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Вітаю,  
шановні колеги!

Воєнні дії в Україні тривають, але наша країна живе й від-
новлюється. Сьогодні ми всі працюємо заради перемоги. 
збройні сили України показують героїзм, відвойовують наші 
території, звільняючи їх від загарбників. У медичних праців-
ників сьогодні теж непочатий край роботи. медики само-
віддано працюють на  фронті й у  тилу. тил наразі  — також 
зона бойових дій, адже ворог щоденно наносить удари по 
об’єктах інфраструктури, вражаючи мирне населення.

У ці складні для всіх нас часи «Український медичний 
часопис» не тільки продовжує свою діяльність, а навпаки — 
розвивається. ми робимо все, щоб інформація, представ-
лена на сторінках нашого видання, відповідала сучасним 
вимогам, була актуальною, цікавою та корисною для широ-
кого кола медичних фахівців. докладаємо багато зусиль для 
модернізації дизайну, верстки, працюємо над тим, щоб жур-
нал був візуально красивим і більш читабельним. Підвищує-
мо науковий статус видання, розширюючи його присутність 
у наукометричних базах. тісно співпрацюємо з науковцями 
та практикуючими лікарями для покращення контенту. на-
гадаю, що, як і завжди, для зручності наших читачів «Укра-
їнський медичний часопис» представлений і в  сучасному 
електронному форматі, і традиційно — в друкованій версії, 
яка виходить один раз на 2 місяці.

кожний номер ми намагаємося сформувати так, аби 
в ньому були висвітлені різні напрями медичної сфери — 
від  найважливіших питань практичної медицини з охо-
пленням тематик, цікавих для фахівців різних спеціальнос-
тей, до  актуальних проблем організації системи охорони 
здоров’я. охоче приймаємо до друку огляди сучасної лі-
тератури, цікаві клінічні випадки. зважаючи на нелегкий 
стан вітчизняної науки, підтримуємо українських науковців 
у пуб лікації результатів оригінальних досліджень. намага-
ємося приділяти більше уваги висвітленню тематики вій-
ськової медицини, яка сьогодні вкрай актуальна і вийшла 
на перший план у регіонах, охоплених найжорсткішими бо-
йовими діями.

наша редакція повноцінно працює в офлайн-режимі, 
ми постійно на зв’язку з нашими читачами й завжди готові 
проконсультувати та допомогти з усіх питань, що стосують-
ся публікацій. Приємно, що автори з усіх куточків України 
беруть активну участь у «житті» нашого журналу, надсила-
ють статті, діляться думками... ми вдячні кожному з вас за 
теплі відгуки і доцільні поради.

Впевнений: сьогодні ми сильні, як ніколи. Усіх нас 
об’єднує віра в найскорішу перемогу та повернення до мир-
ного життя.

Слава Україні!
Слава ЗСУ!
Україна переможе!

Іван Зозуля, 
головний редактор журналу «Український медичний 

часопис», доктор медичних наук, професор
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В Україні зареєстровано нове показання 
для препарату Форксіга (дапагліфлозин 
10 мг): лікування хронічної хвороби нирок
реєстрація нового показання в Україні дозволить змінити підходи до лікування пацієнтів із хронічною хворобою нирок.

16 травня 2022 р. до інструкції для медичного засто-
сування лікарського засобу Форксіга (дапагліфлозин 
10 мг) виробництва компанії «астразенека» були внесе-
ні зміни  — зареєстровано нове показання: «Лікування 
хронічної хвороби нирок (ХХн) у дорослих» [1]. рішен-
ня про реєстрацію цього показання в Україні прийняте 
з урахуванням результатів дослідження ііі фази DAPA-
CKD [2].

дапагліфлозин (Форксіга)  — перший у  світі інгібі-
тор натрійзалежного котранспортера глюкози 2-го типу 
(нзктг-2), для якого зареєстровано показання щодо ліку-
вання пацієнтів із ХХн [3, 4].

ХХн — стан, за якого видільна система людини пере-
стає виконувати фізіологічні функції: через загибель не-
фронів нирки втрачають здатність підтримувати гомео-
стаз  — сталість внутрішнього середовища. При  цьому 
захворюванні продукти розпаду повністю не виводяться 
з організму, що зумовлює тяжкі ускладнення [5].

У  2021 р. Управління з контролю за  харчовими про-
дуктами та лікарськими засобами СШа (Food and Drug 
Administration — FDA) та Європейське агентство з лікар-
ських засобів (European Medicines Agency — EMA) схва-
лили дапагліфлозин 10 мг для лікування ХХн з  метою 
зниження ризику погіршення функції нирок, ниркової 
недостатності, серцево-судинної смерті і госпіталізації 
з приводу серцевої недостатності (Сн) — у дорослих, які 
мають ризик прогресування ХХн та показник розрахун-
кової швидкості клубочкової фільтрації (рШкФ) >25 мл/
хв/1,73 м2 [1, 3, 4].

У  рамках знакового дослідження III фази DAPA-CKD 
оцінювали ефективність дапагліфлозину 10 мг щодо впли-
ву на ризик розвитку ниркових та серцево-судинних по-
дій у пацієнтів із ХХн з цукровим діабетом 2-го типу або 
без нього порівняно з плацебо.

У  дослідженні брали участь пацієнти з  рШкФ від ≥25 
до  ≤75 мл/хв/1,73 м2 та співвідношенням альбумін/креа-
тинін сечі ≥200 до ≤5000 мг/г.

за  результатами дослідження DAPA-CKD продемон-
стровано ефективність дапагліфлозину 10 мг на  дода-
ток до стандартної терапії лікування ХХн. дапагліфлозин 
10 мг знижує відносний ризик погіршення функції нирок*, 
розвиток термінальної стадії ниркової недостатності та 
смерті від серцевих та ниркових захворювань (комбінова-
на первинна кінцева точка) на 39% (95% довірчий інтер-
вал (ді) 0,51–0,72; р<0,001) порівняно з плацебо у пацієн-
тів з ХХн 2–4-ї стадії та підвищеною екскрецією альбуміну 
з сечею. ефективність дапагліфлозину не залежала від глі-
кемічного статусу пацієнта [2].

*Погіршення функції нирок означає стійке зниження рШКФ ≥50%.

дапагліфлозин 10 мг у  дослідженні DAPA-CKD проде-
монстрував зниження відносного ризику серцево-судин-
ної смерті та госпіталізації з приводу Сн на 29% порівняно 
з контрольною групою (95% ді 0,55–0,92; р=0,009). У ході 
дослідження досягнуто достовірне зниження відносно-
го ризику загальної смертності на 31% (95% ді 0,53–0,88; 
р=0,004) у групі пацієнтів, які отримували дапагліфлозин 
10 мг, порівняно з групою плацебо [2]**.

значущість затвердження показання для лікування 
пацієнтів з ХХн в Україні важко переоцінити. Прогресу-
вання ХХн неминуче призводить до переходу пацієнтів 
на  замісну ниркову терапію (гемодіаліз). Проте завдя-
ки новій терапії препаратом Форксіга (дапагліфлозин 
10 мг)  — високопотужним, селективним та зворотним 
інгібітором нзктг-2 [1]  — у  значної частини дорослих 
пацієнтів з  ХХн з’являється можливість зупинити про-
гресування патології та знизити ризик переходу на  ге-
модіаліз.

Стосовно показника NNT (number needed to treat) 
дослідження показало, що для попередження розвит-
ку однієї несприятливої події у пацієнта з ХХн в рамках 
первинної кінцевої точки необхідно пролікувати да-
пагліфлозином 19 пацієнтів з  цією хворобою (при  ме-
діані тривалості періоду подальшого спостереження 
2,4 року) [2].

Профіль безпеки препарату Форксіга в  дослідженні 
DAPA-CKD відповідав вже встановленому профілю безпе-
ки. результати дослідження DAPA-CKD опубліковані в жур-
налі «The New England Journal of Medicine» [2].

Сукупний потенціал лікарського засобу Форксіга, до-
ведений результатами досліджень і підтверджений схва-
ленням низки показань для лікування дорослих пацієнтів, 
сприятиме в  подальшому зниженню тягаря відповідних 
захворювань для сфери охорони здоров’я як у світі, так і 
в Україні.

Про препарат Форксіга
Форксіга (дапагліфлозин 10 мг для перорально-

го застосування 1 раз на  добу)  — селективний інгібітор 
нзктг-2, застосовується за наступними показаннями [1]:

1. Лікування недостатньо контрольованого цукрового 
діабету 2-го типу як доповнення до дієти та фізичних на-
вантажень:
•	 як	монотерапія,	коли	застосування	метформіну	вважа-

ється неможливим через непереносимість лікарсько-
го засобу;

**Серцево-судинна смерть та госпіталізація з приводу серцевої недостатнос-
ті і загальна смертність доведені за допомогою регресійної моделі Кокса: від-
носний ризик 0,71 (95% довірчий інтервал 0,55–0,92) та 0,69 (95% довірчий 
інтервал 0,53–0,88) відповідно.
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•	 у поєднанні	з іншими	лікарськими	засобами	для	ліку-
вання цукрового діабету 2-го типу.
2. Показаний дорослим для лікування симптоматичної 

хронічної Сн зі зниженою фракцією викиду.
3. Показаний дорослим для лікування ХХн.

Про компанію «АстраЗенека»
«астразенека»  — міжнародна науково-орієнтована 

біофармацевтична компанія, спрямована на дослідження, 
розробку і виведення на ринок рецептурних препаратів 
переважно в  таких терапевтичних напрямках, як онко-
логія, кардіологія, нефрологія і метаболізм, респіраторні 
та аутоімунні захворювання. компанія «астразенека», що 
базується в  кембриджі (Великобританія), представлена 
більше ніж у 100 країнах світу, а  її інноваційні препарати 
застосовують мільйони пацієнтів у всьому світі [6].

для отримання додаткової інформації, будь ласка, 
звертайтеся до тоВ «астразенека Україна» за телефоном: 
+38 (044) 391-52-82 або за електронною поштою ukraina@
astrazeneca.com.

Відвідайте вебсторінку компанії, щоб більше дізнатися 
про її діяльність в Україні: www.astrazeneca.ua.
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Полтавський державний медичний 
університет і Литовський 
університет наук про здоров’я: 
вшанування пам’яті видатного 
литовського вченого академіка 
Юргіса Бредікіса (1929–2021)
В.М. Ждан1, М.М. Потяженко1, І.А. Бумбліте2, 
А. Вайнорас2, Г.В. Невойт1, 2

1Полтавський державний медичний 
університет, Полтава, Україна
2Литовський університет наук про здоров’я, каунас, Литва

15 серпня 2021 р. на 93-му році пі-
шов із життя видатний литовський на-
уковець і громадський діяч, академік 
Юргіс Юозович Бредікіс. науковці 
Полтавського державного медично-
го університету (ПдмУ) і Литовсько-
го університету наук про  здоров’я 
(лит.: Lietuvos sveikatos mokslų uni-
versitetas  — LSMU) шанують пам’ять 
видатного кардіолога і кардіохірурга, 
який свого часу навіть зробив опера-
цію відомому українському вченому 
академіку миколі амосову.

академік Ю. Бредікіс присвятив своє 
наукове життя питанням експеримен-
тальної та клінічної хірургії серця, розробці та застосуванню 
в медицині нових електронних приладів та математичних ме-
тодів обробки інформації, питанням медичної кібернетики. 
Він одним із перших у радянському Союзі розробив та застосу-
вав метод електростимуляції серця.

Ю. Бредікіс був багатогранною людиною і свого часу зай-
мав пост міністра охорони здоров’я Литви, був послом Литви 
в Чехії, Угорщині, туреччині, створив наукову школу і залишив 
значну кількість талановитих учнів. академік Ю. Бредікіс був 
новатором і популяризатором прогресивних наукових ідей. 
Його цікавили фундаментальні питання функціонування тка-
нин людського організму. У 2016 р. ним організована лабора-
торія дослідження квантових полів людини, яка працює і по-
нині.

У 2016 р. Ю. Бредікіс видав науково-публі-
цистичну монографію «інший погляд», у  якій 
вперше зробив спробу пояснити широкому 
колу читачів складні біофізичні феномени ор-
ганізму людини і висвітлив інший, новітній по-
гляд на  низку проблемних нерозв’язаних пи-
тань фундаментальної науки сучасності. цим 
він заволодів серцями ще більшої кількості 
людей. монографія стала досить популярним 
виданням і декілька разів перевидавалася. 
зараз колективи вчених із ПдмУ і LSMU пра-
цюють над перекладом цієї книги з литовської 
українською мовою.

