження проникності капілярів під дією 
діосміну, причому мікронізований діосмін був 
майже вдвічі ефективнішим за немікронізова-
ний. Окрім того, простежувалася чітка залежність 
між ефективністю дії та дозою мікронізованого 
діосміну, що пояснює необхідність дотримання 
режиму дозування [15].

Застосування МОФФ у  лікуванні ХВН у  до-
статніх дозах протягом призначеного періоду 
приводить до достовірної регресії симптомів, 
зокрема помітної корекції зазнають такі явища, 
як відчуття важкості в ногах, відчуття розпирання 
та, особливо, судоми [16]. В іншому дослідженні 
терапія МОФФ у дозуванні 2 таблетки на день 
протягом 6 місяців приводила до достовірного 
зменшення епізодів больового синдрому в паці-
єнтів із ХВН як із наявністю венозного рефлюксу, 
так і без нього [17].

Прийом МОФФ сприятливо впливає на змен-
шення набряків нижніх кінцівок у хворих із ХВН. 
Застосування МОФФ протягом 6 тижнів суттє-
во знижувало проникність капілярів порівняно 
з лікуванням плацебо, що клінічно проявлялося 
суттєвим зниженням об’єму витісненої гомілкою 
води при проведенні імерсійної волюметрії, а та-
кож значним зниженням відчуття набряку. За да-
ними Blume J et al., після застосування МОФФ 
у хворих із варикозним розширенням вен ниж-
ніх кінцівок об’єм ураженої кінцівки зменшився 
в середньому на 392 мл, тобто на 12% [18].

Препарат Авеню є генеричним представни-
ком МОФФ, що є біоеквівалентним «еталон-
ному флеботоніку» Детралексу. Авеню виро-
бляє АТ «Фармак» (Україна) у таблетках у дозі 
500 мг, яка містить 450 мг діосміну (90%) і 50 мг 

флавоноїдів у вигляді гесперидину (10%). З ме-
тою лікування венолімфатичної недостатності 
рекомендована доза становить 2 таблетки на 
добу: уранці та ввечері, під час їди. Після тижня 
застосування можливо приймати 2 таблетки на 
добу одноразово під час їди. Препарат не містить 
глюкози, є безпечним у застосуванні для пацієн-
тів із супутнім ЦД 2-го типу.

Діабетична полінейропатія та мікроангіопа-
тія здійснюють значний вплив на виникнення та 
прогресування ХВН у пацієнтів із ЦД 2-го типу, що 
потребує комплексного підходу до лікування [3].

«Діабетична полінейропатія» є гетерогенним 
поняттям, що охоплює цілу низку специфічних 
і неспецифічних синдромів. Патогенетичні меха-
нізми, що лежать в основі діабетичної нейропа-
тії, є надзвичайно різноманітними і включають: 
метаболічні, мікросудинні, ішемічні порушен-
ня, імуноваскулітні, компресійні (тунельні ней
ропатії), гіпоглікемічні (інсулінові нейропатії), 
ішемічні (мононейропатії, зумовлені облітеру
ючими захворюваннями периферичних артерій) 
тощо [19]. Враховуючи різноманіття симптомів, 
лікування діабетичної полінейропатії повинно 
насамперед бути спрямованим на забезпечен-
ня адекватної компенсації ЦД 2-го типу, а також 
включати засоби патогенетичної терапії, що ма-
ють плейотропні властивості [20].

Додатковим препаратом, що покращує мікро-
циркуляторний кровотік у нижніх кінцівках, а та-
кож знижує симптоматику діабетичної поліней-
ропатії і ХВН у пацієнтів із поєднаною патологією, 
є α-ліпоєва кислота [21].

Історія застосування препаратів α-ліпоєвої 
кислоти для лікування полінейропатій різного 
генезу налічує понад 60 років. За цей час був на-
копичений величезний клінічний досвід та про-
ведено численні багатоцентрові рандомізовані 
дослідження (ALADIN I, II; SYDNEY I, II; NATHAN 
I, II; OPRIL; DEKAN), що підтверджують ефек-
тивність і безпеку застосування цих препаратів 
насамперед серед пацієнтів із цукровим діабе-
том [22-25].

Препарат α-ліпоєвої кислоти (Діаліпон, 
АТ  «Фармак») відповідає основним вимогам, 
що висуваються до засобів для лікування полі-
нейропатії: впливає на патогенетичні механізми 
формування полінейропатії, зменшує симптоми 
нейропатії, покращує функцію нервів, побічні 
ефекти виникають вкрай рідко і, як правило, не 
потребують відміни терапії. Діаліпон характери-
зується також наявністю плейотропних власти-
востей та чинить позитивний вплив на різні ор-
гани та структури людського організму, зокрема: 
сприяє корекції гіперглікемії, знижує вміст холе
стерину та ліпідів у крові, покращує функцію пе-
чінки, сповільнює розвиток ендотеліальної дис-
функції, має нейропротективні властивості [26].
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Однією з точок прикладання Діаліпону є його 
потужна антиоксидантна дія. Як відомо, оксида-
тивний стрес із зростанням утворення вільнора-
дикальних сполук відіграє значну роль у розвитку 
діабетичної полінейропатії та судинних усклад-
нень у хворих на ЦД 2-го типу. Унаслідок активації 
процесів вільнорадикального окислення пошко-
джуються не тільки структурні елементи судинної 
стінки, але й пригнічується продукція простаци-
кліну, оксиду азоту і, навпаки, збільшується утво-
рення тромбоксану та ендотеліну, що порушує 
фізіологічну рівновагу між цими вазоактивними 
субстанціями, сприяє вазоконстрикції, підвище-
ному тромбоутворенню, порушенню кровотоку та 
тканинній гіпоксії — чинників, що лежать в основі 
деструктивних змін нервової тканини. α-ліпоєва 
кислота є важливим компонентом глутатіонової 
антиоксидантної системи, ефективною «пасткою» 
для радикалів. Механізм нейропротекторної дії 
α-ліпоєвої кислоти насамперед полягає в змен-
шенні наслідків оксидативного стресу шляхом 
нейтралізації вільних радикалів [27].

На тлі застосування препаратів α-ліпоєвої кис-
лоти поліпшується ендоневральний кровотік, 
збільшується швидкість проведення імпульсу по 
нервовому волокну, відновлюється енергетичний 
баланс у нервовій тканині, збільшується сенсор-
ний потенціал дії нерва, збільшується вміст мак
роергічних сполук у скелетних м’язах хворих із 
моторною нейропатією [28].

За наявності важкої діабетичної полінейропа-
тії лікування дорослих пацієнтів починають з  ін-
фузії Діаліпону 20 мл розчину (600 мг α-ліпоєвої 
кислоти), розведеного у  250 мл 0,9% розчину 
натрію хлориду, 1 раз на добу, повільно. У дуже 
тяжких випадках добову дозу підвищують до 
900-1200  мг/добу. Початковий курс лікування 
проводять протягом 2-4 тижнів. Згодом перехо-
дять на підтримуючу терапію лікарськими фор-
мами α-ліпоєвої кислоти для перорального при-
йому (Діаліпон капсули) у дозі 600 мг препарату 
1-3 рази на добу протягом 1-3 міс.

Для профілактики діабетичної полінейропа-
тії, при атеросклерозі, хронічних інтоксикаціях, 
захворюваннях печінки дозу препарату встанов-
люють індивідуально, залежно від віку, маси тіла 

хворого і ступеня тяжкості захворювання. Почи-
нати лікування необхідно з початкової дози 10 мл 
розчину (300 мг α-ліпоєвої кислоти) на добу. Курс 
терапії Діаліпоном рекомендується проводити 
2 рази на рік.

Таким чином, ЦД 2-го типу є вагомим факто-
ром ризику розвитку хронічних захворювань вен, 
особливо серед літніх хворих. Клінічні прояви хро-
нічних захворювань вен у пацієнтів із ЦД 2-го типу 
характеризуються переважанням набрякового 
синдрому і трофічних змін нижніх кінцівок. На-
явність супутнього ЦД 2-го типу супроводжується 
превалюванням важких класів венозної недостат-
ності, значно гіршими результатами хірургічного 
лікування варикозу і більшою частотою розвитку 
ускладнень. Обтяжуючий вплив ЦД 2-го типу на 
перебіг хронічної венозної недостатності зумов-
лено більшою частотою неспецифічних факторів, 
таких як ожиріння, артеріальна гіпертензія, дис-
ліпідемія, гіперкоагуляція, і наявністю додаткових 
факторів, асоційованих із діабетом (декомпенса-
ція вуглеводного обміну (НbА1с>10%), тривалість 
цукрового діабету більше ніж 10 років і супутня 
діабетична макроангіопатія нижніх кінцівок). 
Діабетична сенсомоторна полінейропатія нижніх 
кінцівок у пацієнтів із ЦД 2-го типу є важливим 
патогенетичним механізмом обтяження хронічної 
венозної недостатності.

Лікування хронічних захворювань вен у паці-
єнтів із ЦД 2-го типу повинно бути комплексним 
і включати як ефективні веноактивні препарати, 
так і  засоби, що зменшують прояви хронічних 
ускладнень діабету та сприяють кращому контро
лю глікемії. Препарати мікроіонізованої очище-
ної флавоноїдної фракції є найбільш вивченим 
класом флеботропних препаратів, що має значну 
наукову і клінічну доказову базу. Препарат Авеню 
є доступним генеричним засобом МОФФ, що є 
біоеквівалентним оригінальному препарату. Пре-
парат α-ліпоєвої кислоти Діаліпон сприяє змен-
шенню суб’єктивних відчуттів діабетичної полі-
нейропатії, поліпшенню проведення збудження 
по рухових і чутливих волокнах, покращенню кро-
вотоку в мікроциркуляторному руслі і позитивно 
впливає на перебіг хронічної венозної недостат-
ності нижніх кінцівок.
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ПРОТОКОЛ ВЕДЕННЯ ХВОРИХ
«ДИФУЗНИЙ ЗОБ» (Е0.1, Е0.4)*

В.А. Олійник, Г.М. Терехова
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Загальна інформація
Дифузний зоб (простий нетоксичний зоб, 

спорадичний зоб Е04.0) — дифузне збільшення 
щитоподібної залози, яке трапляється в  місце-
востях із відсутністю дефіциту йоду. Е01.0 — ди-
фузний (ендемічний) зоб, пов’язаний із йодною 
недостатністю.

Клінічна епідеміологія
Серед сучасних медико-соціальних проблем 

частота різних форм цієї патології, навіть поза зо-
нами зобної ендемії, становить не менше ніж 20% 
від загальної захворюваності. В  ендемічних на 
зоб регіонах, де мешкає приблизно 1/3 популяції 
Земної кулі, вона становить нерідко більше ніж 
50%. За епідеміологічними даними, головни-
ми тиреоїдними нозологіями (враховуючи їх 
поширеність) вважаються ендемічний (дифуз-
ний та вузловий) зоб, автоімунний тиреоїдит, рак 
щитоподібної залози. В останнє десятиліття вияв-
лена тенденція зростання кількості випадків цієї 
патології.

За даними E.C. Ridgway (1992), дифузний не-
токсичний зоб у США поза зонами зобної ендемії 
трапляється в  4-19% населення. У  зонах зобної 
ендемії в  останні десятиріччя в  Україні відміча-
ється зростання захворюваності на дифузний 
нетоксичний зоб, що пов’язано з послабленням 
профілактичних заходів щодо забезпечення на-
селення достатньою кількістю йодованої солі, 
відсутністю нормальних умов її збереження, 
зниженням її якості. Усе це потребує координації 
наукових та організаційних заходів, спрямованих 
на профілактику цього захворювання.