Учні і наукові послідовники академіка Юр-
гіса Бредікіса шанують пам’ять видатного вче-
ного і продовжують втілення в життя його на-
укових задумів.

Poltava State Medical 
University and Lithuanian University 
of Health Sciences: tribute to 
the memory of the outstanding 
Lithuanian scientist academician 
Jurgis Bredikis (1929–2021)
V.M. Zhdan1, M.M. Potyazhenko1, І.А. Bumblytė2, 
A. Vainoras2, G.V. Nevoit1, 2

1Poltava State Medical University, Poltava, Ukraine
2Lithuanian University of Health Sciences, 
Kaunas, Lithuania

Academician Jurgis Bredikis, an out-
standing Lithuanian scientist and public figu-
re, passed away on August 15, 2021 at the age 
of 93. Scientists of the Poltava State Medical 
University (PSMU) and the Lithuanian Uni-
versity of Health Sciences (Lith.: Lietuvos svei-
katos mokslų universitetas  — LSMU) honor 
the  memory of an outstanding cardiologist 
and cardiac surgeon who once performed an 
operation on the famous Ukrainian academi-
cian Mykola Amosov.

Academician J. Bredikis devoted his sci-
entific life to the issues of experimental and 
clinical heart surgery, development and ap-
plication in medicine of new electronic de-

vices and mathematical methods of information processing, is-
sues of medical cybernetics. He was the first in the Soviet Union 
to  develop and apply the method of electrical stimulation of 
the heart.

J. Bredikis was a multifaceted person. He held the post of 
Minister of Health of Lithuania, he was the ambassador of Lithu-
ania in the Czech Republic, Hungary, Turkey, he created a scien-
tific school and left a significant number of talented students. 
Academician J. Bredikis was an innovator and popularizer of 
progressive scientific ideas. He was interested in the fundamen-
tal questions of the functioning of tissues of the human body. 
In 2016, he organized a laboratory for the study of human quan-
tum fields, which is still working today.

J. Bredikis published a scientific and journalistic monograph 
«Another View» in 2016. In it, he made 
an attempt to explain to a wide range of 
readers a number of complex biophysical 
phenomena of the human body and shed 
light on a new perspective on a number 
of problematic unsolved issues of modern 
fundamental science. He received con-
siderable appreciation from even more 
people for this. This monograph was quite 
popular and was reprinted several times. 
A team of scientists from PDMU and LSMU 
are currently working on the translation of 
this book from Lithuanian to Ukrainian.

Scientific followers of Academician 
Jurgis Bredikis honor the memory of the 
outstanding scientist and continue the 
implementation of his scientific ideas.
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Медико-психологічні наслідки 
дистресу війни в Україні: що ми 
очікуємо та що потрібно враховувати 
при наданні медичної допомоги?
О.С. Чабан, О.О. Хаустова
національний медичний університет імені о.о. Богомольця, київ, Україна

Анотація. для населення України в сучасних умовах повномасштабної російської воєнної агресії відмічається паралель-
не формування як індивідуальної, так і колективної травматизації, що, відповідно, негативно позначається на рівні як 
індивідуального психосоматичного, так і громадського здоров’я. Війна, яку зараз переживає наше суспільство, ще й в по-
єднанні з  ситуацією постковіду, є ідеальним інкубатором зростання тягаря для громадського здоров’я через психічні 
розлади. У середньому поширеність посттравматичних стресових розладів (ПтСр) і депресії як серед біженців, так і серед 
населення, яке залишилося в зоні конфлікту, зіставна та сягає до 30%. ПтСр зазвичай співіснує з іншими формами психо-
патології, і 90% тих, хто пережив ПтСр, мають принаймні одне супутнє захворювання протягом життя. найбільш поши-
реними супутніми захворюваннями є депресія, зловживання алкоголем або залежність, інші тривожні розлади, а також 
психосоматичні порушення. значущими є міжпоколінні дистресові наслідки війни, коли особливо уразливими контин-
гентами стають жінки та діти, що свідчить про необхідність тривалого родинного медико-психологічного супроводу та 
реабілітації постраждалих родин. Перед трикутником медичної, психологічної та соціальної допомоги постає завдання 
комплексного відновлення психосоматичного та психосоціального здоров’я населення України, де найбільш складним 
та тривалим етапом є саме реабілітація. ранні діагностичні та лікувальні втручання можуть знизити поширеність ПтСр 
серед тих, хто зазнав психічної травматизації. Саме тому найбільший тягар та найбільша відповідальність знову лягають 
на плечі первинної ланки медичної допомоги. При зверненні за первинною медичною допомогою з будь-якого приводу 
рекомендовано проводити оцінювання наявності ознак ПтСр для всіх, хто пережив травматичну подію (учасників бойо-
вих дій, переселенців, біженців, звільнених з полону тощо). Ведення станів, пов’язаних із гострим стресом, ПтСр і горем, 
у неспеціалізованих закладах охорони здоров’я проводиться відповідно до спеціального посібника з надання такої до-
помоги (Assessment and Management of Conditions Specifically Related to Stress: mhGAP Intervention Guide Module, v. 1.0), 
розробленого в рамках Програми дій Всесвітньої організації охорони здоров’я у сфері психічного здоров’я. Пошук мож-
ливих ранніх предикторів виникнення ПтСр та ефективних стратегій ранніх втручань одразу після дії психічної травми 
є одним із ключових аспектів сучасної психіатрії та медичної психології. однією з останніх розробок є запобігання ПтСр 
за допомогою короткострокового психологічного втручання в перші кілька годин після травми, а саме «когнітивна бло-
када» травматичних образів. В Україні має застосовуватися цілісна система трансдіагностичних медико-психологічних 
травмофокусованих методів діагностики, лікування, профілактики та реабілітації постраждалого від дистресу війни на-
селення, що включають управління проблемами плюс інтегральний підхід до подолання стресу. нагальним питанням 
постало навчання медиків усіх рівнів медичної допомоги виявленню та ефективній роботі з постраждалими і особли-
во — ефективній реабілітації.
Ключові слова: дистрес війни, цивільне населення, стресорні розлади, посттравматичний стресовий розлад, медична 
допомога, комплексна реабілітація.

Актуальність проблеми
Понад 170 млн людей у  всьому світі нині постражда-

ли від збройних конфліктів. Серед них понад 70 млн тих, 
які примусово переміщені в межах своїх країн як внутріш-
ньо переміщені особи або в  інші країни як біженці [1–5]. 
У цій ситуації особливого характеру для постстресового ре-
агування та розладів набувають колективні травми. наразі 
у світі відбулася зміна у воєнних діях від традиційних транс-
кордонних воєн під проводом військ до воєн, зосередже-
них на  місцевих громадах і цивільних особах, роб лячи їх 
більш вразливими та залученими у війну [3–6]. знач но зрос-
ла тотальність військових конфліктів за кількістю країн, які 
беруть у них участь, залученого у війни населення та охо-
пленої війнами території. тренд індексу інтенсивності війн 
(інтегральний показник, розрахований Питиримом Сорокі-
ним*) з кожним століттям зростає (табл. 1).

Таблиця 1 індекс інтенсивності війн за П. Сорокіним

Століття ХІІ ХІІІ XIV XV XVI XVII XVIII XIX XX

Індекс інтенсивності війн 18 24 60 100 180 500 370 120 3080

*Питирим Сорокін, який емігрував після революції до США, розробив «Індекс 
інтенсивності воєн» для 8 європейських держав за 9 століть (з 1100 до 1925 р.). 
Індекс обчислювався з урахуванням таких даних, як тривалість воєн, обсяги 
застосування збройних сил, кількість убитих і поранених, залучених у війну 
країн тощо.

як наслідок, відбулося збільшення кількості заги-
блих серед цивільного населення з 5% на рубежі XIX ст. 
до 15% під час Першої світової війни, 65% до кінця дру-
гої світової війни і до  понад 90% у  війнах 1990-х років, 
уражаючи більше дітей, ніж солдатів [4, 5]. за  аналізом 
даних 193 країн, війни, найінтенсивніша форма зброй-
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них конфліктів, були пов’язані з  підвищенням стандар-
тизованої за віком смертності цивільного населення від 
усіх причин у середньому на 81,5 на 100 тис. населення, 
що дорівнювало близько 29,4 млн випадків смерті в пе-
ріод 1990–2017 рр. інфекційні, материнські, неонатальні 
хвороби, розлади харчування (21,0 млн випадків смерті), 
неінфекційні захворювання (6,0 млн) та травми (2,4 млн) 
зумовили збільшення кількості випадків смерті серед ци-
вільного населення, пов’язаних із війнами. оцінки ефек-
ту були непропорційно вищими для дітей віком до 5 ро-
ків, незалежно від причини смерті. Після початку війни 
підвищення смертності зберігалося протягом 2 років 
для смертності від усіх причин і 3 років для смертності 
від травм [7].

збройні конфлікти, примусове переміщення та 
пов’язані з  ними негаразди, такі як бідність, безробіт-
тя та соціальна ізоляція, значно підвищують уразливість 
до  психосоціального стресу та поширеність психічних 
розладів (включаючи депресію, тривогу, постcтресові 
розлади тощо) серед населення, що постраждало від кон-
флікту, що перевищує 20% [8–11]. Відповідно до  аналізу 
наслідків стресу війни, який охоплював військові конфлік-
ти у  світі за  період 1989–2015 рр., співвідношення виму-
шено переміщених осіб та глобальної чисельності тих, хто 
пережив війну, становило 60:1. автори зробили висновок, 
що абсолютна кількість тих, хто пережив війну, які не мі-
грують і мають  посттравматичний стресовий розлад 
(ПтСр) та депресію, у багато разів більша за таку біженців, 
у яких відмічають ці розлади [12].

на  відміну від традиційних воєн, у  сучасних зброй-
них конфліктах відмічається постійне нехтування між-
народним гуманітарним правом та женевською кон-
венцією [13], що створює ситуації загальної недовіри та 
розуміння ненадійності сучасних міжнародних гарантій 
безпеки. ми пересвідчилися в тому на власному прикла-
ді, коли ціль бойових дій російських військ не  обмеж-
ується військовими, а  масово включає цивільних осіб. 
гібридні військові стратегії, дистанційна війна та вико-
ристання безпілотних літальних апаратів, проксі-вини-
щувачів, масивна пропаганда та дезінформація, спря-
мована на створення панічного настрою, розгубленості, 
страху та недовіри тощо, являють собою обличчя сучас-
ної війни [13], що загрожує, калічить та забирає життя ци-
вільного населення України.

Індивідуальна та колективна 
психотравма
Війна є екстремальною ситуацією, тобто такою, що ви-

ходить за межі звичайного, «нормального людського до-
свіду». для окремих груп українців ця ситуація є гіперекст-
ремальною: внутрішні навантаження, які вона викликає, 
часто перевищують людські можливості, руйнують звичну 
поведінку і дії, можуть спричиняти небезпечні наслідки. 
гіперекстремальними можна вважати несподівану втрату 
близької людини, полон, тортури, насильство (особливо 
якщо є загроза життю чи цілісності), присутність при заги-
белі чи травмуванні тощо [1, 2, 21].

Психотравми в  умовах надзвичайних та екстремаль-
них ситуацій називають колективними. колективна трав-
ма  — це психічна травма, яку отримала група людей 
будь-якого розміру, аж до  цілого суспільства, внаслідок 
соціальної, техногенної чи екологічної катастрофи або 
злочинних дій політичних чи інших соціальних суб’єктів. 
Причини колективних травм: війни; геноцид у різних ви-

явах; катастрофи (техногенні та гуманітарні); стихійні лиха 
(екологічні катастрофи); соціальні революції і перевороти 
(державні та військові); депортація або вигнання великих 
груп людей (наприклад за  етнічною чи релігійною озна-
кою); обмеження свободи великих груп людей (концтабо-
ри, рабство); політичні, релігійні та інші репресії; терорис-
тичні акти, що викликали суспільний резонанс; вбивство 
або трагічна загибель суспільних лідерів чи кумирів [14]. 
колективна травма не  обмежена в  просторі, розтягну-
та в  часі й охоплює як прямих, так і непрямих учасників 
подій травматизації, але об’єднаних єдиною територією, 
культурою, ментальністю та міжінституціональними взає-
модіями. ряд досліджень колективної травми свідчить 
про її велике значення не лише для покоління, яке пере-
жило цю травму, але і для наступних поколінь. так, за да-
ними П.П. горностай (2015):
•	 Вамік	 Волкан	 (Volkan,	 1997) створив психологічну 
концепцію	 «вибраної	 травми», досліджував транс-
генерацію травми, розробив терапевтичний підхід 
до  феноменів примітивних психічних станів, роз-
крив соціально-психологічні корені тероризму, 
які  пов’язані з  такими груповими характеристиками, 
як групова гордість, груповий нарцисизм та іншими 
груповими проявами;

•	 Гілард	 Хірчбергер	 (Hirschberger,	 2018) вивчав концеп-
цію колективних травм у  зв’язку з  концепцією смис-
лів, які  дозволяють соціальним групам перевизнача-
ти, хто вони і куди вони йдуть. розводив смисли, які є 
значущими для жертви, і смисли агресора, що поляга-
ють у загрозі втрати ідентичності, яка долається шля-
хом заперечення історії, мінімізації відчуття провини; 
систематично окреслював процес, який починається 
з колективної травми, трансформується в колективну 
пам’ять, яка включає систему смислів;

•	 Маркус	 Брунер	 (Brunner,	 2011)	 вивчав	 проблематику 
колективних травм з  урахуванням психосоціальної 
реальності до, під час і після травматичної події, 
яка  завжди формує травму. Пробував вийти з  дис-
курсу жертви в описі людських страждань після воєн, 
геноцидів і переслідувань, розуміючи всі процеси 
травматизації в суспільному контексті;

•	 Маріанна	 Хірщ	 (Hirsch,	 2008)	 вивчала постпам’ять,	
у	 роботі, присвяченій темі постпам’яті стосовно 
інформації про  голокост, описала ставлення друго-
го покоління до травматичних переживань, які пере-
дували їх народженню, але які, однак, були передані 
їм настільки глибоко, що перетворилися на спогади. 
це дослідження висвітлило генерацію постпам’яті 
та її опору на  фотографію	 як основний засіб 
міжпоколінної передачі травми, визначаються «тро-
пи», які найсильніше мобілізують роботу постпам’яті, 
вивчала роль сім’ї як простору передачі та функцію 
гендеру як ідіоми спогадів;

•	 Джой	ДеГрю	(DeGruy,	2005) однією з перших дослідила 
історичну травму рабства й описала явище, що отри-
мало назву «посттравматичний	рабський	 синдром»	
(ПТРС).	 У  роботі детально проаналізовано багатопо-
колінну травму, яку переживали і переживають осо-
би афроамериканського походження (перше поколін-
ня та їх нащадки). У цій популяції можна спостерігати 
ознаки ПтСр, який ніхто не  виявляв і не  лікував. Під-
креслюється, що ПТРС	 має	 не  клінічний,	 а  швидше	
соціальний	характер. Щоб подолати цей синдром, по-
трібні глибокі соціальні зміни в людях та організаціях, 
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численні суспільно-політичні заходи щодо подолання 
нерівності та несправедливості стосовно осіб афро-
американського походження. дослідженню пробле-
ми ПтрС присвячено цілий ряд наукових публікацій 
(Burrowes, 2019).
для населення України в сучасних умовах повномасш-

табної російської воєнної агресії відбувається паралельне 
формування як індивідуальної, так і колективної травма-
тизації, що, відповідно, негативно позначається на  рівні 
як індивідуального психосоматичного, так і громадського 
здоров’я. до особливостей сучасної колективної травма-
тизації населення України варто віднести:
•	 значну	 соціальну	 фрустрацію,	 тому	 що	 міжлюдська	

взаємодія значно більш значима, ніж природні та тех-
ногенні чинники;

•	 необмеженість	у просторі	(охоплює	все	населення	не-
залежно від безпосередньої причетності до  травма-
тичних подій через механізм віртуалізації);

•	 неможливість	 швидкого	 реагування,	 його	 розтягну-
тість у часі (сучасні події накладаються на 8-річний пе-
ріод війни та додатково підсилюються через міжпоко-
лінну травматичну пам’ять);

•	 глибоке	та	колективне	відчуття	несправедливості	того,	
що відбулося, з усвідомленням невинуватості жертв та 
неможливістю протистояти, коли об’єктами травмати-
зації стали соціальні групи, а  не  тільки окремі люди, 
причому травмованою себе відчуває вся група, навіть 
ті, хто встиг евакуюватися, кого особисто не торкнула-
ся трагедія (Буча, гостомель, ірпінь, мощун, маріуполь 
тощо);

•	 тривалий	характер	травматизації	(війна	продовжуєть-
ся, отже, не настає період опрацювання травми, а в не-
опрацьованих травмах є багато прихованих психосо-
матичних наслідків).
Причому індивідуальні та колективна травми потенці-

юються в  суспільстві. а  рівень травмування, у  свою чер-
гу, посилюється через глибоке групове переживання не-
справедливості того, що причинами цього стали свідомі 
чи навмисні дії російських військових (страти, катуван-
ня, вигнання тощо), що загинули невинні люди, які на-
віть не могли чинити опору (загибель на полі бою не така 
травматична для суспільства, як насильницька смерть 
у  концтаборі чи окупації). отже, ми вже можемо спосте-
рігати певні наслідки поєднання колективної та індивіду-
альної травматизації населення України, а  саме високий 
рівень соціальної фрустрації з  проявами групоцентриз-
му та схильності до  ідеалізації власної соціальної групи; 
зростання кількості психологічних проблем; порушення 
психосоматичного здоров’я (посттравматичні стресові 
порушення та розлади, збільшення числа соматичних хво-
роб, екзацербація хронічних психічних та/або соматичних 
розладів).

одночасно слід розуміти, що психічна травма — по-
няття значно ширше і варіабельніше, ніж реакція на стрес 
чи ПтСр, тому що ПтСр — яскравий представник наслідків 
травми, але він є на диво нечастим (до 20%), проте індиві-
дуальна травма «розчиняється» в мікро- та макротравмах, 
хімічних та нехімічних адикціях, розладах поведінки, осо-
бистості, харчування, дисоціативних станах, тривозі та де-
пресії, паніці, навіть у біполярному афективному розладі, 
а також у колективній травмі.

В Україні ще немає достатнього розуміння та вивчення 
впливу саме колективної травми такого масштабу на пси-
хічне здоров’я нації. Вже зараз можна започаткувати на-

уково-практичну дискусію на таку тему: «якщо колективна 
травма — це аналог лінійної залежності від великої кіль-
кості ПтСр, то чи можна вважати суїцидальність та інші 
варіанти аутоагресії, опосередкованої ПтСр, як лінійну за-
лежність для колективної травми»?

тоді формула, наприклад, очікуваної суїцидальності 
для наслідків колективної травми буде мати такий ліній-
ний характер:

Колективна травма = n ^ ПТСР = суїцид,
де n — кількість сумарного (^) ПтСр.
але все ж колективна травма відрізняється від інди-

відуальної за багатьма факторами, а саме: домінуючим 
архетипом у певній культурі; культурально-ментальним 
сприйняттям та вихованням на  момент травми; видом 
інформаційних джерел (гротескність картин у  першу 
чергу) та залежністю від швидкості та інтенсивності по-
ширення інформації; культивуванням у  соціумі психо-
логічної стійкості чи гнучкості; рівнем соціальної амор-
тизації; символізацією колективної травми в  культурі 
народу тощо.

Тягар дистресу війни для населення
Війна, яку зараз переживає наше суспільство, ще й 

у поєднанні з ситуацією постковіду, є ідеальним інкубато-
ром зростання тягаря для громадського здоров’я через 
психічні розлади [13, 15–18]. такі потужні складні поєд-
нані фактори негативно впливають на психічне здоров’я, 
одночасно розтягуючи психіатричні послуги до  межі та 
знижуючи нашу здатність реагувати через руйнування 
інфраструктури та економічний спад. економічний спад 
сам по  собі створює ризик збільшення числа психічних 
розладів та рівня самогубств. цілком імовірно, що рівень 
розладів, пов’язаних із вживанням психоактивних ре-
човин, також зросте [19–22]. такий каскад подій робить 
дуже ймовірним те, що попит на послуги щодо психічного 
здоров’я перевищить наявні можливості системи охоро-
ни здоров’я. ми повинні зараз підготуватися до вирішен-
ня цього виклику, ретельно проаналізувавши досвід по-
страждалих від війн країн.

нещодавнім прикладом, який дозволяє оцінити вплив 
дистресових наслідків війни на цивільне населення, є Си-
рія [23, 24]. Воєнний конфлікт у Сирії поставив населення 
під великий ризик психічного розладу: за  даними про-
веденого опитування 1951 особи віком 19–25 років, у 
44% виник ймовірний тяжкий психічний розлад; у 27% — 
як ймовірний тяжкий психічний розлад, так і всі симптоми 
ПтСр; у 36,9% — усі симптоми ПтСр і лише у 10,8% не від-
мічено ані позитивних симптомів ПтСр, ані психічного роз-
ладу. отже, близько 60% населення повідомили про симп-
томи середнього та тяжкого психічного розладу. Близько 
86,6% респондентів зазначили, що війна була основною 
причиною їх психічних розладів, 46% вважали, що потре-
бують психічної підтримки [23]. дослідження показало, 
що 49,9% змушені були змінити місце проживання через 
вій ну, а 27,6% — ≥3 разів. крім того, 64,3% втратили близь-
ких через війну, а 85,4% мали родича чи близького друга, 
якому загрожувала війна.

найбільший внесок у високі показники ПтСр зафіксо-
вано для кількості разів зміни місця проживання через 
вій ну, рівень освіти та страждання від звуків війни [23, 
24]. Близько 60% студентів у  Сирії мають ПтСр та/або 
проблемний гнів. Переживання ≥2 травматичних подій 
знач но підвищує ризик ПтСр, а частка жінок із ПтСр була 
в  4  рази вищою, ніж у чоловіків. метааналіз 29 дослі-
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джень дорослих, які зазнали травми, свідчить, що вплив 
травматичної події в  молодшому віці був важливим 
фактором ризику ПтСр  [24]. наслідками психологічно-
го навантаження сирійських біженців були боязливість, 
гнівливість, нервозність, розлади сну, відсутність надії 
на  майбутнє, періоди жаху чи паніки. інші дослідження 
в  Сирії виявили, що здоров’я зубів і геніталій пов’язане 
з  ПтСр та іншими психічними розладами; висока поши-
реність ларингофарингеального рефлюксу також зу-
мовлена змінними війни; близько 50% населення мали 
алергічний риніт, спричинений прямими чи непрямими 
наслідками війни [24].

Хоча біженці є головною проблемою для всіх приймаю-
чих країн, чисельно вони становлять лише невелику част-
ку всіх тих, хто пережив війну у світі. на глобальному рів-
ні набагато більше тих, хто пережив війну, не хочуть або 
не  можуть знайти притулок, а  натомість продовжують 
жити в зоні колишнього або поточного конфлікту. для цих 
людей не  існує спеціального агентства оон, як і для бі-
женців, і немає офіційної статистики. незважаючи на дуже 
різноманітні висновки щодо поширеності психічних роз-
ладів серед біженців, у  середньому поширеність ПтСр і 
депресії не є вищою, ніж серед населення, яке залишило-
ся в зоні конфлікту [25].

Велика кількість випадків ПтСр та/або депресії в осіб, 
які пережили війну, має серйозні наслідки для відповідних 
суспільств [12]:
•	 ПТСР	і	депресія	можуть	мати	хронічний	перебіг	і	при-

звести до значних страждань постраждалих осіб, а та-
кож їхніх партнерів і сімей;

•	 розлади,	пов’язані	з функціональними	порушеннями,	
впливають на ширші міжособистісні стосунки, знижу-
ють продуктивність і спричиняють значні загальні ви-
трати на здоров’я;

•	 дослідження	 вказує	 на  зв’язок	 між	 гнівом,	 на	 який	
не  відреагували, і ПтСр, що може бути причиною по-
дальшого домашнього насильства, посилити бажання 
помститися і таким чином підвищити ймовірність май-
бутніх конфліктів.
ПтСр зазвичай співіснує з іншими формами психопато-

логії, і 90% тих, хто пережив ПтСр, мають принаймні одне 
супутнє захворювання протягом життя [26]. найбільш по-
ширеними супутніми захворюваннями є депресія, зло-
вживання алкоголем або залежність, а  також інші три-
вожні розлади, і є все більше доказів поєднання супутніх 
захворювань із межовим розладом особистості [27].

У довгостроковому дослідженні (1993–2004 рр.) оці-
нено психосоматичні скарги та депресивні симптоми 
у  цивільних осіб, біженців та солдатів під час війни та 
в післявоєнний період у Хорватії. для біженців і солда-
тів тривала стресова ситуація зумовила довгострокові 
наслідки для  здоров’я, в  основному пов’язані з  психо-
соматичними скаргами. Психосоматичні скарги були 
домінуючими у  солдатів і біженців у  всі моменти часу 
оцінки (F=210,30; р<0,001). найвищий рівень депресив-
ної симптоматики в цілому виявили у біженців (F=4,17; 
р=0,016). рівень психосоматичних і депресивних симп-
томів змінювався з  часом. У солдатів зафіксовано зна-
чне збільшення психосоматичних скарг з  часом, тоді 
як у біженців — зниження соматизації психічних про-
явів [28].