На сьогодні дослідження вартості профілак-
тичних заходів та лікування дифузного неток-
сичного зоба в Україні відсутні. Слід зазначити, 
що відсутність адекватних профілактичних та 
лікувальних заходів щодо дифузного зоба буде 
призводити до зростання кількості хворих із 
великими розмірами щитоподібної залози, ви-
никнення порушення її функції та в  кінцевому 
рахунку до інвалідизації населення, зниження 
якості життя людей.

Етіологія
Виникнення цієї форми дифузного зоба 

пов’язують із можливим впливом одноманіт-
ного неповноцінного харчування, важливе зна-
чення має дефіцит у їжі білків та вітамінів. Деякі 
продукти харчування містять речовини, що 
справляють зобогенний вплив (зокрема, стру-
могени містяться у фасолі, брукві, моркві, цвіт-
ній капусті тощо). Антисанітарні побутові умови, 
інфекції та інтоксикації також впливають на час-
тоту виникнення захворювання. Слід зазначити, 
що ця форма зоба часто трапляється в  членів 
однієї сім’ї, тож можна говорити про сімейний 
характер цієї патології. Можливими чинниками 
розвитку спорадичного зоба також є генетична 
блокада синтезу тиреоїдних гормонів, які не ви-
являються з допомогою існуючих методів дослі-
дження, автоімунні механізми. Функція щито-
подібної залози не змінена. Окремою формою 
дифузного зоба є ендемічний зоб, що трапля-
ється в ендемічних регіонах у зв’язку з недостат-
ністю йоду у воді, землі, продуктах харчування.

Патогенез
Важливе місце в  патогенезі простого неток-

сичного зоба відводиться автоімунним меха-
нізмам, що підтверджується виявленням у  цих 
хворих тиреоїдстимулюючих антитіл, а  також 
позитивною відповіддю до тиреоїдних антиге-
нів у  тесті гальмування міграції лейкоцитів. За 
умов зниження надходження йоду до організму 
зменшується біосинтез та секреція тиреоїдних 
гормонів, що веде до підвищення утворення та 
вивільнення тиреотропіну, а внаслідок цього до 
гіперплазії щитоподібної залози.

До чинників ризику виникнення нетоксич-
ного (простого) дифузного зоба слід віднести 
проживання в  йододефіцитних регіонах, анти-
санітарні побутові умови, інфекції, інтоксикації, 
одноманітне неповноцінне харчування, дефі-
цит в  їжі білків, вітамінів, вживання продуктів, 
що містять струмогени.

Клінічна картина
Клінічна картина включає місцеві та за-

гальні симптоми, які залежать від ступеня 
збільшення щитоподібної залози та її функціо
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нальної активності. Хворі скаржаться на від-
чуття слабкості, підвищеної втомлюваності, 
головні болі, болі в  ділянці серця, непостійні 
диспепсичні явища. У  разі збільшення зоба та 
здавлювання близько розташованих органів 
виникають скарги на відчуття тиску в  ділянці 
шиї, що більш виражено в  положенні лежачи, 
утруднене дихання, пульсуючий головний біль, 
порушення ковтання. Дифузний зоб характери-
зується рівномірним збільшенням щитоподіб-
ної залози за відсутності локальних ущільнень. 
Окрім звичайного розташування на передній 
поверхні шиї, трапляється атипова локаліза-
ція: позастернальна, кільцева (навколо трахеї), 
під’язична, язична, позатрахеальна (із  додат-
кових елементів щитоподібної залози). За ха-
рактером функції залози прийнято розділення 
на гіпер-, гіпо- та еутиреоїдні форми. Близько 
70-80% випадків ендемічного зоба становлять 
еутиреоїдні форми. До ускладнень за наявнос-
ті зоба відносяться наслідки здавлення близь-
ко розташованих нервів та судин, розвиток 
серцево-судинних порушень.

Міжнародна класифікація зоба (ВООЗ, 2001)

Ступені збіль-
шення Характеристика зоба

0 
 

1 
 
 
 

2

Зоба немає (розміри часток не перевищують 
розміри дистальної фаланги великого пальця 
обстежуваної особи).

Зоб пальпується, проте невидимий за ней-
трального положення шиї (видимого збіль-
шення щитоподібної залози немає). Сюди від-
носять вузлові утворення, які не спричиняють 
збільшення самої залози.

Зоб чітко видимий за нормального положен-
ня шиї.

При формулюванні клінічного діагнозу слід 
вказувати дифузний зоб, потім — функціональ-
ну активність щитоподібної залози (еутиреоз 
або гіпотиреоз, у цьому випадку його форму — 
субклінічний або клінічно явний).

Для ендемічного зоба основними профілак-
тичними заходами є державні програми з  лік-
відації йододефіцитних захворювань, які регла-
ментують забезпечення населення йодованою 
сіллю як одним з основних та надійних джерел 
йоду, контроль за умовами її збереження та 
якістю. Для профілактики простого дифузного 
зоба важливим є комплекс оздоровчих заходів, 
спрямованих на покращення соціально-побуто-
вих та гігієнічних умов життя людини. До профі-
лактичних заходів відносяться й індивідуальні, 
зокрема вживання препаратів, що містять йод 
(йодид, йодомарин тощо), препаратів левоти-
роксину в окремих пацієнтів.

Класифікація та приклади формулювання 
діагнозу

Класифікація 
за МКХ‑10

Приклади формулювання 
діагнозу

Е01.0 Дифузний 
(ендемічний) зоб, 
пов’язаний із йодною 
недостатністю

Е04.0 Нетоксичний 
дифузний (колоїдний) 
зоб

Дифузний зоб І-ІІ ст. Еутиреоз (або 
гіпотиреоз  — субклінічний; якщо 
клінічно явний  — зазначають 
важкість та стадію захворювання)

Дифузний зоб І-ІІ ст. Еутиреоз (або 
гіпотиреоз  — субклінічний; якщо 
клінічно явний  — зазначають 
важкість та стадію захворювання)

Діагностика
Діагностика дифузного зоба ґрунтується на ви-

явленні збільшеної щитоподібної залози (визна-
чається ступінь збільшення). Під час діагностики 
ендемічного зоба обов’язково враховується про-
живання в  місцевості з  дефіцитом йоду в  землі, 
воді, продуктах харчування. Функціональний ха-
рактер зоба встановлюють на підставі клінічної 
симптоматики, дослідження в  крові рівнів віль-
ного та загального тироксину, трийодтироніну, 
тиреотропіну, антитіл до тиреоїдної пероксида-
зи, тиреоглобуліну, ультразвукового дослідження 
щитоподібної залози. Важливим є визначення 
екскреції йоду із сечею у  всіх осіб із виявленим 
дифузним зобом. Слід проводити диференціаль-
ну діагностику з дифузним токсичним зобом, ав-
тоімунним тиреоїдитом. 

Ознаки і  критерії діагностики захворювання. 
Діагностика захворювання базується на виявлен-
ні збільшення щитоподібної залози на підставі її 
візуалізації, пальпації. Ступінь збільшення визна-
чається за класифікацією ВООЗ. Окрім вищена-
веденої класифікації, може використовуватись за 
великих епідеміологічних досліджень версія кла-
сифікації розмірів щитоподібної залози, прийнята 
ВООЗ 1992 р.: 0 — щитоподібна залоза не збіль-
шена; 1  — збільшена залоза, непомітна за ней-
трального положення шиї; 2 — щитоподібна зало-
за збільшена, помітна за нейтрального положення 
шиї. Зоб помітний на значній відстані, може сягати 
таких розмірів, що утруднює дихання та ковтання. 
Під час ультразвукового дослідження (УЗД) вияв-
ляється збільшення об’ємів щитоподібної залози 
щодо нормативних вікових параметрів (збільшен-
ня у 2-3 рази та більше). Рівні вільного тироксину, 
трийодтироніну, тиреотропіну в  крові можуть не 
відрізнятися від норми. Антитіла до тиреоїдної 
пероксидази, тиреоглобуліну можуть незначно 
збільшуватися. Використання вищезазначених 
параметрів дозволяє з високою ймовірністю діа-
гностувати дифузний зоб. Такі методи діагностики 
є безпечними для хворого, доступними для ліка-
рів спеціальних ендокринологічних установ.
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Диференційна діагностика
Диференційна діагностика дифузного зоба 

проводиться з  дифузним токсичним зобом, ав-
тоімунним тиреоїдитом, ендемічним зобом. 
Велику діагностичну цінність мають визначені 
рівні тиреоїдних гормонів (тироксину та трийод-
тироніну), антитіл до тиреоглобуліну. Як прави-
ло, за дифузного еутиреоїдного зоба рівні цих 
показників не змінено.

Лікування
За наявності ендемічного зоба лікування 

спрямовано на нормалізацію забезпеченості ор-
ганізму хворого йодом. Для цього використову-
ються йодовані продукти харчування (йодована 
сіль, морепродукти), а  також йодовмісні препа-
рати, зокрема йодид‑100, -200, йодомарин, йод-
актив тощо. Добова доза не повинна перевищу-
вати 200  мкг. Лікування проводиться впродовж 
3-6 місяців, при цьому контролюють розміри щи-
топодібної залози, важливим є поступове змен-
шення розмірів зоба. Гормональна терапія пре-
паратами левотироксину може бути призначена 
хворим у  випадках наявності лабораторного гі-
потиреозу, вагітності, гіпотиреозу новонародже-
них. Тироксин призначають із розрахунку 1,5-
1,8 мкг/кг маси хворого (у середньому від 75 до 
200 мкг/добу). Упродовж лікування важливим є 
контроль показника ТТГ крові, УЗД щитоподібної 
залози, корекція дози препарату.

Умови, в яких повинна надаватися медична 
допомога. Поліклінічні відділення, в яких під на-
глядом ендокринолога проводиться діагности-
ка, профілактика та лікування дифузного зоба. У 
разі значного збільшення щитоподібної залози 
(понад 200% від норми за даними УЗД) хворих 
скеровують до ендокринологічних відділень, 
спеціалізованих центрів, диспансерів.

Перелік і обсяг медичних послуг обов’язкового 
асортименту. Огляд ендокринолога, визначення 
тироксину вільного або загального, трийодтироні-
ну вільного або загального, тиреотропіну, антитіл 
до тиреоїдної пероксидази, тиреоглобуліну, УЗД 
щитоподібної залози, екскреції йоду із сечею.

Перелік і обсяг медичних послуг додатково-
го асортименту. УЗД із доплерографією щитопо-
дібної залози, рентгенографія позастернального 
простору з  контрастуванням стравоходу, кон-
сультація хірурга.

Характеристика алгоритмів і  особливостей 
виконання медичних послуг.

Виявлення в  пацієнта скарг на відчуття здав-
лення в  ділянці шиї, порушення ковтання, на-
явного потовщення шиї передбачає скерування 
хворого на огляд до ендокринолога, проведення 
УЗД щитоподібної залози, визначення тироксину 
вільного або загального, трийодтироніну віль-
ного або загального, тиреотропіну, антитіл до 

тиреоїдної пероксидази, тиреоглобуліну в крові, 
екскреції йоду із сечею. Такі процедури є безпеч-
ними для здоров’я хворого, дають змогу визна-
чити ступінь збільшення щитоподібної залози, її 
функціональну активність, як правило, не спри-
чиняють ускладнень.

Можливі результати надання медичної до-
помоги. Залежно від форми зоба, ступеня збіль-
шення щитоподібної залози, своєчасна діагнос-
тика дифузного зоба та адекватні профілактичні 
й лікувальні заходи в  амбулаторних умовах або 
денному стаціонарі, спеціалізованих ендокрино-
логічних відділеннях, центрах, диспансерах при-
водять до зменшення розмірів щитоподібної за-
лози, покращення стану хворого.

Характеристика кінцевого очікуваного ре-
зультату лікування. У результаті лікування дося-
гається зменшення розмірів щитоподібної зало-
зи або повна їх нормалізація, покращення стану 
хворих. Працездатність хворих із дифузним не-
токсичним зобом збережена.