окремо слід наголосити на міжпоколінних дистресо-
вих наслідках війни [29–31]. так, матері, які в  дитинстві 
зазнали тривалого військового конфлікту, повідомили 

про  нижчий рівень диференціації себе та батьківської 
самоефективності, ніж їхні колеги. матері відчули, що 
досвід дитинства негативно вплинув на  їх виховання та 
батьківську самоефективність, що призвело до тривоги, 
труднощів у боротьбі зі стресом й іноді посттравматич-
ними симптомами, а також батьківських моделей надмір-
ної опіки, тривоги розлуки та передачі тривоги з  поко-
ління в покоління [29]. такі дані свідчать про необхідність 
тривалого родинного медико-психологічного супроводу 
та реабілітації постраждалих родин.

Взагалі у жінок, що пережили чи стали свідками стре-
сових подій, відмічають вдвічі вищий ризик розвитку ПтСр 
порівняно з чоловіками [32–35]. дослідження з раннього 
передбачення виникнення ПтСр свідчить, що поєднання 
статі з  іншими факторами, а  саме у жінок із незаверше-
ним середнім рівнем освіти, що мають виражену тяжкість 
симптомів гострої реакції на стрес та досвід минулих між-
особистісних травм, мали на  34% вищу ймовірність роз-
витку ПтСр [35]. а  обидва типи участі у  збройному кон-
флікті — активна (військові в зоні бойових дій) і пасивна 
(цивільні особи в зоні конфлікту), викликають високий рі-
вень стресу та є додатковими факторами ризику розвитку 
ПтСр у жінок.

ПтСр характеризується наявністю 4 основних та в той 
самий час взаємозалежних груп симптомів: повторне пе-
реживання травматичних спогадів, активне уникання зо-
внішніх чи внутрішніх нагадувань про  травматичну по-
дію, зміни в  когнітивній та емоційній сферах, симптоми 
надмірного збудження (роздратованість, спалахи гніву, 
саморуйнівна поведінка, порушення сну), що тривають 
більше ніж 1 міс після травматичної події [36]. тягар, який 
відчуває жінка у зв’язку із симптомами ПтСр, може бути 
викликаний порушеннями одночасно в  декількох сфе-
рах  — соціальні зв’язки та забезпечення якості життя 
сім’ї. Порушення психічного здоров’я жінки залишається 
важливим прогностичним фактором розвитку проблем-
ної поведінки у дітей. Безперервний та резистентний пе-
ребіг ПтСр матері є предиктором затримки психічного 
розвитку, порушень у поведінці та конструктивній кому-
нікації з  оточенням у  дитини, що чинитиме негативний 
вплив на її подальше життя [37]. Виявлення матерів з під-
вищеним ризиком розвитку ПтСр та втручання на ранніх 
етапах може знизити ймовірність виникнення у  їхніх ді-
тей психологічних проблем та психічних порушень [38], 
така мета знаходиться на межі двох дисциплін — гінеко-
логії та психіатрії.

ризик виникнення психічної патології у  дитини є 
вищим, якщо у  матері діагностовано ПтСр. У  7-річному 
дослідженні (n=300 матерів і 300 дітей) виявлено, що 
у матерів із депресією і тривогою діти мали подібні про-
блеми в  7 разів частіше, а  у  матерів з  агресією і воро-
жістю діти в 4,5 раза частіше мали схожі проблеми із зо-
внішніми поведінковими проявами. також діти матерів 
з  ПтСр піддаються вищому ризику затримки розвитку 
і виникнення поведінкових порушень [37]. Виявлення 
матерів з  найвищим ризиком розвитку ПтСр і прове-
дення ранніх втручань може знизити ймовірність того, 
що їхні діти зіткнуться з  психічними та поведінковими 
проблемами протягом життя. Виділено певні предик-
тори для прогнозування ризику ПтСр у  матерів [38]: 
травми в  дитинстві; відсутність емоційної підтримки; 
порушення опанування стресу й адаптації після стресо-
вих життєвих подій; загальна кількість симптомів ПтСр 
після травми.
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гормональний статус жінки також істотно впливає 
на її стрес-реакцію. Фаза менструального циклу та засто-
сування оральних контрацептивів (ок) чинять значний 
вплив на  інтенсивність психологічної реакції у  відповідь 
на  гострий стрес у  здорових жінок опосередковано че-
рез гіпоталамо-гіпофізарно-надниркову вісь [39]. Вплив 
травматичних подій асоціюється з дисрегуляцією цієї осі, 
що найчастіше відображається у зміні чутливості до кор-
тизолу та в  розвитку ПтСр, обсесивно-компульсивно-
го розладу або депресії. Підвищений рівень кортизолу, 
як  правило, пов’язаний з  хронічним стресом, а  поява та 
тяжчий перебіг ПтСр часто корелюють зі  зниженим рів-
нем вивільнення кортизолу одразу після травматичної 
події [40, 41].

Прийом ок може впливати на  адренокортикальну 
відповідь на  психологічний стрес та, як наслідок, має 
розглядатися як важлива досліджувана змінна [42]. Літе-
ратурні дані щодо рівня кортизолу у тих, хто застосовує 
ок, після впливу гострого стресу все ще є неоднознач-
ними. В  одному з  досліджень науковці припустили, що 
ок знижують рівень кортизолу у  слині (естроген підви-
щує рівень кортикостероїдзв’язувальних глобулінів) і, 
таким чином, знижують вплив стресу на  автономну не-
рвову систему в  разі дії хронічного стресу [42]. Пізніші 
дослідження виявили, що у жінок, які приймали ок, від-
мічали вищий рівень сироваткового кортизолу порівня-
но з  жінками, які  не  приймали ок [43]. загалом корти-
зол першочергово пов’язують із суттєвим погіршенням 
запам’ятовування (відновлення, відтворення спогадів). 
Виявлено, що в обох групах жінок, що мають природний 
менструальний цикл (не  приймають ок), кортизол при-
звів до  суттєвого погіршення запам’ятовування, тоді як 
у жінок, що приймали ок, достовірно не виявлено такого 
впливу [43].

Фаза менструального циклу, в якій знаходиться жін-
ка під час травматичної події, статеві гормони, зокре-
ма стероїдні гормони яєчників, мають велике значення 
в опрацюванні травматичних спогадів. Порушення про-
цесу консолідації травматичних спогадів може бути ви-
значним фактором у стресостійкості, а низька кортикос-
тероїдна відповідь на  вплив гострого стресу підвищує 
ризик виникнення ПтСр. одне з досліджень показало, що 
у жінок, швидше за все, виникнуть флешбеки, якщо вони 
були в  лютеїновій фазі під час травми. Підвищене ви-
вільнення глюкокортикоїдів, пов’язане з лютеїновою фа-
зою менструального циклу, може зумовити закріплення 
пам’яті про травматичну подію [44, 45]. існують дані, які 
дозволяють припустити, що естроген може відігравати 
захисну роль у регуляції тривоги. низький вміст естроге-
ну може бути пов’язаний з підвищеним ризиком виник-
нення тривожних розладів через нерегульовані реакції 
страху [46].

ранні діагностичні та лікувальні втручання можуть 
знизити поширеність ПтСр серед тих, хто зазнав психіч-
ної травматизації. Велике значення мають генетичні та 
епігенетичні фактори схильності, ранній дитячий досвід 
перитравматичного дистресу, та певні патогенні меха-
нізми, що діють під час травми та у  віддалений період. 
останні включають психологічні фактори (оцінка типу 
травми, середовище, в яке потрапляє людина) та ймовір-
ні нейробіо логічні механізми, що лежать в основі патоге-
незу ПтСр [35, 36]. Чим більше предикторів буде відомо 
науковцям, тим більш специфічні та клієнтоорієнтовані 
втручання можна буде використовувати. дійсно, осно-

вними факторами та умовами формування медико-пси-
хологічних наслідків військового стресу в Україні є осо-
бливості самої травматичної події, наявність негативних 
«професійних» чинників, певних соціально-демогра-
фічних і соціально-економічних характеристик, анам-
нестичних даних щодо психосоматичного здоров’я, со-
ціально-психологічних та індивідуально-психологічних 
особливостей [47].

так, для військовослужбовців основними чинниками 
психічної травматизації є реальна загроза життю, яка ви-
никала при пересуванні на позиції без відповідного за-
хисту; загроза підриву на  вибухових пристроях; загро-
за загибелі під вогнем снайперів; постійне очікування 
загострення ситуації; необхідність бачити тіла загиблих 
та торкатися до  них; спілкування з  тяжкопораненими. 
У полонених	виявляють інші психотравматичні чинники 
у  вигляді стану невизначеності та невідомості, відсут-
ності вірогідної інформації; небезпеки непередбачува-
них дій терористів, тяжких побутових умов, відсутності 
їжі, води, можливостей задовольнити природні потреби; 
чуток про значну кількість загиблих у полоні; загроз, що 
спричиняли думки про розправу та загибель. У біженців 
психотравматичну дію зумовлювали наступні чинники: 
невизначеність стану та відсутність достовірної інформа-
ції про ситуацію в місті, помешканні; побоювання втрати 
майна, що залишилося без нагляду; побутова невлашто-
ваність, нестача грошей; відсутність роботи, труднощі 
влаштування дітей до дитячих садків та шкіл; занепоко-
єння відносно родичів, які залишилися в місцях бойових 
дій. для родичів військовослужбовців патогенними ви-
ступають такі фактори: побоювання за  життя близьких, 
які безпосередньо беруть участь у бойових діях; інфор-
мація про поранених та загиб лих бійців, що несли служ-
бу разом з їх родичами [47–50].

окремою проблемою, з якою стикаються постраждалі 
від війн країни та яку вже відчула на собі Україна, є вели-
ка кількість вибухонебезпечних предметів на територіях, 
які  постраждали від бойових дій. так, у  систематичному 
огляді проаналізовано велику когорту досліджень щодо 
прямого психологічного впливу вибухонебезпечних на-
слідків війни: наземні міни, боєприпаси, що не  розірва-
лися, і покинуті вибухонебезпечні боєприпаси, визнані 
загрозою для здоров’я з 1990-х років, а прямий психоло-
гічний вплив протипіхотних мін або нерозірваних боє-
припасів визнано є значущим. Виявлено коморбідність 
тривоги та депресії у жертв наземних мін або нерозірва-
них боєприпасів, підвищення рівня ПтСр, особливо у  жі-
нок, а також тривоги та депресії. Поширеність ПтСр серед 
жертв наземних мін або нерозірваних боєприпасів стано-
вила 73,0–100%, поширеність тривоги та депресії — 71–
82% [51].

Протипіхотні міни та нерозірвані боєприпаси чинили 
негативний вплив на  внутрішньо переміщене населення 
та біженців, які повертаються, щодо фізичної безпеки та 
психологічного здоров’я. Через ефект реверберації ви-
явлено, що забруднення наземними мінами або нерозір-
ваними боєприпасами негативно впливає на  соціально-
економічний розвиток, продовольчу безпеку, здоров’я 
та рівень освіти дітей у дослідженнях 7 країн [51]. разом 
ці висновки дають картину впливу наземних мін і нерозі-
рваних боєприпасів, яка виходить далеко за рамки поши-
реності травм і смертності, що робить розмінування та ро-
зірвання боєприпасів важливою державною проблемою, 
яка потребує вирішення.
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Психогенні розлади при воєнних діях, соціальних за-
ворушеннях, стихійних лихах, масових катастрофах за-
ймають особливе місце у  зв’язку з  тим, що можуть од-
ночасно виникати у  великої кількості людей. російська 
військова агресія в Україні призвела до значної кількості 
загиблих і поранених, а  також осіб, які змушені залиши-
ти свої домівки та стати біженцями. Ще більше людей, які 
мешкають поза зоною бойових дій, перебувають у  стані 
тривоги за себе, своїх дітей, родичів, напруженого очіку-
вання поганих новин [49, 50]. цим визначається необхід-
ність вчасної оцінки стану потерпілих, прогнозу розла-
дів, які  виявляються, а  також проведення всіх можливих 
(в  конкретних екстремальних умовах) корекційно-ліку-
вальних заходів. існує нагальна потреба в медико-психо-
логічній реабілітації постраждалого від дистресових на-
слідків вій ни населення України.

Надання медико-
психологічної допомоги
отже, перед трикутником медичної, психологічної 

та соціальної допомоги постає завдання комплексно-
го відновлення психосоматичного та психосоціально-
го здоров’я населення України, де найбільш складним 
та тривалим етапом є саме реабілітація. «один з  уроків 
управління всіма кризами  — війнами, пандеміями, те-
рористичними атаками, стихійними лихами  — полягає 
в тому, що наша здатність реагувати буде залежати від на-
шої здатності підтримувати великі популяції в хорошому 
психічному здоров’ї та зменшувати паніку, поки вщухне 
буря» [52].

але попри велику потребу постраждалого внаслідок 
дистресу війни населення в медико-психологічній реабі-
літації, наявність таргетної соціальної реклами та великої 
кількості спеціалізованих чат-ботів, слід відмітити, що по-
терпілі часто звертаються не до фахівця в галузі психічно-
го здоров’я, а до когось іншого, наприклад, до працівника 
соціальної служби, закладу первинної медичної допомоги 
чи у відділення невідкладної допомоги. одним із симпто-
мів ПтСр є уникання, що утримує людей від візиту до пси-
холога, психотерапевта чи психіатра, і стресорний розлад 
залишається невиявленим. Саме тому найбільший тягар 
та найбільша відповідальність знову лягають на плечі пер-
винної ланки медичної допомоги.

таким чином, при звертанні за первинною медичною 
допомогою з  будь-якого приводу рекомендовано про-
водити оцінювання наявності ознак ПтСр в  осіб з  гру-
пи підвищеного ризику (військовослужбовці, ветерани, 
переселенці, біженці, особи, які постраждали внаслідок 
травматичної події); з  поведінкою, що свідчить про  на-
явність симптомів ПтСр; з  ознаками тривалих/поточних 
утруднень або психологічного виснаження (наприклад 
під час ротації військовослужбовців). найкращий варі-
ант — організація скринінгу для всіх, хто пережив травма-
тичну подію (учасників бойових дій, переселенців, біжен-
ців, звільнених з полону тощо).

Скринінгові опитувальники ПтСр спрямовані на  ви-
явлення основних симптомів ПтСр; типу травматичної по-
дії, яку пережила особа (ступінь розвитку цього розладу 
та рівень переживання часто залежать від тривалості та 
інтенсивності травматичного досвіду); оцінювання впли-
ву травматичної події на людину (наскільки глибоко вона 
її переживає). зручний для застосування опитувальник 
для скринінгу ПтСр наведений в  Уніфікованому клініч-
ному протоколі первинної, вторинної, (спеціалізованої) 

та третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги 
«реакція на важкий стрес та розлади адаптації. Посттрав-
матичний стресовий розлад» (наказ міністерства охоро-
ни здоров’я України від 23.02.2016 р. № 121) [53], де ≥4 по-
зитивних відповідей свідчать про  ймовірність ПтСр та є 
підставою для уточнення ступеня порушення психічно-
го стану та/або направлення на консультацію до фахівця 
в галузі психічного здоров’я (табл. 2).

Таблиця 2 опитувальник для скринінгу ПтСр

№ Запитання Варіанти 
відповіді

1 Чи уникаєте ви нагадувань про травматичну подію, 
уникаючи певних місць, людей або діяльності?

Так
Ні

2 Чи втратили ви інтерес до діяльності, яка колись 
була важливою або приємною?

Так
Ні

3 Чи стали ви відчувати себе відділеним або 
ізольованим від інших людей?

Так
Ні

4 Чи втратили ви здатність переживати почуття 
любові або прихильності до інших людей?

Так
Ні

5 Чи почали ви думати, що немає жодного сенсу 
будувати плани на майбутнє?

Так
Ні

6 Чи виникли у вас проблеми із засинанням або 
сном?

Так
Ні

7 Чи стали ви більш нервовим або дратівливим 
через звичайний шум чи рух?

Так
Ні

Багато лікарів в Україні пройшли спеціальні навчаль-
ні цикли з оцінки та ведення станів, пов’язаних із гострим 
стресом, ПтСр і горем, у неспеціалізованих закладах охо-
рони здоров’я відповідно до спеціального посібника з на-
дання такої допомоги (Assessment and Management of 
Conditions Specifically Related to Stress: mhGAP Intervention 
Guide Module, v. 1.0), розробленого в  рамках Програми 
дій Всесвітньої організації охорони здоров’я у сфері пси-
хічного здоров’я [54, 55]. основні рекомендації при звер-
танні за  медичною допомогою потенційно постраждалої 
від дистресу війни особи наступні [54]:
•	 запропонуйте	 першу	 психологічну	 допомогу.

Слухайте, але не примушуйте людину говорити; про-
ведіть оцінку її потреб і побоювань. допоможіть вирі-
шити її найнагальніші базові фізичні потреби (напри-
клад знайти притулок, де вона може переночувати) 
та отримати необхідні послуги та точну інформацію 
(зв’язатися з родиною та/або службами соціальної до-
помоги);

•	 розгляньте	 можливість	 навчити	 постраждалу	 особу	
основам управління стресом. допоможіть їй визна-
чити, які існують позитивні методи копінгу й моделі 
соціальної підтримки, та розвинути їх;

•	 проведіть	 психоедукацію.	 Поясніть,	 що	 люди	 час-
то переживають гострий стрес унаслідок впливу 
надзвичайно сильних стресогенних чинників. Втім, 
у більшості людей симптоми гострого стресу послаб-
люються з  часом. не  призначайте курсове лікування 
бензодіазепінами, які перешкоджають опрацюванню 
та/або дезактуалізації травматичних подій. запропо-
нуйте особі повернутися для проведення повторного 
огляду, якщо вираженість симптомів збільшиться або 
якщо в  неї не  покращиться стан упродовж 1 міс піс-
ля події. Під час повторного огляду проведіть оцінку 
щодо ПтСр та інших розладів психіки;
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•	 зверніть	 увагу	 на  додаткові	 стратегії	 ведення	 таких	
станів: безсоння, нічний енурез, гіпервентиляція, зна-
чущі медично незрозумілі соматичні скарги тощо;

•	 під	час	курації	безсоння	як	симптому	гострого	стресу	
застосовуйте вищенаведені загальні стратегії веден-
ня цих симптомів. також доцільно виключити зовніш-
ні причини безсоння (наприклад шум) та пролікува-
ти можливі фізичні причини (наприклад фізичний 
біль), навіть якщо безсоння розпочалося одразу ж 
після стресової події. надайте поради щодо гігієни 
сну (в  тому числі щодо уникнення застосування пси-
хостимуляторів, наприклад кави, нікотину, алкоголю). 
Поясніть, що в  людей часто з’являються такі пробле-
ми внаслідок впливу надзвичайно сильних стресо-
генних чинників. У  виняткових випадках, коли недо-
ступне психологічне втручання (наприклад техніки 
релаксації, дихання тощо), можна розглянути можли-
вість короткострокового лікування (3–7 днів) дорос-
лих снодійними засобами. якщо проблема залиша-
ється протягом більше ніж 1 міс, проведіть повторну 
оцінку з метою виявлення супутнього психічного роз-
ладу та його лікування, проконсультуйтеся з профіль-
ним спеціалістом;

•	 при виявленні	нічного	енурезу	як	симптому	гострого	
стресу в  дітей також застосовуйте загальні стратегії 
ведення таких симптомів. зберіть анамнез для під-
твердження того, що ця проблема з’явилася тільки 
після стресової події. Виключіть та пролікуйте мож-
ливі фізичні причини (наприклад інфекція сечовивід-
них шляхів), навіть якщо нічний енурез розпочався 
упродовж 1 міс після потенційно травматичної події. 
обов’язково проведіть оцінку психічних розладів і по-
точних стресогенних чинників батьків/опікунів дити-
ни та запропонуйте відповідне їх ведення. Проведіть 
психоедукацію: поясніть, що не можна карати дитину 
за нічний енурез, тому що нічний енурез є звичайною 
реакцією дітей на пережитий стрес, а покарання є до-
датковим стресом. Поясніть важливість того, аби бать-
ки залишалися спокійними та емоційно підтримували 
дитину; навчіть не звертати надто багато уваги на симп-
том та приділяти дитині позитивну увагу в інший час. 
також варто навчити батьків використовувати прості 
поведінкові втручання (наприклад нагороду дитини, 
коли вона уникає надмірного вживання напоїв перед 
сном або ходить у туалет перед сном). такими винаго-
родами можуть бути додатковий час на  ігри, зірочки 
у спеціальній таблиці тощо. якщо проблема не зникає 
упродовж 1 міс, проконсультуйтеся зі спеціалістом;

•	 коли	пацієнт	звертається	з ознаками	гіпервентиляції,	
зазвичай застосовуйте загальні стратегії ведення симп-
томів гострого стресу. Втім, обов’язково виключіть 
та пролікуйте можливі фізичні причини, навіть якщо 
гіпервентиляція виникла одразу ж після стресової 
події. завжди проводьте базове медичне обстеження 
для виявлення її можливих фізичних причин. У межах 
психоедукації поясніть, що в людей часто з’являється 
така проблема внаслідок впливу надзвичайно силь-
них стресогенних чинників. зберігайте спокійне став-
лення до  пацієнта, за  можливості усувайте джерела 
тривоги та навчайте правильному диханню (тобто 
заохочуйте дихати нормально, не глибше і не швидше, 
ніж зазвичай). Щодо поширеної при  панічних атаках 
техніки дихання з використанням паперового пакета, 
вона не є вибором для пацієнтів із серцевими захво-

рюваннями або бронхіальною астмою. також не вар-
то заохочувати дітей повторно дихати в  паперовий 
пакет. якщо проблема зберігається упродовж 1 міс, 
проконсультуйтеся зі спеціалістом.
інколи в  практиці лікаря первинної ланки медичної 

допомоги зустрічаються пацієнти з  ознаками сенсомо-
торної дисоціації (значущі медично незрозумілі сома-
тичні скарги, не пояснюваний медично параліч, медич-
но непояснювана неспроможність говорити або бачити 
тощо) внаслідок гострого стресу. При таких станах засто-
совують  загальні стратегії ведення симптомів гострого 
стресу. але  завжди необхідно провести базове медичне 
обстеження для виявлення, лікування або виключення 
можливих фізичних причин проблеми, навіть якщо вона 
з’явилася одразу ж після стресової події. Потрібно запи-
тати у пацієнта його пояснення причин таких симптомів, 
визнати його страждання, але водночас важливо уникати 
підтримки будь-яких підсвідомих переваг, які особа може 
отримувати внаслідок цих симптомів.

досить часто, на жаль, стикаємося з  пацієнтами, 
які  втратили когось з  близьких людей. Витіснення пере-
живань або «заборона на  переживання» досить часто 
призводить до  своєрідного оніміння емоційно-почуттє-
вої сфери, тому багато людей спочатку не відчувають усієї 
глибини цієї втрати. така реакція — нормальна в умовах 
війни, коли на людину одночасно впливає кілька травма-
тичних подій, і вона може тривати упродовж тижнів або 
навіть місяців. якщо людина не може конструктивно про-
йти стадію горювання, то це не тільки призводить до ви-
тіснення переживань, а може стати причиною психосома-
тичної хвороби. не саме по собі горе, але горе, що не було 
відпущене, пов’язане з  розвитком більш серйозних пси-
хологічних проблем; вони можуть містити патологічні ре-
акції на горе, депресії та ПтСр. такі серйозні психологічні 
проблеми особливо виражені в умовах складних надзви-
чайних ситуацій, де масштаб руйнувань і соціального без-
ладу створюють ризик накопичення, адже в осіб, які вижи-
ли, немає можливості провести процес жалоби своєчасно 
і належним чином.

Серед патологічних проявів кризи життєвих втрат 
можна виділити психічні, соматичні та поведінкові: три-
вале переживання горя (до кількох років); відсутність ви-
явлення страждань упродовж 2 і більше тижнів; слабко 
виражені емоції; різкі перепади настрою від страждань 
до самовдоволення впродовж коротких проміжків часу; 
дратівливість; тяжка депресія, що супроводжується без-
сонням; постійне напруження, самозвинувачення; по-
ява хвороб психосоматичного характеру, таких як ви-
разковий коліт, ревматичний артрит, бронхіальна астма 
тощо; зміна чутливості, іпохондрія; надмірна активність 
як захист від болю втрати; ворожість, спрямована про-
ти конкретних людей; повна зміна стилю життя; стійкий 
брак ініціативи; зміна ставлення до друзів і родичів; не-
бажання контактувати, відхід від соціальної активності; 
схильність до самоізоляції; розмови про суїцид, бажання 
з  усім покінчити. такі стани потребують допомоги про-
фільного фахівця, обізнаного зі специфічними методами 
допомоги [56].