Рекомендації щодо подальшого в  разі по-
треби надання медичної допомоги хворому. 
За повної нормалізації розмірів та функціональ-
ної активності щитоподібної залози надалі хворі 
потребують ретельного диспансерного нагляду, 
проведення повного ендокринологічного обсте-
ження 1 раз на рік.

Вимоги до дієтичних призначень та обме-
жень. Необхідно надавати рекомендації хво-
рим із роз’ясненням дієти, збалансованої за 
використанням білків, жирів та вуглеводів, мікро
елементів і вітамінів, важливим є включення до 
раціону харчування йодованої солі, морепродук-
тів, обмеження харчових продуктів, що містять 
струмогени.

Вимоги до режиму праці, відпочинку, ліку-
вання, реабілітації. Хворі на дифузний зоб по-
винні дотримувати режиму праці (забороняється 
робота в нічні часи, перебування на сонці, праця 
в  гарячих цехах), роботу чергувати з  відпочин-
ком. Пацієнти потребують 8-годинного нічного 
сну. Профілактичні заходи та лікування повинні 
бути безперервними, контрольованими та адек-
ватними за тривалістю.

Юридичні аспекти
Форма інформованої згоди пацієнта на вико-

нання протоколу не передбачена.
Додаткова інформація для пацієнта та членів 

його родини. Додатковою інформацією можуть 
слугувати таблиці вмісту йоду в різних продуктах 
харчування, які надаються ендокринологами.

Правила зміни вимог до виконання протоколу 
не передбачено.

Вартісні характеристики протоколу надаються 
плановими відділами спеціалізованих центрів, 
диспансерів, лікарень.



www.plr.com.ua | ПЛ, том 9, №2, 2020 |64

ЕНДОКРИНОЛОГІЯ

Графічне, схематичне, табличне предста
влення протоколу

Скарги на відчуття здавлення  
в ділянці шиї, порушення ковтання,  

наявне потовщення шиї

Огляд ендокринолога

УЗД щитоподібної залози

Визначення тироксину вільного або 
загального, трийодтироніну вільного або 

загального, тиреотропіну, антитіл до тирео
їдної пероксидази, тиреоглобуліну в крові, 

екскреції йоду із сечею

Профілактика та лікування (йодовмісні 
препарати, левотироксин)
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Методологія моніторингу та критерії ефек-
тивності виконання протоколу

Ендокринологи поліклінік, диспансерів, 
центрів проводять ретельний облік хворих на 
дифузний зоб різних ступенів, стежать за про-
веденням контрольних обстежень (1 раз на 
рік). Окремо враховують осіб із лабораторним 
гіпотиреозом, підвищеними рівнями антитіл до 
антигенів щитоподібної залози, осіб, які отри-
мують різні схеми лікування. Принципи рандо-
мізації не передбачено. Діагностика ускладнень 
та побічних ефектів лікування проводиться за 
загальноприйнятими схемами. Порядок виклю-
чення пацієнта з  моніторингу не передбачено. 
Параметри оцінки якості життя під час виконан-
ня протоколу передбачають, що нормалізація 
розмірів щитоподібної залози та збереження її 
функції веде до попередження зниження пра-
цездатності хворих. Оцінка вартості виконання 
протоколу проводиться в планових відділах від-
повідних установ.
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РОЛЬ 
ЭЛЕКТРОКАРДИОГРАФИЧЕСКИХ 
МЕТОДОВ ДИАГНОСТИКИ 
ПРИ ОСТРЫХ БОЛЯХ  
В ГРУДНОЙ КЛЕТКЕ

А.Ю. Юхновский

ГУ «Национальный институт 
терапии имени Л.Т. Малой  

НАМН Украины»

Роль электрокардиографического метода 
диагностики при острых болях в грудной клетке 
трудно переоценить. Однако электрокардио
графия покоя для диагностики острых болей 
в  грудной клетке имеет ограниченное значе-
ние [1, 4, 13]. Во-первых, существует множество 
заболеваний, сопровождающихся болевым 
синдромом в грудной клетке, которые приводят 
к  изменению поверхностной ЭКГ. Во-вторых, 
изменение поверхностной ЭКГ с  точки зрения 
электрофизиологии, электрокардиологии и  па-
тофизиологии — это глубокое нарушение мета-
болизма в миокарде в результате ишемии и, как 
следствие, формирование токов покоя или токов 
повреждения с различными векторными харак-
теристиками, приводящими к  изменению ко-
нечной части желудочкового комплекса [5, 12].  
Иными словами, если говорить об изменениях 
на ЭКГ как о  результате острой ишемии мио-
карда, то это глубоко зашедший процесс, отра-
жающий поздние изменения. Таким образом, 
электрокардиография покоя не является ран-
ним методом для диагностики ишемических из-
менений в миокарде [8, 9]. Следующий фактор, 
который ограничивает применение поверх-
ностной ЭКГ покоя,  — это временной фактор. 
Таким образом, на сегодняшний день суще-
ствуют другие электрофизиологические методы 
диагностики ишемических изменений на ЭКГ, 
начало которым дает методика поверхностной 

ЭКГ. К  таковым относят: суточное монитори-
рование ЭКГ (СМЭКГ), различные нагрузочные 
пробы, такие как тредмил-тест и  велоэргоме-
трия, ряд фармакологических тестов, чреспи-
щеводная электрокардиостимуляция (ЧПЭС), 
многоканальное ЭКГ-картирование, методика 
определения поздних потенциалов миокарда 
желудочков. Все они основаны на известном 
унифицированном старом методе регистрации 
потенциалов с  поверхности тела человека  — 
поверхностной ЭКГ.

Как уже было сказано, существует множе-
ство заболеваний, приводящих к  появлению 
острых болей в  грудной клетке, но далеко не 
все они связаны с  патологией коронарных ар-
терий. К  таким заболеваниям относят: острый 
коронарный синдром (ОКС) и  инфаркт мио-
карда, воспалительные заболевания миокарда 
(миоперикардиты), аутоиммунные заболева-
ния крупных артериальных стволов (болезнь 
Такаясу), расслаивающая аневризма грудного 
отдела аорты, тромбоэмболия ветвей легоч-
ной артерии (ТЭЛА), заболевания позвоночника 
и  ребер, заболевания органов пищеваритель-
ной системы (острая язва желудка и  луковицы 
двенадцатиперстной кишки, острый панкреа-
тит, желчнокаменная болезнь (ЖКБ), заболева-
ния плевры и  легких, заболевания пищевода). 
Как видно, патология, связанная непосред-
ственно с заболеваниями коронарных артерий, 
занимает всего не более 30% от всех заболева-

Резюме
В статье показана роль электрокардиографии покоя для дифференциальной диагностики острой боли в грудной 
клетке. Автором представлены заболевания, приводящие к появлению острых болей в грудной клетке, описаны кли-
ника и дифференциально-диагностические подходы. Показаны преимущества и недостатки метода поверхностной 
ЭКГ. Акцентирована роль ЭКГ в диагностике тромбоэмболии легочной артерии (ТЭЛА), отмечены ЭКГ-особенности 
между ТЭЛА и другими заболеваниями миокарда, приводящими к инфаркт-подобным изменениям.
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Острый коронарный синдром, поверхностная ЭКГ, дифференциальная диагностика.
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ний, приводящих к появлению острой болевой 
симптоматики в грудной клетке [3, 15]. Поэтому 
ниже будут детально рассмотрены заболева-
ния, протекающие или симулирующие патоло-
гию коронарных артерий.

Касаясь роли электрокардиографических 
методов диагностики, для диагностики острых 
болей в  грудной клетке ишемического проис-
хождения необходимо подчеркнуть, что в  30% 
случаев ЭКГ покоя при появлении типичных 
ангинозных болей у  пациента остается интакт-
ной [3, 11, 14]. Это в некоторой степени противо-
речит данным прошлых лет, когда клиницисты 
рекомендовали снимать ЭКГ покоя при воз-
никновении приступа загрудинных болей. В не-
которых случаях ЭКГ покоя может видоизме-
няться при возникновении типичного приступа 
стенокардии. Однако ряд исследователей [6, 7]  
и  практических врачей приходят к  обратному 
выводу — ЭКГ покоя в 20% случаев может оста-
ваться интактной даже при затяжном приступе 
стенокардии, а  иногда и  при остром коронар-
ном синдроме. Более того, иногда инфаркт мио
карда можно установить, только используя ла-
бораторную маркерную диагностику, когда ЭКГ 
остается неизмененной. С  чем же может быть 
связано данное явление? Во-первых, такие ма-
лоизмененные или неспецифически изменен-
ные ЭКГ могут регистрироваться у  пациентов 
с  многососудистым поражением коронарно-
го русла  [2, 10]. Это, в  свою очередь, связано 
с тем, что векторы измененной реполяризации 
миокарда желудочков нивелируют друг друга 
в  различных направлениях, разных по знаку. 
Например, хорошо известно, что если существу-
ет два вектора, разных по направлению, одина-
ковой силы и разных по значениям, плюс и ми-
нус, то результат окажется равным нулю. Иными 
словами, если одновременно имеется субэндо-
кардиальная ишемия переднего и  заднего от-
дела межжелудочковой перегородки и  левого 
желудочка, то отрицательные векторы в отведе-
ниях V1, V2, V3, V4 будут уравновешиваться теми 
же отрицательными значениями, равными по 

силе, но в  отведениях II, III, аVF. Таким обра-
зом, ни в отведениях II, III, аVF, ни в отведениях 
V1, V2, V3, V4 мы не увидим нарушение конеч-
ной части желудочкового комплекса. Но если 
ишемия переднего субэндокарда захватывает 
более глубокие слои по сравнению с  задним 
субэндокардом и отрицательные векторы репо-
ляризации переднего субэндокарда превалиру-
ют по величине над векторами реполяризации 
задних отделов субэндокардиального слоя, то 
это может проявиться слабоотрицательными 
и неспецифичными зубцами Т в передних пре-
кардиальных отведениях. В  случае, когда в  та-
кой ситуации возникает острая и нехарактерная 
для ИБС боль, диагностика возникшей патоло-
гии становится еще более затруднительной.

Оценка больных с  болью в  грудной клетке 
на начальном этапе. Дифференциальная диа-
гностика. Догоспитальная оценка пациента 
с болью в области сердца проводится в кратчай-
шие сроки и включает в себя оказание неотлож-
ной помощи. На этом этапе также необходимо 
оценить наиболее вероятные причины возник-
новения болевого синдрома в  грудной клетке 
(ишемическая или неишемическая боль), необ-
ходимость госпитализации (например, при не-
посредственной угрозе для жизни); ближайший 
риск развития жизнеугрожающих состояний, 
определить показания и место (соответственно 
локальным протоколам) госпитализации.