У  формуванні негативних медико-психологічних на-
слідків дистресу війни, як наголошувалося вище, провід-
на роль належить травматичній пам’яті  [10, 57–60]. нам 
важко абстрагуватися від наших почуттів у  теперішній 
ситуації. коли пацієнти з  хронічним головним болем 
описують його інтенсивність, вони, як правило, покла-
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даються на свої відчуття попереднього дня, а не оціню-
ють силу болю загалом. те ж саме відбувається з душев-
ними переживаннями та спогадами про травми. оцінка 
їх сьогодні відбувається за  піковим переживанням вчо-
ра. При  цьому спрацьовує «ефект зворотної дії»: мозок 
приймає рішення не на основі реальності, а звертається 
до попереднього досвіду (пам’яті), з оцінкою його за пі-
ковим переживанням [57]. коли ми обмірковуємо події, 
наш розум надає перевагу найбільш екстремальному 
і найпершому досвіду. це називається «упередженням 
впливу». Воно також змушує нас зосередитися на  голо-
вних особливостях будь-якої події та змушує ухвалювати 
неправильні рішення [10].

травматична пам’ять складається з трьох компонентів: 
побаченого — 80–90%, почутого — 10–20%, відчутого — 
5–10%. Пам’ять на  травматичні події формується не  так, 
як  на  радісні події: пам’ять на  стрес дуже деталізована 
в  предметах, обставинах та фіксації реакції інших людей 
у момент травматичної події (табл. 3) [10, 57].

Таблиця 3 загальні характеристики фізіологічної та трав-
матичної пам’яті

Фізіологічна пам’ять Травматична пам’ять

Запам’ятовування Миттєве запам’ятовування або 
витіснення

Зберігання Тривале утримання
Відтворення Настирливе відтворення

Приховане відтворення
Забування Відтерміноване забування
Функціональна (оперативна, коротко-
тривала, довготривала)

Довготривала, дифузна

Органічна, адаптивна Дезадаптивна

дослідження щодо медико-психологічних наслідків 
воєнного стресу дійшли загального висновку про  від-
терміновані психогенні реакції на  психотравму війни: 
мозок після  завершення психотравматичних подій 
часто починає «карати» себе стражданнями. оскіль-
ки інтрузивні спогади є одним з  основних клінічних 
симптомів ПтСр, вони пов’язані з  високим рівнем дис-

тресу у  постраждалого. Поняття про  подвійні інтерфе-
ренційні завдання та механізми повторної консолідації 
спогадів пропонують новий погляд на  опрацювання 
нав’язливої травматичної пам’яті  [10]. згідно з  теорією 
консолідації пам’яті існує часове вік но  — кілька годин 
після травми, протягом яких травматична пам’ять під-
дається змінам (рисунок).

однією з останніх розробок є запобігання ПтСр за до-
помогою короткострокового психологічного втручання 
в  перші кілька годин після травми [10, 58–60]. за  допо-
могою візуально-просторових завдань, що активують 
уяву, під час консолідації пам’яті (в  перші години після 
травми) відбувається конкуренція за  ресурси робочої 
пам’яті, і це перешкоджає формуванню нав’язливих спо-
гадів про травму (інтрузій). одна доза втручання викорис-
товується в  якості «когнітивної блокади» травматичних 
образів, займає близько 25 хв комп’ютерної гри «тетріс». 
загалом інтервенція неодноразово показала свою ефек-
тивність — кількість нав’язливих спогадів зменшилася, й 
аналіз часових рядів показав, що частота інтрузій знижу-
ється швидше [59, 60].

Варто додати, що, хоча на цей час травмофокусована 
когнітивно-поведінкова терапія є однією з найбільш дієвих 
при лікуванні ПтСр [10, 14, 53, 61, 64], вона не враховує ге-
терогенності характеристик осіб, постраждалих від стре-
су (вік, стать, тип травми, генетичні предиктори, минулий 
досвід тощо) [32, 33]. Саме тому має застосовуватися ці-
лісна система трансдіагностичних медико-психологічних 
травмофокусованих методів діагностики, лікування, про-
філактики та реабілітації постраждалого від дистресу вій-
ни населення, що включає управління проблемами плюс 
інтегральний підхід до подолання стресу [61–65].

Висновки
для населення України в сучасних умовах повномасш-

табної російської воєнної агресії відбувається паралельне 
формування як індивідуальної, так і колективної травма-
тизації, що, відповідно, негативно позначається на  рівні 
як індивідуального психосоматичного, так і громадського 
здоров’я. Війна, яку зараз переживає наше суспільство, 

Рисунок травматична пам’ять як основа формування постстресових розладів
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ще й в поєднанні з ситуацією постковіду, є ідеальним ін-
кубатором зростання тягаря для громадського здоров’я 
через психічні розлади.

Перед трикутником медичної, психологічної та соці-
альної допомоги постає завдання комплексного віднов-
лення психосоматичного та психосоціального здоров’я 
населення України, де найбільш складним та тривалим 
етапом є саме реабілітація. ранні діагностичні та лікуваль-
ні втручання можуть знизити поширеність ПтСр серед тих, 
хто зазнав психічної травматизації. Саме тому найбільший 
тягар та найбільша відповідальність знову лягають на пле-
чі первинної ланки медичної допомоги.

В  Україні має застосовуватися цілісна система транс-
діагностичних медико-психологічних травмофокусова-
них методів діагностики, лікування, профілактики та ре-
абілітації постраждалого від дистресу війни населення, 
що включає управління проблемами плюс інтегральний 
підхід до  подолання стресу. нагальним постало питання 
навчання медиків усіх рівнів медичної допомоги виявлен-
ню та ефективній роботі з постраждалими і особливо — 
ефективній реабілітації.
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Medical and psychological 
consequences of war distress 
in Ukraine: what do we expect 
and what should be taken into 
account when providing medical aid?
O.S. Chaban, O.O. Khaustova
Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Abstract. For the population of Ukraine, in the current condi-
tions of full-scale Russian military aggression, the parallel 
formation of both individual and collective traumatization 
takes place, which, accordingly, hurts the level of both indi-
vidual psychosomatic and public health. The war our society 
is currently experiencing, combined with the post-Covid situ-
ation, is the perfect incubator for the growing public health 
burden of mental disorders. On average, the prevalence of 
post-traumatic stress disorders (PTSD) and depression both 
among refugees and among the population that remained in 
the conflict zone is comparable and reaches up to 30%. PTSD 
commonly co-exists with other forms of psychopathology, and 
90% of PTSD survivors have at least one co-morbid condition 
during their lifetime. The most common comorbidities are 
depression, alcohol abuse or dependence, other anxiety dis-
orders, and psychosomatic illnesses. The intergenerational 
distress consequences of the war are significant when women 
and children become particularly vulnerable contingents, 
which indicates the need for long-term family medical and 
psychological support and rehabilitation of the affected 
families. Before the triangle of medical, psychological, and 
social assistance, the task of a comprehensive restoration of 
the psychosomatic and psychosocial health of the population 
of Ukraine appears, where rehabilitation is the most difficult 
and long-lasting stage. Early diagnostic and treatment inter-
ventions can reduce the prevalence of PTSD among trauma 
survivors. That is why the biggest burden and the biggest 
responsibility again falls on the shoulders of the primary health 
care unit. When applying for primary medical care for any 
reason, it is recommended to assess the presence of signs of 
PTSD for all survivors of a traumatic event (combatants, dis-
placed persons, refugees, released from captivity, etc.). Man-
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agement of conditions related to acute stress, PTSD, and grief 
in non-specialized health care facilities is carried out by a 
unique guide for providing such care (Assessment and Man-
agement of Conditions Specifically Related to Stress: mhGAP 
Intervention Guide Module, v. 1.0), developed within the 
framework of the WHO Action Program in the field of mental 
health. One of the key aspects of modern psychiatry and 
medical psychology is the search for possible early predictors 
of the occurrence of PTSD and effective early intervention 
strategies immediately after the impact of mental trauma. One 
of the latest developments in the prevention of PTSD is 
through a short-term psychological intervention in the first 

few hours after the trauma, namely «cognitive blockade» of 
traumatic images. In Ukraine, a holistic system of transdiag-
nostic medico-psychological trauma-focused methods of di-
agnosis, treatment, prevention, and rehabilitation of the 
population affected by war distress should be applied, includ-
ing problem management plus an integrated approach to 
overcoming stress. An urgent issue has become the training 
of doctors at all levels of medical care in identifying and effec-
tive work with victims and especially effective rehabilitation.

Key words: war distress, civilian population, stress disorders, 
post-traumatic stress disorder, medical care, complex reha-
bilitation.
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Медична наука в Україні: 
реальний стан, проблеми, перспективи
І.В. Демчук 
редакція журналу «Український медичний часопис»

Важливою умовою національної міцності є розвиток культури та науки. У розрізі нинішніх подій в Україні може зда-
тися, що розвиток цих сфер не на часі, проте саме культура та наука є фундаментальними силами у формуванні наці-
ональної ідентичності. наука в Україні є тією сферою, якій ніколи не приділялося достатньо уваги з боку держави. як 
результат, це призвело до зниження престижності наукової сфери, відтоку молодих та перспективних кадрів. окрім 
існуючих проб лем, повномасштабне вторгнення росії на територію України спричинило значний вплив на всі сфери 
людської діяльності, у тому числі науку. Постає питання: чи доцільно розглядати поточний стан та перспективи роз-
витку науки, якщо на  сьогодні не  забезпечена базова потреба кожного українця в  безпеці? кількамісячний досвід 
життя в умовах воєнного стану свідчить, що продовження виконання своїх обов’язків тією мірою, як це можливо, є 
необхідністю на загальнодержавному та індивідуальному рівні. тому редакція журналу продовжує виконувати свою 
місію та доносити корисну та актуальну інформацію до наших читачів. даний оглядовий матеріал покликаний проде-
монструвати реальний стан науки в Україні не тільки мовою цифр, але й через реальне спілкування з вітчизняними 
науковцями.

Сьогодні увесь світ вступив у Четверту промислову ре-
волюцію (Industry 4.0). завдяки технологіям кордони ма-
теріального, цифрового й біологічного світів стираються. 
Спектр здобутків технологічного прогресу надзвичайно 
широкий, і зараз стоїть завдання їх освоїти та впровади-
ти в різні сфери людської діяльності. на офіційному сайті 
міністерства освіти і науки (мон) України систематично 
оновлюються інформаційно-аналітичні матеріали, які де-
монструють результати роботи в науково-технічній сфері 
в Україні. так, на сайті доступні науково-аналітична запис-
ка «Стан науково-інноваційної діяльності в Україні у 2020», 
аналітична довідка «реалізація пріоритетних напрямів 
розвитку науки і техніки та отримані результати у 2020 р. 
київ» [1, 2]. нещодавно також опублікована науково-ана-
літична доповідь «результати виконання замовлення мон 
України на проведення наукових досліджень та науково-
технічних (експериментальних) розробок, інших напря-
мів бюджетного фінансування сфери наукової і науково-
технічної діяльності у 2021 році» [3]. далі представляємо 
короткий огляд документів. Більш детально з ними можна 
ознайомитися на сайті мон України.

Інноваційний потенціал України 
у світових рейтингах
Україна представлена в  декількох міжнародних рей-

тингах, які оцінюють інноваційний потенціал та інновацій-
ну спроможність. яке ж місце у  світі відводиться Україні 
в різних рейтингах у 2020 р.?

1. глобальний індекс інновацій (Global Innovation 
Index)  — 45-те місце серед 131 економіки світу 
(2-ге місце серед країн з доходом нижче середнього). 
основою інноваційної спроможності нашої держави є 
людський капітал, дослідження, знаннєві та техноло-
гічні результати.

2. індекс інновацій агентства Блумберг (Bloomberg 
Innovation Index)  — 56-те місце серед 60 досліджува-
них (46-те місце у  2018 р. та 53-тє  — у  2019 р.). зни-
ження рейтингу порівняно з  2019 р. зумовлено по-

слабленням позиції України за 4 із 7 складових даного 
індексу: інтенсивність досліджень і розробок, концен-
трація дослідників, ефективність вищої освіти та па-
тентна активність.

3. глобальний індекс конкурентоспроможності талан-
тів (Global Talent Competitiveness Index) — 66-те місце 
з  132 країн. Порівняно з  2019 р. відмічається погір-
шення таких критеріїв: індекс утримання талантів та 
виробничі навички співробітників. однак покращи-
лися критерії ринкової та нормативної можливості та 
індекс приваблювання талантів.