В первую очередь при боли в области серд-
ца необходимо исключить ее возможное ише-
мическое происхождение. Согласно статистике, 
ишемическая природа болевого синдрома под-
тверждалась при последующей диагностике 
примерно в 50-60% среди всех случаев обраще-
ния за медицинской помощью в связи с болью 
в  области сердца  [1, 13]. Диагноз ОКС обычно 
очевиден в  случае типичной клинической кар-
тины и  при наличии ишемических изменений 
на ЭКГ. При определении у  пациента вероят-
ности ОКС различают высокую, промежуточную 
и низкую степень (табл. 1). В сомнительных си-
туациях ОКС наиболее вероятен среди пациен-

Таблица 1. Клинические и электрокардиографические критерии вероятности ОКС

Критерии Высокая 
 (хотя бы один из признаков)

Промежуточная (хотя бы один 
из признаков при отсутствии 

критериев высокой вероятности)

Низкая (хотя бы один из признаков 
при отсутствии критериев высокой 

и промежуточной вероятности)

Анамнез

Боль (дискомфорт) в грудной 
клетке, в левой руке (как 
основной симптом) у лиц 

с установленной ранее 
стенокардией. ИМ в анамнезе

Боль (дискомфорт) в грудной клетке, 
в левой руке (как основной симптом) 

Возраст >70 лет 
Мужской пол 

Сахарный диабет

Боль возможного ишемического генеза 
при отсутствии критериев промежуточной 

вероятности 
Употребление кокаина

Данные осмотра
Шум митральной регургитации, 
гипотензия, перспирация, отек 

легких, хрипы в легких

Атеросклеротические сосудистые 
заболевания Боль в грудной клетке при пальпации

ЭКГ

Новые (предположительно 
новые) смещения от изолинии 

ST (≥0,05 mV) либо инверсия 
(≥0,2 mV) зубцов Т

Патологические Q, изменения 
положения ST, Т при невозможности 

документации сроков их развития

Инверсия, либо уплощение зубцов Т 
в отведениях с доминирующим зубцом R, 

либо нормальная ЭКГ



| ПЛ, том 9, №2, 2020 | www.plr.com.ua 67

МЕТОДИ ДІАГНОСТИКИ

тов, которые на момент настоящего ухудшения 
уже имели ИБС, ИМ в анамнезе, а также среди 
больных с  признаками сердечной недостаточ-
ности, нестабильными параметрами гемоди-
намики, с  вновь возникшим (или предположи-
тельно вновь возникшим) смещением сегмента 
ST либо изменением зубца Т. Необходимо пом-
нить, что наличие хотя бы одного из перечис-
ленных в табл. 1 признаков является критерием 
для определения пациента в  группу высокой 
вероятности ОКС. В  категорию лиц с  промежу-
точным риском наличия ОКС относят пациентов 
с  такими факторами риска, как: старшая воз-
растная группа, мужской пол, наличие сахар-
ного диабета, признаков атеросклеротического 
поражения сосудов некоронарной локализа-
ции, измененной ЭКГ, но с отсутствием призна-
ков высокой вероятности ОКС. Вероятность ОКС 
является низкой при отсутствии всех критериев 
высокой и промежуточной вероятности.

ЭКГ занимает важное место в  диагностике 
ОКС. Это не только инструментальный метод 
диагностики, но и первостепенный фактор в вы-
боре стратегии начального лечения. ЭКГ необ-
ходимо зарегистрировать как можно быстрее 
в  тех случаях, когда боль ко времени осмотра 
уже прошла и  в  течение первых 10 мин при 
продолжающемся на момент осмотра болевом 

приступе. Имеются также широко известные 
ограничения ЭКГ в  ранней диагностике ОКС. 
Считается, что количество пациентов с неизме-
ненной начальной ЭКГ при остром ИМ составля-
ет вплоть до 6% [9]. В связи с этим необходимо 
учитывать, что развитие клинической картины 
острого ИМ может существенно опережать из-
менения на ЭКГ, характерные для данного за-
болевания. Поэтому ЭКГ следует расценивать 
лишь как вспомогательный метод, дополня
ющий клинические ориентиры на догоспиталь-
ном этапе диагностики ОКС.

Ниже приводится ЭКГ пациента с  болевым 
синдромом в  грудной клетке в  первые сутки 
острого коронарного синдрома, у  которого на-
личие повреждения миокарда было подтверж-
дено при помощи тропонина I (рис. 1).

Как видно, достоверных признаков ише-
мии миокарда на данной ЭКГ не наблюдается. 
Однако если смотреть данную ЭКГ с  «придир-
кой», то можно отметить тенденцию кривой 
к  косовосходящей депрессии сегмента ST в  от-
ведениях I, аVL, V4, V5, V6, что может свидетель-
ствовать о заинтересованности боковой стенки 
левого желудочка.

В данной статье мы не будем приводить 
ЭКГ-примеры острых форм ИБС в  связи с  тем, 
что клиницистам хорошо знакома графика  

Таблица 2. Дифференциальная диагностика боли в грудной клетке

Боль  
коронарного 

генеза
Боль ишемического генеза

Боль неише-
мического 

генеза

Заболевания 
желудочно- 
кишечного 

тракта

Психиче-
ские  

нарушения

Патология  
грудной клетки

Заболевания 
легких

Заболе-
вания 

плевры

Приступ  
стенокардии

Аортальный стеноз
Гипертрофическая  
кардиомиопатия 

Артериальная гипертония 
Аортальная недостаточность 

Анемия 
Гипоксия 

Перегрузка правого желудочка

Расслоение 
аорты 

Перикардит
Пролапс  

митрального 
клапана

Спазм, реф-
люкс, разрыв 

пищевода 
Язва желудка

Психозы 
Депрес
сивные  

состояния

Остеохондроз 
Воспалительные 

заболевания  
суставов  

Herpes zoster

Пневмоторакс 
Пневмония 

Тромбоэмболия 
в легочную  

артерию

Плевриты
Острый ИМ

Рис. 1. ЭКГ пациента с болевым синдромом в грудной клетке в первые сутки острого коронар-
ного синдрома
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ЭКГ-кривой. Ниже будут рассмотрены диффе-
ренциально-диагностические, клинические и 
ЭКГ-критерии различных заболеваний и  состо-
яний, видоизменяющих поверхностную ЭКГ по 
ишемическому типу при синдроме острых бо-
лей в грудной клетке.

Тромбоэмболия ветвей легочной артерии 
(ТЭЛА). Острая ТЭЛА в  кардиологии является 
зачастую «поставщиком» болевых ощущений 
в  грудной клетке. Возникает несколько вопро-
сов: каковы же предпосылки для появления 
ангинозного синдрома? Можно ли считать бо-
левой синдром при ТЭЛА истинно ангинозным 
либо это сочетание нескольких факторов? Для 
того чтобы найти ответ на этот вопрос, необхо-
димо вкратце остановиться на патогенезе, кар-
диогемодинамике при ТЭЛА.

В ответ на окклюзию ветвей легочной арте-
рии реализуется вазоконстрикторный рефлекс 
Эйлера — Лиестранда, проявляющийся в спазме 
легочных прекапилляров и  усиливающий явле-
ния легочной гипертензии. Таким образом, для 
субмассивной и массивной ТЭЛА характерна пре-
капиллярная легочная гипертензия. Это, в свою 
очередь, способствует развитию перегрузки 
правого желудочка сопротивлением. Перегрузка 
правого желудочка в  первую очередь сказыва-
ется на таком анатомическом образовании, как 
межжелудочковая перегородка (МЖП). Именно 
развитие перегрузки межжелудочковой перего-
родки обуславливает развитие патофизиологи-
ческих и электрокардиографических изменений. 
Вышесказанное способствует острому сниже-
нию коронарной перфузии межжелудочковой 
перегородки, зачастую с  развитием конкуриру-
ющего заболевания  — глубокого перегородоч-
ного инфаркта миокарда. В этой связи при ТЭЛА 
могут в крови появляться кардиоспецифические 
маркеры повреждения (тропонин I и T), которые 
отражают развитие инфаркта миокарда левого 
желудочка. Особенно поражение межжелудоч-
ковой перегородки наблюдается у  пациентов 
с  артериальной гипертензией, гипертрофией 
МЖП и  сопутствующей ИБС. К  тому же правые 
отделы сердца находятся в  состоянии острой 
перегрузки, в то время как левые отделы серд-
ца недополучают положенный объем крови. 
Все это приводит дополнительно к  еще боль-
шему снижению коронарной перфузии левого 
желудочка и развитию артериальной гипотонии 
и  шоку. Важным патофизиологическим момен-
том является развитие рефлекторной тахикар-
дии в  ответ на перегрузку правого предсердия 
и  раздражения клеток синусового узла. В  свою 
очередь, тахикардия способствует уменьшению 
диастолического наполнения желудочков и усу-
губляет и  без того нарушенный коронарный 
кровоток. С  другой стороны, спазм легочных 

прекапилляров способствует развитию синдро-
ма альвеолярно мертвого пространства (вен-
тилируемые, но не перфузируемые альвеолы). 
Это способствует увеличению альвеолярно-ка-
пиллярной разницы по кислороду и  приводит 
к  снижению сатурации кислорода. Данный ме-
ханизм усугубляет гипоксию органов и  тканей. 
С  ростом ОЛСС происходит развитие легочной 
гипертензии, появление бронхолегочных шун-
тов и  увеличение сброса крови справа налево. 
В результате повышения давления в правом же-
лудочке и предсердии возникшая артериальная 
гипоксемия может усугубляться сбросом крови 
справа налево на уровне предсердий посред-
ством овального окна.

Таким образом, болевой синдром при ТЭЛА 
может иметь признаки как рефлекторной боли 
(легочно-плевральный компонент), так и  ти-
пичные признаки ангинозного синдрома, свя-
занные с  гиперфункционирующей межжелу-
дочковой перегородкой, особенно в  условиях 
ее гипертрофии и ишемии. Таким образом, за-
частую при ТЭЛА острый инфаркт межжелудоч-
ковой перегородки является конкурирующим 
заболеванием, особенно у  пациентов с  выра-
женным коронарным стенозом.

С другой стороны, ишемические изменения 
при ТЭЛА на поверхностной ЭКГ и  беглый ана-
лиз ЭКГ-кривой способствуют неправильному 
диагнозу и,  как следствие, неправильной ле-
чебной тактике.

Ниже приводятся ЭКГ-критерии и  диффе-
ренциально-диагностические различия между 
ТЭЛА и нижним инфарктом миокарда.

Касаясь предсердного компонента ЭКГ, сле-
дует отметить развитие перегрузки правого 
предсердия и формирование зубца Р pulmonale 
во фронтальной плоскости, иногда появление 
остроконечных, увеличенных по амплитуде 
зубцов Р, превышающих 2,5 мм. Иногда в гори-
зонтальной плоскости можно наблюдать увели-
чение вольтажного критерия правопредсердно-
го компонента в  отведении V1>2,5  мм. В  связи 
с острой перегрузкой МЖП и заинтересованно-
стью нижнезадних отделов межжелудочковой 
перегородки развивается блокада нижнезадне-
го разветвления левой ножки п. Гиса (БНЗРЛНПГ) 
с резким поворотом электрической оси сердца 
вправо во фронтальной плокости и формирова-
нием «перегородочного» синдрома (SI/QIII, «-» 
TIII — синдром Мак Джинна — Уайта). Таким об-
разом, поворот электрической оси сердца впра-
во обусловлен не столько перегрузкой и  дила-
тацией миокарда правого желудочка, сколько 
острой перегрузкой МЖП с развитием блокады 
НЗРЛНПГ. С  данным механизмом перегрузки 
МЖП связано однонаправленное (конкордант-
ное) изменение конечной части желудочкового 
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комплекса в  отведениях, отражающих нижне-
задние и  передние отделы межжелудочковой 
перегородки. Это отведения III, аVF, V1, V2, V3, 
в  которых может наблюдаться конкордантная 
элевация сегмента ST, отражающая трансму-
ральное повреждение МЖП, либо субэндо-
кардиальная депрессия сегмента ST, отража
ющая менее глубокие ишемические изменения 
МЖП. Именно конкордантность, отсутствие 
реципрокных изменений, отсутствие патологи-
ческого зубца Q во II стандартном отведении, 
клинические данные отличают данные нару-
шения на ЭКГ от нижнего инфаркта миокарда. 
Также в этих отведениях наблюдается инверсия 
зубцов Т в  правых (V1-3) грудных отведениях. 
Другим диагностически важным ЭКГ-признаком 
при ТЭЛА является острая транзиторная блока-
да правой ножки п. Гиса. Характерной особен-
ностью блокады правой ножки п. Гиса при ТЭЛА 
являются быстрые динамические изменения 
желудочкового комплекса (быстрое нарастание 
признаков блокады от неполной до полной в те-
чение нескольких часов, по мере прогрессиро-
вания заболевания и такая же быстрая обратная 
динамика блокады). Чем массивнее поражение 
при ТЭЛА, тем более выражена степень блокады 
правой ветви от неполной I степени до полной 
блокады III степени. Механизм блокады правой 
ветви п. Гиса в первую очередь связан с острой 
перегрузкой и  дилатацией правого желудочка, 
в  результате чего нарушается внутрижелудоч-
ковая проводимость. С  перегрузкой миокарда 
правого желудочка связано появление глубоких 
зубцов S в  отведениях V5, V6. Еще одним диа-
гностическим критерием дилатации правого 

желудочка при наличии блокады правой ветви 
п. Гиса является появление в отведении V1 зуб-
ца Q. Зубец Q в отведении V1 отражает вектор-
ную переориентацию процессов деполяриза-
ции межжелудочковой перегородки, которая 
направлена справа налево, т.е. противополож-
но тому, как наблюдается в норме.