4. Європейське інноваційне табло (European Innovation 
Scoreboard) — Україна віднесена до категорії «повіль-
них інноваторів», із загальним інноваційним індексом 
36% знаходиться на рівні румунії та поступається реш-
ті країн. найслабшими сторонами є фінанси та під-
тримка, привабливість дослідницької системи та інте-
лектуальні активи.
окремо слід виділити індекс готовності до  пере-

дових технологій, який представлений у доповіді кон-
ференції оон з торгівлі та розвитку (United Nations 
Conference on Trade and Development — Юнктад) 
про  технології та інновації у  2021 р. Україна має до-
сить високий рейтинг за такими складовими, як рівень 
освіченості (навичок) населення та дослідницької ак-
тивності (кількість патентів і публікацій), частка висо-
ких технологій у  промисловому виробництві, разом 
з  тим  — низький рейтинг за  рівнем інфраструктури 
інформаційно-комп’ютерних технологій та доступністю 
приватних компаній до кредитів [1].

Основний ресурс — це люди
Без людського капіталу неможливий жодний науко-

вий прогрес. на  щастя, як демонструють світові рейтин-
ги, сильною стороною України є саме кадри. разом з тим 
статистичні дані свідчать про  негативну тенденцію і 
щодо цього аспекту. У 2020 р. наукові дослідження і роз-
робки (дір) виконували 769 організацій (на  19% менше, 
ніж у 2019 р.), зберігається стабільна динаміка зменшення 
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кількості працівників наукових установ, і у  2020 р. їх чи-
сельність була вдвічі меншою, ніж у  2014 р. Більша час-
тина науковців концентрується в києві. Варто зазначити, 
що повномасштабне вторгнення росії на територію Украї-
ни може спричинити більш різке зменшення кількості на-
уковців. це зумовлено як відсутністю абсолютної безпе-
ки з одного боку, так і відкритістю міжнародної наукової 
спільноти щодо підтримки українських вчених за кордо-
ном — з іншого (ред.).

Фінансування та результати діяльності
Починаючи з  2013 р., наукоємність внутрішнього ва-

лового продукту (ВВП) стабільно знижується, і на 2020 р. 
цей показник становив 0,41% (при  наукоємності <0,9% 
ВВП наука виконує лише пізнавальну функцію). У країнах 
Європейського Союзу обсяг витрат на дір у ВВП становить 
2,2% (у  країн з  передовою економікою  — вище 3%, на-
приклад у Швеції — 3,4%). Бюджетне фінансування науки 
в Україні залишається вкрай низьким [1].

Проте варто відзначити деякі позитивні зміни. 
У  2021 р. обсяги видатків на  наукову сферу мон (у  по-
точних цінах) порівняно з 2020 р. збільшилися за рахунок 
загального фонду на 34,72%, за кошти спеціального фон-
ду — на 52,41%. У 2021 р. видатки зросли за всіма видами 
наукових досліджень та науково-технічних (експеримен-
тальних) розробок (дір) порівняно з 2020 р.: фундамен-
тальні наукові дослідження — на 168,96 млн грн (46,9%); 
прикладні наукові дослідження  — на  357,9 млн  грн 
(65,5%); науково-технічні (експериментальні) розробки — 
на 29,02 млн грн (33,3%) [3].

одним із показників активності дослідницької ді-
яльності в  країні є кількість наукових публікацій. так, 
у  базі даних Scopus Україна посідає 42-ге місце з  ре-
зультатом 18,7 тис. публікацій (1-ше місце займає ки-
тай з 763,3 тис. публікацій, 2-ге місце — СШа з 694,3 тис., 
3-тє місце — Велика Британія з  223,8 тис.). При  цьому 
кількість наукових статей українських вчених більша, ніж 
у вчених з казахстану, Литви, Латвії, естонії, Білорусі, гру-
зії, молдови. найбільша кількість наукових статей при-
свячена темам машинобудування, комп’ютерним наукам, 
фізиці та астрономії, матеріалознавству, математиці [3]. 
за  даними науково-аналітичної доповіді за  2021 р., кіль-
кість статей у  наукових фахових журналах, у  тому числі 
тих, що  входять до  міжнародних баз даних, зменшилася 
на 26,3 та 12,0% відповідно.

Стратегія розвитку Національної 
академії медичних наук 
України на період до 2030 р.
незважаючи на  безпрецедентні події в  Україні, пе-

реорієнтацію державної політики з  метою концентра-
ції медичної науки та впровадження її досягнень задля 
збереження здоров’я населення України під час війни та 
в післявоєнний період на початку липня 2022 р. на офіцій-
ному сайті національної академії медичних наук (намн) 
України була оприлюднена Стратегія розвитку намн 
України на період до 2030 р. (далі — Стратегія). Відповідно 
до викладеного матеріалу ключовими принципами Стра-
тегії є управління результатами, відкритість, єдність науки 
та практики, відповідність міжнародним принципам.

Першочерговим завданням Стратегії є вирішення фун-
даментальних проблем галузі, що в подальшому повинні 
стати підґрунтям для відновлення та збереження здоров’я 

населення України (представлено у  вигляді 23 пунктів). 
Більш детально про  основні напрями, завдання, шляхи 
реалізації Стратегії можна дізнатися на  офіційному сайті 
намн України.

Експерти про реальність 
української науки
Сухі цифри свідчать про  наявність ряду проблем, 

які  перешкоджають розвитку наукової сфери в  Укра-
їні. Проте всупереч цьому українська наука (у  тому чис-
лі медична) не просто існує, але й має певні досягнення. 
Про поточний стан медичної науки в Україні, перспективи 
її розвитку в нинішніх умовах, рівень наукових досліджень 
в Україні ми поговорили з провідними експертами галузі.

Олександр Волосо-
вець, доктор медичних 
наук, професор, член-
кореспондент намн Укра-
їни, завідувач кафедри пе-
діатрії № 2 національного 
медичного університету 
імені о.о. Богомольця:

— Всупереч надсклад-
ним обставинам в  Украї-
ні, медична наука виконує 
своє завдання з  оборони 

країни. Сьогодні намн України не припиняє своєї робо-
ти ні на хвилину, й одразу всі інноваційні розробки про-
відних науковців галузі (академіка національної академії 
наук України В.і.  цимбалюка, академіка намн України 
о.Ю. Усенка, академіка намн України і.а. Луріна, акаде-
міка намн України В.В. Лазоришинця) спрямовуються 
на  фронт. разом з  пріоритетною орієнтацією медичної 
нау ки на оборону країни, продовжують працювати й інші 
напрями. Слід зазначити, що зараз важливо не лише ство-
рювати щось нове, але й впроваджувати існуючі розробки 
у клінічну практику.

на тлі повномасштабної війни росії проти України на-
укові організації різних країн світу висловили співчуття 
українському народу, продовжують підтримувати та до-
помагати нам. нещодавно Україна отримала статус кра-
їни-кандидата на вступ до Європейського Союзу, що від-
криває нові можливості для українських науковців. так, 
до  найвищої інституції медичної освіти Європейського 
союзу медичних спеціальностей (The European Union of 
Medical Specialists, UEMS) були прийняті вчені у  якості 
представників від України. ці події є свідченням поваги 
міжнародної спільноти до України не лише в аспекті її обо-
роноздатності, але й інших сфер, зокрема науки.

наука — це динамічна сфера, яка не стоїть на місці та 
розвивається разом з суспільством та технологіями. Поя-
ва нових медичних технологій вплинула і на розвиток нау-
ки в Україні. за останні роки ми почали використовувати 
нові методи дослідження (наприклад, секвенування гено-
му), спостерігаємо розквіт нових напрямів, таких як мета-
боломіка, протеономіка, впроваджуються сучасні методи 
лікування із застосуванням інноваційних розробок. звіс-
но, за умови стабільного державного фінансування наука 
б розвивалася швидше, однак всупереч цьому амбіційні 
науковці знаходять можливості (зокрема гранти) для вті-
лення своїх ідей.

медична наука — це глобальне поняття, тому не по-
трібно розділяти «зарубіжну» та «українську» медичну 
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науку. Сьогодні кордони між країнами стираються, і де 
б людина не працювала, вона робить внесок у науковий 
прогрес.

Варто відзначити, що якість наукових та клінічних 
досліджень в  Україні є достатньо високою, що дозволяє 
українським науковцям безперешкодно інтегруватися 
в  міжнародну наукову спільноту. це ще раз підтверджує 
глобальність та відкритість медичної науки.

Що стосується наукометричних баз, то це поняття при-
йшло в Україну близько 5 років тому. до цього часу укра-
їнські наукові журнали не були інтегровані в міжнародні 
наукометричні бази. на сьогодні ситуація змінилася, і де-
які наукові інститути видають журнали, які індексуються 
в них. крім того, роботи наших науковців публікуються 
в міжнародних наукових журналах, що свідчить про їх ви-
сокий рівень.

таким чином, незважаючи на  всі випробування, не-
стачу фінансування, українська наука розвивалася та буде 
розвиватися. і цей процес не зупинити.

Тетяна Татарчук, доктор 
медичних наук, професор, 
член-кореспондент намн 
України, заступник директо-
ра з наукової роботи, завід-
увач відділення ендокрин-
ної гінекології дУ  «інститут 
педіатрії, акушерства та гі-
некології ім. о.м. Лук’янової 
намн України»:

— на мій погляд, про-
тягом останніх років укра-

їнська наука знаходиться в процесі постійного розви-
тку. однак в аспекті медичної науки слід відрізняти її 
фундаментальну та клінічну складову. звісно, розвиток 
фундаментального напряму гальмується в основ ному 
через брак коштів. натомість клінічна нау ка активно 
розвивається за ініціативою самих науковців, і вона є 
дуже прогресивною, конкурентоспроможною та визна-
ною у світі.

якщо говорити про майбутні перспективи розвитку 
медичної науки в Україні, то в першу чергу потрібно скон-
центрувати зусилля на розробці стратегії, пріоритетом 
якої були б залучення молодих науковців, мотивація но-
вих кадрів. наступним пріоритетом є об’єднання медич-
ної науки з клінічною практикою, що дозволить миттєво 
інтегрувати нові розробки в практику.

наступними кроками є міжнародна співпраця, по-
дальша інтеграція у світовий науковий простір, мульти-
дисциплінарний підхід та об’єднання фундаментальної (у 
тому числі немедичних напрямів) та клінічної науки. Саме 
об’єднання немедичних (інформаційних технологій, моле-
кулярної біології тощо) та медичних напрямів не вистачає 
українській науці, і на це варто звернути увагу. У всьому 
світі практикується близьке розташування медичних кам-
пусів поряд з технічними, фізико-математичними, щоб 
студенти в живому спілкуванні мали можливість обміню-
ватися своїми ідеями та разом вирішувати певні питання 
та проблеми.

дійсно, суттєвою проблемою медичної науки на сьо-
годні є недостатність фінансування. однак якщо науко-
вець має розуміння того, що він робить, і бажання це ро-
бити — з’являються ресурси. це перш за все міжнародні 
гранти, які становлять значний обсяг фінансування науко-
вих досліджень у світі.

Галина Федєєнко, док-
тор медичних наук, про-
фесор, член-кореспондент 
намн України, директор 
державної установи «на-
ціональний інститут тера-
пії імені  Л.т. малої намн 
України»:

— Поточний стан усіх 
сфер в Україні, у тому числі 
науки, дуже складний. але 
незважаючи на  це, наукові 

установи, хоч із певними обмеженнями, але продовжу-
ють працювати. зокрема, національний інститут терапії 
імені Л.т. малої намн України не припиняв свою роботу 
і продовжує виконувати планові завдання.

загальновідомо, що українська наука завжди фінан-
сувалася за  залишковим принципом. та попри  це наука 
розвивалася, і навіть зараз ми вбачаємо перспективи її 
розвитку. основним ресурсом у цьому напряму є збере-
ження людського потенціалу. Від початку війни більшість 
молодих науковців залишилися в  Україні і продовжують 
працювати в  інституті. а  ми, зі  свого боку, продовжуємо 
в повному обсязі виплачувати заробітну плату та забезпе-
чувати умови для їх подальшого професійного зростання.

Валентин Парій, доктор ме-
дичних наук, професор, ака-
демік академії наук вищої 
освіти України, завідувач ка-
федри менеджменту охоро-
ни здоров’я національного 
медичного університету іме-
ні о.о. Богомольця:

— В  Україні є багато 
талановитих молодих та 
досвідчених науковців. 
однак, на мою думку, тепе-

рішній стан та формат вітчизняної науки потребують змін, 
зокрема відокремлення науки та практики. намн України, 
яка є основною медичною науковою установою, включає 
як науково-дослідницькі, так і клінічні підрозділи, тобто є 
науково-практичним центром. такий формат роботи роз-
ходиться із системою реформи охорони здоров’я. тому я 
вважаю, що реструктуризації потребують насамперед ме-
дичні наукові підрозділи.