Важным патогенетическим, электрокардио-
графическим и клиническим критерием являет-
ся появление синусовой тахикардии, связанной 

Рис. 2. ЭКГ больного с массивной по старой классификации ТЭЛА

Таблица 3. ЭКГ-различия ТЭЛА и  инфаркта 
миокарда нижней стенки левого желудочка

ТЭЛА Нижний инфаркт

Зубец Q в III отведении <40 мс, 
Q узкий и глубокий

Зубец Q, как правило, >40 мс, 
Q широкий может быть 

зазубренным
Сохранение либо увеличение 
вольтажа зубца R в отведении 

с зубцом Q

Резкое снижение вольтажа 
зубца R

Отсутствие Q во II стандартном 
отведении

Как правило, наличие Q во 
II отведении

Конкордантная элевация ST 
в III аVF, V1, V2, V3

Наличие реципрокной 
депрессии ST в V1, V2, V3

Отклонение электрической оси 
сердца резко вправо (SI QIII) — 

как правило
Очень редко (чаще влево)

Признаки перегрузки 
и дилатации правого желудочка 

(Q в V1, глубокий S V5-V6)
Очень редко

Блокада правой ветви (часто) Редко, чаще левой передней
Синусовая тахикардия (очень 

часто) Как правило, брадикардия

Предсердные тахиаритмии (ФП, 
ХМПТ) — часто

Редко, чаще нарушения  
АВ-проводимости

Элевация ST в правых грудных 
отведениях (перегрузка ПЖ)

Редко, только при развитии ИМ 
ПЖ

Быстрая динамика ЭКГ Более замедленная  
ЭКГ-динамика
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с перегрузкой правого предсердия и повышени-
ем автоматизма синусового узла. Появление си-
нусовой тахиаритмии способствует укорочению 
диастолического наполнения левого желудочка 
и усугублению ишемии миокарда.

На рис. 2 представлена ЭКГ больного с мас-
сивной по старой классификации ТЭЛА.

Однако следует отметить, что у 20% больных 
с  ТЭЛА изменения на ЭКГ вообще могут отсут-
ствовать.

При дифференциальной ЭКГ-диагностике 
острых болей в  грудной клетке, миоперикар-
дитах и ангинозных болях при стенокардии не-
обходимо в первую очередь учитывать анамнез 
заболевания (появление симптоматики «на хво-
сте» вирусной инфекции либо при применении 
вакцин, сывороток). Кроме анамнеза, при сред-
нетяжелой и тяжелой формах миокардита при-
соединяются признаки застойной сердечной 
недостаточности (тахикардия, акцент 2-го  тона 
над легочной артерией, приглушенность то-
нов, расширение границ сердца). Ангинозные 
острые боли в  грудной клетке могут быть про-
явлением коронарита, который осложняет тече-
ние миоперикардита и  приводит к  появлению 
типичных ишемических изменений на поверх-
ностной ЭКГ. Ниже приводится ЭКГ больного 
миоперикардитом на фоне перенесенной тяже-
лой ОРВИ (рис. 3).

Данные изменения ЭКГ отражают в большей 
степени явления острого повреждения субэпи-
карда, связанного с  воспалением перикарда 
и  явлениями перикардита. Патогномоничным 
симптомом является депрессия интервала P-Q, 
которая хорошо заметна на данной ЭКГ, что свя-
зано с  ишемией миокарда предсердий. Также 
хорошо видны изменения конечной части же-
лудочкового комплекса в отведениях II, III, аVF, 
V4, V5, V6, что отражает диффузное поражение 
перикарда в области нижнебоковой стенки ле-

вого желудочка. Хорошо видно, что отсутству-
ют реципрокные изменения, характерные для 
инфаркта миокарда. Вольтажные критерии на 
данной ЭКГ сохранены, что, по-видимому, свя-
зано с отсутствием большого количества выпо-
та в перикардиальную полость. Таким образом, 
данный пример отражает некоронарогенное 
повреждение субэпикарда, связанное с  вовле-
чением в  воспалительный процесс перикарди-
альной сорочки.

Расслаивающая аневризма грудного отде-
ла аорты (РАГОА) в основном возникает на фоне 
АГ с длительным анамнезом заболевания, выра-
женного атеросклероза аорты, сифилитического 
поражения аорты, синдрома Марфана, а  также 
тяжелых травм грудной клетки. Заподозрить на-
личие РАГОА обычно нелегко. Для нее характерна 
острая интенсивная боль в грудной клетке, ино-
гда достигающая кинжальной, и симптомы сдав-
ления перикарда за счет гемотампонады, сопро-
вождающиеся гипотензией и шоком. Различают 
два типа расслоения аорты: проксимальное 
и  дистальное. При проксимальном вариан-
те надрыв интимы чаще всего происходит на 
2,5  см от аортального кольца. Распространение 
аневризмы в  проксимальном направлении ве-
дет к  гемоперикарду, отрыву аортального кла-
пана, тяжелой аортальной недостаточности, 
окклюзии коронарных артерий (чаще правой). 
При дистальном расслаивании надрыв интимы 
чаще всего возникает в месте отхождения левой 
подключичной артерии. Распространение рас-
слаивания в  проксимальном направлении не 
характерно, гемоперикарда и аортальной недо-
статочности обычно не бывает. При РАГОА боль, 
как правило, является рефрактерной к нитратам 
и  не зависит от наличия физической нагрузки. 
Наиболее частая локализация боли — в области 
грудины, продолжительностью от нескольких 
часов до нескольких суток. Она может иррадии-

Рис. 3. ЭКГ больного миоперикардитом на фоне перенесенной тяжелой ОРВИ
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ровать в шею, нижнюю челюсть, в обе половины 
грудной клетки. Болевой синдром можно легко 
спутать с проявлением ИМ и тяжелого приступа 
стенокардии. При объективном осмотре обра-
щает на себя внимание: расширение границ со-
судистого пучка, сердечной тупости, выраженная 
глухость тонов сердца; возможны цианоз лица, 
набухание яремных вен. Прогноз чаще всего не-
благоприятный. Диагностика сложна, правильно 
определить РАГОА удается лишь в  50% случаев. 
При данном заболевании отсутствуют специфи-
ческие ЭКГ-признаки. Признаки гипертрофии 
миокарда левого желудочка на ЭКГ можно вы-
явить в случае АГ и аортальных пороков сердца; 
резкое снижение вольтажа зубца R возможно 
при развитии гемоперикарда. На рентгенограм-
ме органов грудной клетки наблюдается расши-
рение тени аорты. С помощью ЭхоКГ, КТ можно 
определить место отслойки интимы, основной 
и ложный каналы, жидкость в полости перикар-
да. Высокой диагностической ценностью обла-
дает именно чреспищеводная ЭхоКГ, чувстви-
тельность и  специфичность которой составляет 
более 90%. В общем анализе крови возможна ги-
похромная анемия. В случае обнаружения РАГОА 
показано экстренное протезирование аорты, не-
редко в  сочетании с  протезированием аорталь-
ного клапана, с целью предотвращения тяжелых 
осложнений, таких как разрыв аорты и  прокси-
мальное распространение расслоения. Ниже 
приводится ЭКГ больного с расслаивающей анев-
ризмой восходящего отдела аорты (рис. 4).

Фоновый ритм  — фибрилляция предсердий. 
Отмечается выраженная элевация сегмента ST 
в  отведениях I, II, аVL, V1, V2, V3, V4, V5, V6, что 
может рассматриваться как трансмуральное по-
вреждение передней стенки распространенного 

характера, характерное для острейшей стадии 
инфаркта миокарда. Также можно отметить пре-
ходящую блокаду правой ветви п. Гиса.

Ниже приводится аортограмма данного паци-
ента (рис. 5).

Аортограмма больного с расслаивающей анев-
ризмой восходящего отдела аорты: хорошо заме-
тен двойной контур расслаивающейся аорты, ка-
тетер находится в истинном просвете аорты.

Боль в грудной клетке, связанная с заболева-
ниями легких. Обычно имеет четкую связь с дыха-
нием. Локализация боли, как правило, зависит от 
места расположения воспалительного очага в лег-
ких, например при плевропневмонии, инфаркте 
легкого. Дыхательные движения, особенно свя-

Рис. 4. ЭКГ больного с расслаивающей аневризмой восходящего отдела аорты

Рис. 5. Аортограмма пациента
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занные со смещением или сокращением диа-
фрагмы, например при глубоком вдохе и кашле, 
вызывают раздражение плевры и, как следствие, 
усиление боли. В связи с этим при дыхании боль-
ные обычно щадят пораженную сторону, поэто-
му дыхание становится неглубоким, пораженная 
сторона отстает. Следует подчеркнуть, что боль 
нередко является основным субъективным сим-
птомом при таких заболеваниях, как плевропнев-
мония и плеврит, в первые часы и дни болезни. 
На этом фоне другие проявления болезни менее 
значимы для больного. Перкуссия и аускультация 
легких при заболеваниях легочной системы дают 
возможность определить объективные признаки 
легочной патологии. Поэтому не стоит пренебре-
гать такими важными методами исследования 
при дифференциальной диагностике боли. Боль, 
связанная с раздражением плевры, хорошо купи-
руется ненаркотическими анальгетиками.

Боль при спонтанном пневмотораксе обыч-
но усиливается при дыхании, продолжительная, 
но наиболее выражена в  момент возникнове-
ния пневмоторакса. В последующем в клиниче-
ской картине преобладает одышка. Также имеет 
место общая слабость. При объективном осмо-
тре отмечают бледность кожного покрова, хо-
лодный пот, цианоз, тахикардию, гипотензию. 
Определяется отставание пораженной половины 
грудной клетки в акте дыхания. На стороне пора-
жения перкуторно определяется тимпанит, ды-
хание над этими отделами резко ослаблено или 
не прослушивается. На ЭКГ можно увидеть сла-
бое нарастание амплитуды зубца R в грудных от-
ведениях или резкое отклонение электрической 
оси сердца. Появление у  больного пневмонией 
резкой боли в  груди в сочетании с выраженной 
одышкой, интоксикацией, иногда коллапсом, ха-
рактерно для прорыва абсцесса легкого в плев-
ральную полость и развития пиопневмоторакса. 
У таких больных пневмония может с самого на-
чала иметь характер абсцедирующей, либо аб-
сцесс развивается позднее.

Боль в  груди, связанная с  заболеваниями 
пищевода (язвенный эзофагит, гастроэзофаге-
ально-рефлюксная болезнь (ГЭРБ), повреждение 
слизистой оболочки инородным телом, рак пище-
вода). Острая боль в этом случае локализируется 
по ходу пищевода. Она связана с актом глотания: 
появляется или резко усиливается при прохож-
дении пищи по пищеводу. Боль купируется или 
значительно уменьшается вследствие примене-
ния спазмолитиков и  местно анестезирующих 
средств. Это может затруднять дифференциаль-
ную диагностику с  приступом стенокардии, так 
как нитроглицерин обладает спазмолитическим 
действием, которое обусловливает его эффектив-
ность при болевом синдроме вследствие спазма 
пищевода.

Продолжительная боль в  области нижней 
трети грудины у мечевидного отростка, не-
редко сочетающаяся с болью в подложечной об-
ласти и  возникающая обычно сразу после еды. 
Причиной этому может быть грыжа пищевод-
ного отверстия диафрагмы с выхождением кар-
диального отдела желудка в  грудную полость. 
В этих случаях характер боли у пациента зависит 
от положения тела. Она возникает, когда паци-
ент сидит или лежит и  уменьшается или даже 
полностью исчезает в вертикальном положении. 
При опросе пациента жалобы характерны для 
проявления рефлюкс-эзофагита (изжога, повы-
шенное слюноотделение) и  имеется хорошая 
переносимость физических нагрузок. В качестве 
терапии выраженный эффект проявляют спазмо-
литические и  антацидные средства (например, 
маалокс, ренин и  др.); нитроглицерин в  этой 
ситуации также может купировать болевой син-
дром. Нередко боль, обусловленная заболева-
ниями пищевода или грыжей пищеводного от-
верстия диафрагмы, по локализации, а  иногда 
и  характеру напоминает боль при стенокардии. 
Эффективность нитратов в этом случае не явля-
ется критерием для дифференциального диа-
гноза, как и возможные ЭКГ-изменения (отрица-
тельные зубцы Т в грудных отведениях, которые, 
однако, нередко исчезают при регистрации ЭКГ 
в положении стоя). Необходимо также учитывать 
тот факт, что при заболеваниях пищевода часто 
наблюдаются истинные приступы стенокардии 
рефлекторного характера.

Грудной радикулит проявляется острой про-
должительной болью в  грудной клетке, связан-
ной с движением туловища (наклонами и пово-
ротами). Боль при радикулите является основной 
жалобой. Для нее характерны отсутствие при-
ступообразности, усиление при движениях рук, 
наклоне головы в сторону, глубоком вдохе. Боль 
как симптом грудного радикулита локализует-
ся по ходу нервных сплетений и  межреберных 
нервов; там же, а  также при пальпации шейно-
грудного отдела позвоночника обычно опре-
деляется выраженная болезненность. Грудной 
радикулит может быть сопутствующим заболева-
нием и не является причиной обращения паци-
ента. Поэтому при определении локальной бо-
лезненности следует уточнять, не другая ли это, 
самостоятельная боль. На интенсивность боли 
в  случае грудного радикулита прием нитрогли-
церина и валидола почти никогда не влияет, в то 
время как боль удается купировать с  помощью 
анальгина и горчичников.

При травме грудной клетки сложно провести 
дифференциальный диагноз болевого синдрома, 
когда он возникает не сразу, а через несколько 
суток. Однако наличие травмы в анамнезе, чет-
кая локализация боли под ребрами, усиление ее 
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при пальпации ребер, движении, кашле, глубоком 
вдохе, т. е. в тех ситуациях, когда происходит не-
которое смещение ребер, облегчают распозна-
вание происхождения боли. В некоторых случаях 
наблюдается несоответствие между интенсивнос-
тью боли и характером (силой) травмы. У таких па-
циентов следует исключить имеющуюся скрытую 
патологию костной ткани ребер, например их ме-
тастатическое поражение, миеломную болезнь. 
Рентгенография ребер, позвоночника, плоских 
костей черепа, таза помогает распознать характер 
костной патологии.

Для опоясывающего герпеса характерна 
выраженная острая боль по ходу межреберных 
нервов. Нередко она настолько сильна, что ли-
шает больного сна, повторный прием анальгина 
эффекта не оказывает, а  инъекции наркотиче-

ских анальгетиков только частично уменьшают 
ее. Диагностику затрудняет то, что типичная для 
опоясывающего герпеса кожная сыпь возникает 
позже, чем боль.

Таким образом, острая боль в грудной клетке 
может являться унифицированным симптомом 
многих патологических состояний, разобрать-
ся в  которых может помочь лишь тщательный 
сбор жалоб, анамнестических данных и  дан-
ных дополнительных методов обследования. 
Поверхностная ЭКГ не является специфичной для 
различных патологических состояний миокарда 
и  может однотипно проявляться изменением 
конечной части желудочкового комплекса, что 
может потребовать более детального и  глубо-
кого обследования пациента с учетом его жалоб 
и данных анамнеза.
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ROLE OF ELECTROCARDIOGRAPHIC DIAGNOSTIC TESTS IN ACUTE CHEST PAIN
O.Y. Yuchnovski
Abstract
In the article authors show the role of electrocardiography for differential diagnostics of acute chest pain. Authors are bring 

diseases over, resulting in appearance of acute pains in the chest, a clinic and differentially-diagnostic approaches are described. 
Advantages and disadvantages of method are shown. A considerable role is taken to diagnostics of pulmonary tromboembolism (PTE), 
ECG distinguishing features of PTE and other diseases of myocardium, are shown.

Keywords: acute coronary syndrome, surface ECG, differential diagnosis.
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ЩОДО ДІАГНОЗУ РАКУ 
Й ГОРБКОВИЦІ1 СЛІПОЇ КИШКИ, 
ГОРБКОВОГО ПЕРИТИФЛІТУ 
ТА ГОРБКОВИЦІ КЛУБОВОЇ 
КИШКИ*

В.П. Образцов

Сліпа  кишка, що нерідко пальпується й у лю-
дей, які не мають жодних розладів кишківника, 
у випадках захворювання здебільшого стає ще 
сприйнятливішою для точних фізичних спосо-
бів дослідження, з яких на першому місці стоїть 
промацування. Із гострих уражень сліпої киш-
ки мною було описано її катаральне запалення 
(typhlitis catarrhalis acuta)2, кілька випадків якого 
я спостерігав, з одного боку, протягом останньої 
грипозної епідемії в 1895 р. та яке, очевидно, 
мало залежність від специфічного грипозного 
ураження, а з іншого — після епідемії, у тому 
ж 1895 р., у пацієнтів, що страждали від закре-
пів, при цьому можна було допустити «калове» 
походження цього недугу. Із гострих уражень 
серозного листка, що оточує сліпу кишку, мною 
описаний перитифліт як одна з клінічних форм 
апендициту, коли зміни виражені здебільшого 
навколо сліпої кишки3. У цій статті я планую зу-
пинитися на затяжних ураженнях сліпої кишки, 
власне, на раку й горбковиці самої сліпої кишки 
та на горбковому ураженні оточуючої її очереви-
ни. Крім того, я опишу випадок горбкового ура-
ження клубової кишки, саме її нижнього відтин-
ка, що виходить із малого таза й впадає в сліпу 
кишку. Матеріалом для вивчення цих уражень 
прислужились мені нижчеописані випадки, з 
яких випадки раку сліпої кишки я спостерігав на 
початку 1896 р., усі ж горбкові захворювання — в 
останні 4 місяці поточного року. Діагноз у деяких 

© В.П. Образцов
*У попередніх номерах журналу «Практикуючий лікар» (№ 2-4 
за 2018, № 1-4 за 2019 та № 1 за 2020 роки) публікацією 
адаптованих українською мовою оригінальних текстів видатного 
вітчизняного вченого-клініциста В.П. Образцова редакція 
започаткувала нову рубрику «Класика методів діагностики». 
Сьогодні продовжуємо цю тему текстом статті «Щодо 
діагнозу раку й горбковиці сліпої кишки, горбкового перитифліту 
та горбковиці клубової кишки» із монографії В.П. Образцова 
«К физическому исследованию желудочно-кишечного канала и 
сердца», Киев, 1915 г. [Адаптовано Михайлом Дземаном (доцент, 
к.м.н.), Анатолієм Гладуном (голова технічного підкомітету 
ПК-6 ТК-20 «Інформаційні технології» зі стандартизації в Україні, 
доцент, к.т.н.), Олександром Власом (керівник проекту)].
1 Горбковиця (рос. Бугорчатка) — синонім сухот, туберкульозного 
ураження.
2 «Южно-русская Медицинская Газета», 1896, № 7.
3 «Врач», 1895, № 20.

випадках було підтверджено лапаротомічно, в 
інших — посмертним розтином, а в деяких він 
ґрунтувався лише на даних фізичного досліджен-
ня сліпої кишки та мікроскопічного дослідження 
випорожнень.

А. Рак сліпої кишки (2 випадки)
1. Д. Лі-кий, 21 рік, син священика Київської 

губернії, поступив в Олександрівську лікарню 
20.01.1896 р., переведений у лікарню для чор-
норобів 20.02., де прооперований 10.03. Батько 
хворого у віці 51 року помер від раку стравоходу. 
Сам хворий близько півроку страждає від болів 
у животі й закрепів. Апетит задовільний. Органи 
грудної клітки — без відхилень. У правій здухвин-
ній впадині пальпується пухлина з гусяче яйце, 
то ніби як хрящова, то м’якша. Форма її є то 
яйцеподібною, то пірамідальною; верхня межа 
її на 1,5 см вища від рівня пупка, а нижня не 
доходить на 1 см до міжостьової лінії. При по-
стукуванні дає тупий барабанний звук. Вільно 
рухається як при диханні, так і при обмацуван-
ні, а при натисканні знизу вільно пересувається 
до правого підребер’я, причому нижній край її 
випинається з-під дуги лише на 2 см. Угору від 
пухлини промацується циліндр, наповнений га-
зом, досить напружений, завтовшки в 5 см. Сліпа 
кишка не промацується. Сеча — без змін.

За час перебування в лікарні щодня спосте-
рігалася перистальтика кишок, під час якої осо-
бливо чітко виступав циліндр 4 см у діаметрі, 
що брав початок із малого таза й безпосередньо 
переходив у пухлину. Циліндр цей став, наре-
шті, пальпуватися й без нападів посиленої пе-
ристальтики.

Діагноз: злоякісна пухлина сліпої кишки, яка 
й була встановлена 10.02.1896 р. у Товаристві 
Київських лікарів4.

10.03. була виконана приватним практику
ючим лікарем К.М. Сапежком операція. При че-
реворозтині виявлено рак сліпої кишки з незна-
чними раковими вузлами в брижейці.

4 «Врач», 1890, стр. 230.



| ПЛ, том 9, №2, 2020 | www.plr.com.ua 75

КЛАСИКА МЕТОДІВ ДІАГНОСТИКИ

2. Д. А-ко, 44 роки, селянин Волинської губер-
нії, поступив в університетську хірургічну клініку 
20.01.1896 р. Операція проведена 21.025. 

Місяців дев’ять відчуває біль у животі, 6 міся-
ців тому сам намацав пухлину в животі розміром 
із кулак, дуже рухливу, в якій нерідко відчував 
бурчання. Періодично страждає від проносів. Се-
човипускання деколи прискорене, але ні помут-
ніння, ні крові в сечі не помічав. Загальне харчу-
вання — задовільне. Органи грудної клітки — без 
відхилень. Сеча без білка, цукру й без ниркових 
елементів. У правій здухвинній ділянці пухлина 
розміром із кулак, гладка, щільна, яйцеподібна 
й помірно рухлива; на нижній її поверхні ніша, в 
яку входить палець. До пухлини від малого таза 
підходить кишковий циліндр із гіпертрофовани-
ми стінками товщиною 4 см. Від пухлини вгору 
йде такої самої товщини кишка, за напрямком 
висхідної товстої кишки, досить напружена, але 
без гіпертрофованих стінок. У нижній своїй час-
тині ця кишка розміщується попереду пухлини, 
а при натисканні на неї в ділянці пухлини дуже 
легко спричиняється бурчання, видається, що 
відбувається воно в безпосередній близькості 
від передньої черевної стінки. Сліпа кишка не 
пальпується.

У клініці я часто спостерігав кишкову пери
стальтику, при якій з особливою виразністю ви-
ступав циліндр, що лежить донизу й досередини 
від пухлини та в неї впадає. Під час спостережен-
ня в клініці пухлина поступово втрачала свою 
рухливість і на час операції стала вже повністю 
нерухомою.

Діагноз: рак сліпої кишки. При пробному че-
реворозтині, зробленому проф. Л.А. Малинов-
ським, дійсно виявився рак сліпої кишки з ра-
ковим проникненням у брижу товстої кишки на 
8-9 см.

В обох випадках діагностування особливих 
труднощів не становило: в обидвох чоловіків ми 
розпізнавали різко обмежену, щільну пухлину, 
яка давала при nocmyкуванні тупий барабан-
ний звук6, що вказує на присутність у ній газів і, 
отже, на її розвиток у кишці. Питання про те, що 
пухлина розвивалася в сліпій кишці, також не 
підлягало сумніву: циліндр, який входив у пухли-
ну й прямував із малого таза, був нічим іншим, 
як нижнім відтинком клубової кишки; угору від 
пухлини лежав циліндр, який за положенням і 
за іншими властивостями виявився висхідною 
товстою кишкою; сліпа кишка з її звичними осо-

5 Цього хворого я спостерігав у клініці мого вельмишановного то-
вариша професора Л.А. Малиновського, що люб’язно надав історію 
його хвороби в моє розпорядження.
6 Постукування проводиться таким чином, що пухлину попередньо 
беруть між великим і вказівним пальцями лівої руки й притиска-
ють до задньої стінки порожнини живота, тобто здухвинної впа-
дини. За цих умов пухлину відокремлюють від оточуючих її петель 
кишківника.

бливостями не пальпувалась, оскільки, власне, 
була місцем локалізації пухлини, а остання за 
своїми фізичними властивостями була груд-
кою більшої чи меншої величини або й брилою 
щільної тканини в стінці кишки, то й промацу-
валась тільки ця брила. Форма пухлини в нашо-
му першому випадку при дослідженні в різний 
час змінювалася: вона була то яйцеподібною, 
то пірамідальною. Щільність пухлини також до 
певної міри варіювалася: пухлина була то щіль-
нішою, то менш щільною. Обидві ці особливості 
трапляються в пухлинах та інших порожнистих 
органів, що мають у своїх стінках м’язову тка-
нину; залежно від тонусу останньої, нерідко до 
того ж ще й за гіпертрофії м’язового шару в стін-
ці, що зайнята пухлиною, можуть змінюватися і 
форма, і щільність пухлини. Певну участь у зміні 
форми та щільності пухлини слід, імовірно, від-
нести на рахунок і кількості, і якості вмісту киш-
ки. Пухлини в обох випадках були рухливими. 
Особливою рухливістю відрізнялася пухлина в 
першому випадку, коли із здухвинної впадини її 
можна було завести під праву реберну дугу так, 
що вона висувалась із-під останньої тільки на 
один поперечний палець. З іншого боку, вона 
могла бути опущеною майже до безіменної лі-
нії. Ця рухливість характерна для раку сліпої 
кишки. Пояснюється вона тим, що під впливом 
ваги щільної пухлини, особливо при виснаженні, 
а відповідно, й за відсутності жиру в черевній 
порожнині, при неминучому в такому випадку 
зниженні внутрішньочеревного тиску й підви-
щенні питомої ваги всіх внутрішньочеревних 
нутрощів, — брижа сліпої кишки, що зазвичай 
є нормально рухливою, розтягується все більше 
й більше з неодмінним наслідком — збільшен-
ням рухливості самої пухлини. Та ця рухливість, 
на яку недавно ще вказував Nothnagel7 як на ха-
рактерну ознаку раку сліпої кишки, поступово 
зменшується й потім зовсім зникає за обставин 
проростання ракового новоутворення в усю тов-
щу стінки до серозної оболонки з подальшим її 
запальним злипанням, на що вказує Nothnagel у 
тій самій роботі, або, як це було в моєму друго-
му випадку, якщо проростання ракових мас по-
ширюється й на брижу сліпої кишки. Неухильне 
звуження отвору, на межі з тонкої в товсту кишку, 
є явищем, що розвивається при раку сліпої киш-
ки досить швидко, імовірно, внаслідок особли-
вого ускладнення, яке при своєму розвитку рак 
звершує переважно на слизовій оболонці саме в 
ділянці цього отвору; в обох моїх спостережен-
нях звуження це було вираженим і раннім, і різ-
ким. Суб’єктивними ознаками такого звуження 
є напади колікоподібних спазмів у животі, що 
супроводжуються гучним бурчанням, а іноді й 
7 Festschrift zum 100-jährigen Jubileum des medicinisch-chirurgischen 
Friedrich-Wilhelms Instituts, Berlin, 1895, стр. 179.
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блювотою та закрепом. Об’єктивні ж ознаки по-
значатимуться видимою перистальтикою, по-
товщенням і збільшенням тонусу кишок під час 
нападів; із перебігом хвороби потовщення стінок 
у ділянці кишок, що лежать безпосередньо вище 
від звуження, спостерігається постійно. За раку 
сліпої кишки це стосується нижнього відтинка 
клубової кишки, який при тривалому звуженні і 
за відсутності нападів посиленої перистальтики 
промацується у вигляді пругкого циліндра тов-
щиною в 3-4 см на відтинку 8-10 см. Як на щось 
парадоксальне я не можу не вказати на висхідну 
кишку, яка часто пальпується у вигляді досить 
товстого, напруженого, наповненого газом ци-
ліндра, що нерідко має такі властивості не тільки 
за раку сліпої кишки, а й при її звуженнях, що 
залежать від інших причин. Теоретично розмір-
ковуючи, при звуженнях сліпої кишки ми повинні 
б мати, як правило, висхідну кишку, що спалася 
та пальпується у вигляді тонкої мотузки. У деяких 
випадках вона, дійсно, у такому вигляді й про-
мацується, але нерідко, навпаки, має вигляд на-
пруженого циліндра товщиною 5 см. Належного 
пояснення цьому явищу я поки дати не можу; 
можливо, воно залежить від тривалого застою 
кишкового вмісту в сліпій кишці й збільшеного 
внаслідок цього бродіння та утворення газів.

Під час диференціальної діагностики раку 
сліпої кишки слід згадати й про можливість сплу-
тати його, не кажучи вже про горбковицю тієї 
ж кишки і про горбковий перитифліт, — про що 
буде сказано нижче, по-перше, зі зміщеною нир-
кою, нормальною чи патологічною, а по-друге, з 
волокнинним8 апендицитом.
8 Ред. правка «волокнинний апендицит» — хронічний апендицит як 
розрішення гострого запалення, коли апендектомія не була про-
ведена. За цього спостерігається значне розростання сполучної 
тканини у всіх шарах стінки червоподібного відростка, його 
деформація, відбувається атрофія слизової оболонки зі звуженням 
просвіту, часто аж до облітерації.

Зміщена нирка буде відрізнятися, не кажучи 
вже про форму, тим, що, по-перше, її рухливість 
порівняно з надмірною рухливістю місця раку 
сліпої кишки на початковому ступені його розви-
тку є меншою; по-друге, при перкусії описаним 
вище способом нирка дає тупий звук; по-третє, 
нирка не дає явищ звуження кишечника; і по-
четверте, рак, горбковиця або конкременти в 
рухливій нирці супроводжуються кров’ю чи гно-
єм у сечі тощо.

Що ж стосується диференціювання раку та 
запалення червоподібного відростка, то я хочу 
вказати на те, що нечасто, але все-таки трапля-
ються випадки запалення, при якому ми маємо 
в правій здухвинній ділянці грудку щільної, ма-
лоболючої тканини, що зрослася з нижньою по-
верхнею сліпої кишки. Така пухлина іноді розви-
вається без різких суб’єктивних явищ, без різкого 
підвищення температури і без виразних болів у 
животі, за своїми об’єктивними властивостями 
мало чим відрізняється від раку сліпої кишки. 
Вона є менше рухливою, ніж останній, малочут-
ливою, щільною. Диференціальними ознаками 
будуть слугувати, зокрема, хоч і дуже незначною 
мірою, вік, суб’єктивні напади, а головне, перебіг 
хвороби та лікування. Спокійне положення, іноді 
разом із повторною мушкою на здухвинну ділян-
ку в місці пухлини, змусять зникнути запальне 
ущільнення, рак же залишиться без змін.

Вважаю зайвим поширюватися щодо характер-
ного розпізнавання раку сліпої кишки від калової 
пухлини в тій самій кишці. Одиночна, щільна груд-
ка калу в одній сліпій кишці, якщо й трапляється, 
то надзвичайно рідко: принаймні, я її ніколи не 
бачив; при знаходженні калової грудки в сліпій 
кишці такі самі її грудки промацуються і за на-
прямком руху товстого кишківника9.
9 Див. розділ «Про фізичне дослідження кишківника. А. Товстий киш-
ківник» («Практикуючий лікар», № 2, 2019, с. 54).
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10 березня в ПрАТ «ВНЗ «Міжрегіональна Ака-
демія управління персоналом» відбулася І Нау
ково-практична конференція з міжнародною 
участю «Роль лікарів-психологів у збереженні 
репродуктивного здоров’я населення України», 
до проведення якої долучилися також Інститут 
психології імені Г.С. Костюка НАПН України, Укра-
їнський НДІ соціальної та судової психіатрії МОЗ 
України, Інститут демографії та соціальних дослі-
джень імені М.В. Птухи НАН України, Університет 
імені святої цариці Тамари при патріархії Грузії, 
Європейська Академія природничих наук (Ганно-
вер, ФРН), Асоціація арабських лікарів України, 
ДРУ «Всеукраїнський центр комплексної реа-
білітації осіб з інвалідністю», Благодійний гро-
мадський рух «Pro-life Україна», спеціальна за-
гальноосвітня школа «Надія». Медіапартнерами 
конференції стали Видавничий дім «Медкнига» 
та науково-практичний журнал «Директор шко-
ли, ліцею, гімназії».

 Професія лікаря-психолога, започаткована в 
Україні у 2005 р., є однією з найбільш актуаль-
них на сучасному ринку праці, зважаючи як на 
зростаючі потреби надання медико-психологіч-
ної допомоги різним категоріям пацієнтів, так і 
необхідність забезпечення психопрофілактичної 
та психогігієнічної діяльності.

Саме тому з 2019 р. у ПрАТ «ВНЗ «Міжрегі-
ональна Академія управління персоналом» 
здійснюється підготовка магістрів із спеціаль-
ності 225 «Медична психологія». Майбутні ліка-
рі-психологи взяли активну участь у підготовці та 
проведенні конференції.

Тема репродуктивного здоров’я була обрана 
невипадково: конференцію присвячено пам’яті 
лікаря-хірурга, видатного громадського діяча, 
професора з Хорватії Антуна Лісеця, який при-
святив своє життя боротьбі за збереження життя 
дітей і полишив цей світ на Міжнародний день 
захисту дітей, 1 червня 2019 р., і професора 
А.П. Чуприкова — захисника дітей із психонев-
рологічними порушеннями здоров’я.

Також під час конференції згадали внесок у 
справу охорони материнства й дитинства свя-
тих подвижниць: св. Єлизавети Федорівни Ро-
манової, матінки Аліпії, засновниці Київського 

ПОСТ-РЕЛІЗ
Роль лікарів-психологів 
у збереженні репродуктивного 
здоров’я населення України

І Науково-практична конференція 
з міжнародною участю

10 березня 2020 року

м. Київ

Свято-Покровського монастиря-лікарні св. Анас-
тасії Київської (Олександри Петрівни Романової).

Конференція, відкрита ректором ПрАТ «ВНЗ 
«МАУП» Михайлом Федоровичем Гончаренком, 
почалася з молитовного благословення прото-
ієрея, доктора богослов’я, завідувача кафедри 
українського православ’я ПраТ «ВНЗ «МАУП» 
о. Діонісія Мартишина.

Виступ директора Інституту психології імені 
Г.С. Костюка, фундатора спеціальності «Медична 
психологія» в Україні, академіка Сергія Дмитро-
вича Максименка перетворився на справжню 
програмно-настановчу лекцію з проблеми вза-
ємовідносин психологічних категорій мотивації, 
нужди та почуття любові, що є ключовим питан-
ням формування морально-ціннісних орієнтацій 
майбутніх лікарів-психологів.

Завдяки скайп-зв’язку на конференції було 
організовано виступ ректора Університету іме-
ні св. цариці Тамари при патріархії Грузії, архі-
мандрита Адама (Ахаладзе), який розповів про 
значення професії лікаря-психолога в сучасному 
світі, організацію надання медико-психологічної 
допомоги у сфері репродуктивного здоров’я в 
системі охорони здоров’я Грузії, відповів на за-
питання аудиторії.

Перед початком конференції. Академік 
С.Д.  Максименко із завідувачем  кафедри 
медичної психології О.О.  Древіцькою, професо-
рами Т.М. Вакуліч і В.А. Траченком, керівником 
регіонального відділення Європейської Академії 
природничих наук Т.В. Чорною
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Демографічну ситуацію в сучасній Україні та 
відповідні завдання лікарів-психологів щодо її 
покращення окреслила кандидат економічних 
наук, старший науковий співробітник, провід-
ний науковий співробітник відділу досліджень 
і демографічної політики Інституту демографії 
та соціальних досліджень імені М.В. Птухи НАН 
України Світлана Юріївна Аксьонова.

Практичне спрямування мав виступ лікаря-
гінеколога, президента Асоціації арабських ліка-
рів України, кандидата медичних наук Джабара 
Туркі Рашидовича. 

Зворушливі почуття викликали документальні 
кадри медико-психологічного супроводу пологів, 
зроблені з урахуванням усіх біоетично-правових 
норм Царенок Оксаною Миколаївною — дирек-
тором Школи материнства «Легке народження».

Формуванню позитивного настрою й акценту-
вання важливості морально-етичних цінностей 
у нашому житті, підкресленню значущості завдань 
професійної діяльності лікарів-психологів щодо 
збереження репродуктивного здоров’я, охорони 
материнства й дитинства сприяв пісенний виступ 
творчого дуету Олександра та Лілії Коняєвих.

Способам вирішення важливих практичних 
питань медико-психологічного консультування 

вагітних  учасники конференції змогли навчитися 
завдяки майстер-класу психолога жіночої кон-
сультації Тетяни Генадіївни Гончаренко.

Про неприпустимість абортів і діяльність гро-
мадського руху «Pro-Life Україна» щодо їх про-
філактики розповів координатор цього руху Єрух 
Олександр Феліксович.

Вдало дебютували на конференції молоді 
науковці ПрАТ «ВНЗ «Міжрегіональна Академія 
управління персоналом» — студентка ІІІ курсу 
спеціальності 053 «Психологія» Анастасія Лебе-
дєва, студенти І курсу спеціальності 225 «Медич-
на психологія» Дарина Хохлова і Влад Степанен-
ко, які сміливо порушили актуальні проблемні 
питання репродуктивного здоров’я населення 
України та окреслили завдання лікарів-психоло-
гів щодо їх вирішення.

Важливим досягненням стало входження кон-
ференції до Реєстру МОЗ України, що надає ліка-
рям, які взяли в ній участь, не лише можливість 
обміну досвідом із колегами, але й здобуття до-
даткових балів до атестації.

Матеріали конференції будуть опубліковані в 
черговому випуску часопису «Академічна студія» 
та електронного міжнародного журналу «Пси-
хологічне здоров’я», який із цього року буде ви-
ходити в новому форматі.

Оргкомітет конференції висловлює подяку ке-
рівництву ПрАТ «ВНЗ «МАУП» за дієву допомогу 
та підтримку в організації та проведенні конфе-
ренції «Роль лікарів-психологів у збереженні ре-
продуктивного здоров’я населення України», яка 
стала важливою подією в науково-педагогічному 
житті Міжрегіональної Академії управління пер-
соналом і здобула позитивні відгуки вітчизняної 
та зарубіжної наукової спільноти.

ПрАТ «ВНЗ «Міжрегіональна Академія управ-
ління персоналом» запрошує абітурієнтів 2020 р. 
до вступу на навчання зі спеціальності 225 «Ме-
дична психологія», яка є однією з найбільш за-
требуваних лікарських професій у сучасному со-
ціумі й для опанування якої в ПрАТ «ВНЗ «МАУП» 
створені всі необхідні умови!

Президент Асоціації арабських лікарів 
України, к. мед. н., лікар-гінеколог Т.Р. Джаба-
ра під час конференції



| ПЛ, том 9, №2, 2020 | www.plr.com.ua 79

КОРИСНА КНИГА

Алгоритми діагностично-лікувальних навичок і вмінь із внутрішніх хвороб для лікаря загальної (сімейної) практики: 
захворювання дихальної, імунної та серцево-судинної систем (книга 1).	 NEW
Алгоритми діагностично-лікувальних навичок і вмінь із внутрішніх хвороб для лікаря загальної (сімейної) практики:  
захворювання шлунково-кишкового тракту, нирок та сечовивідних шляхів (книга 2).	 NEW
Алгоритми діагностично-лікувальних навичок і вмінь із внутрішніх хвороб для лікаря загальної (сімейної) практики:  
захворювання опорно-рухового апарату та сполучної тканини, ендокринної системи й органів кровотворення (книга 3).	 NEW
Клінічна оцінка, діагностичне та прогностичне значення результатів лабораторних досліджень.  
Частина 3. Нефрологія. Катеренчук І.П.	 NEW
Невідкладна допомога в психіатрії та наркології: Монографія. Чабан О.С., Хаустова О.О., Омелянович В.Ю.	 NEW
Етюди оптимізму. Мечников І.І.	 NEW
Хронічна постінфарктна аневризма серця. Солєйко О.В., Солейко Л.П.

Как избежать сердечно-сосудистых катастроф. Коваленко В.В.	 NEW
Этюды о природе человека. Мечников И.И.
Цицурін Федір Степанович: погляд крізь сторіччя. Дземан М.І.
Мое водолечение. Кнейп С.
Анатомия стресса. Ганс Селье и его последователи ШАНОВНІ КОЛЕГИ!

Для того, щоб оформити БЕЗКОШТОВНУ передплату на електронну версію будь-якого журналу 

Видавничого дому «МЕДКНИГА», необхідно:
1.	 Надіслати свій e-mail на нашу електронну адресу med_peredplata@ukr.net
2.	 Вказати назву журналу, який би Ви хотіли отримувати:

•	 «Практикуючий лікар»
•	 «Акушерство. Гінекологія. Генетика»
•	 «Ендокринологія»
•	 «Журнал Неврології» ім. Б.М. Маньковського

3.	 Вказати Ваше прізвище, ім’я та спеціальність.
4.	 Вказати Ваш контактний номер телефону.

Алгоритми діагностично-лікувальних 
навичок і вмінь із внутрішніх хвороб  
для лікаря загальної (сімейної) практики:
захворювання опорно-рухового апарату 
та сполучної тканини, ендокринної системи 
й органів кровотворення (книга 3)

За редакцією Кривенка В.І.

Посібник призначено для лікарів-інтернів, лікарів за фа-
хом «загальна практика — сімейна медицина», терапевтів 
за фахом «внутрішні хвороби», які здійснюють первинну 
медико-санітарну допомогу. У посібнику у вигляді алгорит-
мів наведено інформацію щодо 
методик оволодіння навичками 
та вміннями діагностики осно-
вних захворювань внутрішніх 
органів. Використання алго-
ритмів дозволяє лікареві швид-
ко орієнтуватися в діагностич-
но-лікувальному процесі. До 
четвертого видання внесено 
зміни відповідно до останніх 
протоколів за наказами МОЗ 
України та рекомендаціями Єв-
ропейських товариств.

І.І. Мечников

Етюди оптимізму 

Перше видання українською мовою знаменитих «Essais 
optimistes. Paris, 438 p., 1907» («Етюдів оптимізму») видатно-
го вітчизняного ученого-дослідника Іллі Ілліча Мечникова 
(1845-1916), вихідця з Харківщини, сина «бездержавної 
країни», Людини Світу, Нобелівського лауреата 1908 року, 
який здобув свою світову славу в Пастерівському інституті 
(Франція).
Видання присвячується 175-м роковинам від дня наро-
дження геніального українця.

Ілля Ілліч Мечников  — видат-
ний вітчизняний мікробіолог, 
ембріолог, зоолог, імунолог, 
творець вчення про фагоцитоз 
і  теорію імунітету, один з осно-
воположників порівняльної 
патології запалення, засновник 
наукової геронтології.

У книзі є розділи про старість, 
тривалість життя тварин, про 
природну смерть, чи варто на-
магатися продовжити людське 
життя, психічні рудименти в лю-
дини і багато іншого.
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Шановні колеги!
Запрошуємо вас взяти участь XXI Національному конгресі кардіологів України, який відбудеться 

22–25 вересня 2020 року в м. Київ. Нажаль пандемія COVID-19 ще не подолана, тому Конгрес буде 
проходити в режимі реального часу «гібридним» способом: всі доповідачі, модератори і інженери будуть 
знаходитись в студії, але не більше 10 людей в одному приміщенні враховуючи вимоги карантинних 
заходів. А учасники цього наукового форуму приймуть участь в режимі on-line, зможуть задати запитання, 
залишити коментарі в чаті та послухати не тільки доповіді і лекції, а й почути живі дискусії та обговорення 
кількома спеціалістами.

Запрошуємо Вас, шановні колеги готувати запитання відповідно тематичного засідання.
                                  

Основні науково – практичні напрямки Конгресу
 

	гострий інфаркт міокарда 
	дисліпідемії
	атеросклероз та ішемічна хвороба серця
	артеріальна гіпертензія
	легенева гіпертензія
	інтервенційна кардіологія

	некоронарні захворювання міокарда
	аритмії та раптова серцева смерть
	гостра та хронічна серцева недостатність
	профілактична кардіологія та реабілітація
	онкокардіологія
	медико-соціальні аспекти кардіології

В ході Конгресу пройдуть:
-	 спільне засідання українського товариства з атеросклерозу, Європейського товариства з атеросклерозу, 

та Польської ліпідної асоціації;
-	 розгляд питань коморбідності з фахівцями суміжних спеціальностей: кардіохірургами, неврологами, 

психологами, діабетологами, нефрологами;
-	 розбір складних для діагностики та лікування клінічних випадків;
-	 майстер-класи, круглі столи;
-	 конкурс молодих вчених ( в форматі on-line в студії необхідна особиста присутність)
-	 мова Конгресу: українська, англійська

Адреса Оргкомітету: 03151, Київ-151, вул. Народного ополчення, 5, 
тел. для довідок: 249-70-03, факс: 249-70-03, (068)-072-91-38

Е-mail: orgmetod2017@gmail.com, Сайт: https://cardiohub.org.ua/
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КАРДІОЛОГІЯ
Ураження серцево-судинної 

системи, пов’язане 
з хронічними вогнищами 

інфекцій (клінічний випадок)

КЛАСИКА МЕТОДІВ 
ДІАГНОСТИКИ

Образцов В.П.  
Щодо діагнозу раку 

й горбковиці сліпої кишки, 
горбкового перитифліту 

та горбковиці клубової кишки

ІНФЕКЦІЙНІ 
ХВОРОБИ

Пандемія СOVID-19: 
український контекст 

проблеми
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