клінічні дослідження — це окремий напрям медици-
ни, який потрібно відокремлювати від традиційної нау ки. 
я вважаю, що даний напрям в Україні ще не досконалий. 
Проте його потрібно розвивати, щоб він відповідав висо-
ким міжнародним стандартам.

Щодо перспектив розвитку медичної науки в  Україні 
я оптиміст. основним ресурсом в Україні є люди, і держа-
ва повинна докладати максимум зусиль, щоб зберегти ці 
ресурси всередині держави. ми маємо приклад успіхів 
в інших галузях, таких як іт-сфера, технічні напрями, фізи-
ка, математика тощо. Що стосується медичної науки, то, 
на  мій погляд, вона потребує кардинальних змін, зокре-
ма у фінансовому аспекті та технічному забезпеченні (на-
приклад модернізація лабораторій). основним напрямом 
фінансування наукових досліджень повинні бути гранти.

якщо говорити про  фахові медичні видання, то 
за останні роки почали з’являтися журнали, які дійсно від-
повідають заявленим міжнародним стандартам. на  сьо-
годні їх небагато, проте процес запущений. однак вклю-
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чення видання до  міжнародних наукометричних баз 
потребує значних інвестицій та часу, тому цей процес 
може дати свої результати лише в  довгостроковій перс-
пективі.

Андрій Безносенко, кан-
дидат медичних наук, 
голов ний лікар національ-
ного інституту раку:

— загалом медична 
наука має два великі під-
розділи: фундаментальну 
(лабораторну) та клінічну 
науку. Фундаментальна 
наука в  усьому світі по-
требує залучення зна-
чних фінансових ресур-

сів. Українська фундаментальна наука, відверто кажучи, 
не є передовою у світі, і єдиним допоміжним інструмен-
том у  її розвитку є міжнародні гранти, зокрема Horizon 
2020. також у 2018 р. Урядом України був створений на-
ціональний фонд досліджень, однак медичних проєктів 
у ньому дуже мало. Що стосується клінічних досліджень, 
зокрема за  підтримки фармацевтичних компаній, то 
такі у нас проводяться. однак потрібно розуміти, що це 
є пасивна наука, тому що центр прийняття рішень зна-
ходиться в  штаб-квартирах великих фармацевтичних 
компаній, а не в Україні. некомерційних клінічних дослі-
джень в Україні мало, оскільки виділених державою ко-
штів вистачає лише на заробітну плату, а витрати на до-
слідження лягають на плечі науковця.

Україна має потенціал щодо підготовки наукових кадрів 
у закладах вищої освіти (зВо). разом з тим не весь цей потен-
ціал реалізується у вигляді наукових досягнень саме в Укра-
їні. до  прикладу, нещодавно українка марина  В’язовська 
отримала найпрестижнішу нагороду з  математики. Ступінь 
бакалавра вона отримала в  українському зВо, магістра  — 
в німеччині, а на момент нагородження працює у Швейцарії. 
Виникає питання: чому вона продовжила навчання за кордо-
ном, а не реалізувала свій потенціал в Україні?

насправді в Україні є можливості для розвитку, і війна 
стала тригером змін. але чи є запит наукової спільноти 
на зміни?

ні для кого не  секрет, що для української науки досі 
характерні патерналізм, конформізм, відсутність здорової 
внутрішньої та зовнішньої конкуренції, виникають і проя-
ви булінгу за віковими та гендерними ознаками. це ство-
рює негативний емоційний фон для молодих науковців, 
що разом з іншими факторами аж ніяк не сприяють їх ба-
жанню професійно розвиватися в Україні.

Ще хочу кілька слів сказати про фахові наукометричні 
видання. очевидним є те, що для українських науковців 
потрапити до журналів квартиля 1–2 неможливо, якщо це 
не дослідження рівня «вакцини від COVID-19». В онкології 
для того, щоб потрапити в журнал такого рівня, може зна-
добитися кілька, якщо не десятки років. В Україні повинні 
бути видання з достойним складом редакційної колегії та 
високим рівнем рецензування. однак міжнародні науко-
метричні бази висувають дуже жорсткі вимоги до науко-
вих видань, які виконати вкрай складно. нині кожен на-
вчальний та науковий заклад в Україні має своє видання 
(а іноді і кілька). але число цих видань нічого не говорить 
про їх якість. Варто зазначити, що в Україні наукових уста-
нов більше, ніж у СШа. конкуренція «за кількістю» є про-
явом радянського підходу в стилі «вище, сильніше, швид-

ше». якщо ж ми хочемо вийти на світовий рівень, нам пора 
змінюватися.

отже, у деяких аспектах думки експертів можуть від-
різнятися. але всі вважають, що основним потенціалом 
розвитку науки в Україні є молоді вчені, а отже, необхідно 
створювати умови для реалізації їх амбіцій всередині кра-
їни. звісно, велика кількість молодих вчених виїжджають 
за кордон у пошуках кращих умов для втілення своїх ідей. 
однак частина експертів зазначили, що багато молодих 
науковців продовжують свою діяльність в Україні, незва-
жаючи на війну та обмежені можливості щодо реалізації 
нових проєктів. отож, наша редакція поспілкувалася з мо-
лодими науковцями, які розповідають про основні викли-
ки та можливості їх професійного зростання.

Наталія Горбань, доктор медичних наук, заві дувач 
відділення медичних та психосоціальних проблем 
здоров’я сім’ї дУ «інститут педіатрії, акушерства і гінеко-
логії імені академіка о.м. Лук’янової намн України»:

— Слід констатувати, що на  сьогодні наша країна 
знаходиться в  безпрецедентних нових для  себе кризо-
вих умовах, що, безперечно, вплинуло на  всі галузі жит-
тя українців, у тому числі й на українську медичну нау ку. 
але навіть у таких складних соціально-економічних умо-
вах наші науковці продовжують працювати, розробляю чи 
нові діагностичні методики та способи лікування, що до-
зволяє синтезувати галузеві протоколи надання якісної 
медичної допомоги, які ґрунтуються на засадах доказової 
медицини, з інтеграцією зарубіжного досвіду.

тривалий час молоді науковці в Україні мають ряд пер-
манентних проблем  — фінансові негаразди, непростий 
шлях у рамках наукової вертикалі, недостатній рівень знань 
іноземної мови тощо, що тягнуло за собою поступову втра-
ту мотивації у частини з них. але слід зазначити, що події 
останнього півріччя, пов’язані з війною, стали тим «вікном 
можливостей», яке значно підвищило шанси вирішити ви-
щеописані проблеми та допомогти науковій молоді.

так, наразі багато міжнародних асоціацій, навчальних 
платформ надають українським науковцям безкош товні 
доступи, великі знижки на  проходження стажування, від-
критий доступ до  іноземних бібліотек, архівів; з’явилася 
реальна можливість опанування мов. зарубіжні об’єднання 
надають гранти, проводять конкурси саме для  підтримки 
молодих науковців та наукових установ з метою швидшого 
відновлення та підтримки під час вій ни.

окремо хочу виділити достатньо «молоду», але вкрай 
актуальну, на  мій погляд, проблему сучасного науков-
ця  — недостатнє розуміння та значення власних «soft/
hard skills», що також у сучасному світі може бути виріше-
но в рамках тренінгів, роботи з літературою.

досягнення українських вчених завжди займали ви-
сокий рівень на  міжнародній арені, а  останніми роками, 
коли відмічається колабораціоністська робота із пред-
ставниками українського бізнесу, такі партнерські моделі 
виявили високу ефективність та зацікавленість з боку іно-
земних колег.

Важливо, що український вчений, на  мій погляд,  — 
це  людина креативна, прогресивна, спрямована на  ре-
зультат — саме такі люди мають бути на міжнародній на-
уковій арені.

Антоніна Калмикова, лікар-дерматопатолог, PhD-
студент карлового університету, Прага, Чеська республіка:

— якщо коротко описати поточний стан медичної на-
уки в Україні, то я не думаю, що вона існує в тому вигляді, 
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як це повинно бути. донедавна в  Україні були лише не-
великі осередки науковців, які дійс но займалися наукою, 
публікувалися в  зарубіжних журналах з  високим імпакт-
фактором. на жаль, більшість таких осередків припинили 
свою роботу, в основному через зовнішній тиск застарілої 
системи та відсутність будь-якого заохочення з боку дер-
жави. а  ті «спорадичні» осередки справжньої медичної 
науки, які залишилися, продовжують існувати не тому, що 
їм допомагають, а тому, що не заважають. Слід зазначити, 
що ми часто спостерігаємо те, що медична наука «працює 
в інтересах фармацевтичних компаній», тому це важко на-
звати наукою як такою.

В Україні жодна робота молодого науковця не має до-
статнього фінансування. Більшість молодих кадрів зму-
шені виконувати наукові роботи, опираючись виключно 
на власний ентузіазм, або ж обирають шлях продовжен-
ня своєї діяльності за  кордоном. однак брак фінансу-
вання науки в Україні не є основною проблемою. до ді-
ючого міністра освіти і науки в українських вчених досі 
залишається багато питань, зокрема щодо академічної 
доброчесності. Саме він визначає вектор розвитку науки 
в  Україні. і поки він займає цю посаду, марно очікувати 
на реальні позитивні зміни. я вважаю, що найбільшою та 
найважливішою проблемою є існуюча система науки та 
освіти в Україні.

Потрібно звернути увагу ще на один аспект, а саме ре-
зультат роботи науковця. якщо я лікар-патолог, то моя ро-
бота — встановити діагноз. якщо я встановлюю діагноз, то 
я працюю. для того щоб бути науковцем, недостатньо пра-
цювати на кафедрі університету чи в науково-дослідному 
інституті. науковець у  ході своєї діяльності повинен по-
казувати певний результат, і цим результатом є публікація 
статті в  наукометричному журналі з  прийнятним імпакт-
фактором, і бажано — в англо мовному виданні. Чому ан-
гломовному? тому що мовою сучасної науки є англійська, 
і якщо науковець публікується виключно у  вітчизняних 
журналах, то оцінити якість такого дослідження майже 
нереально. Бо здебільшого це публікація заради публіка-
ції. на жаль, в Україні не існує видавництв з редакційними 
колегіями, що могли б компетентно та критично оцінити 
якість публікації.

і наостанок: багато українських науковців уже інтегру-
валися в  міжнародний науковий простір, і це при  тому, 

що  глобально українська наукова система цього ще 
не зробила. але це слід сприймати не як досягнення укра-
їнської науки, а як відтік молодих науковців за кордон.

Висновки
Українська медична наука переживає складні часи і, 

незважаючи на ряд негативних зовнішніх обставин, про-
довжує виконувати свою роль у забезпеченні обороно-
здатності країни: вчені постійно взаємодіють з воїнами, 
постачають їм нові медичні розробки та методичні вка-
зівки щодо надання медичної допомоги в зоні бойових 
дій. на тлі пандемії COVID-19 медична наука також не при-
пиняла виконувати свої завдання, попри складні умови. 
основними проблемами медичної науки в Україні залиша-
ються брак фінансування, застаріла система, яка потребує 
модернізації, недостатній рівень знання англійської мови, 
несприятливі умови для  професійного зростання моло-
дих науковців. як результат, відтік кадрів стає не поодино-
ким явищем, а масовим. звісно, багато вчених продовжу-
ють свою діяльність в Україні, незважаючи на надскладні 
умови, але це відбувається «всупереч», а  не  «завдяки». 
Усі сфери людської діяльності глобалізуються, і наука  — 
не виняток. з’являється все більше можливостей для мо-
лоді за кордоном, міжнародні інститути стають все більш 
відкритими для науковців. Втримати науковців всередині 
країни стає надскладним завданням.

Що з цим робити? змінюватися. тільки системні рішен-
ня приречені на  результат. Війна в  Україні закінчиться, і 
для її відбудови необхідні світлі «уми». тож постає рито-
ричне питання: наука не на часі?
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Анотація. Умовою успішності першої монотерапії епілепсії в першу чергу є відповідність протиепілептичних препаратів 
(ПеП) типу нападу і формі епілепсії. У дорослих пацієнтів тип нападів у більшості випадків є визначальним показником, але 
форму епілепсії також слід враховувати. Безумовно, ці параметри дуже пов’язані між собою, але клініцисту для адекватного 
вибору слід враховувати всі клінічні особливості пацієнта. Вибір ПеП слід робити не тільки відповідно до типу нападу та 
форми епілепсії, також треба розуміти, що виділяють препарати першої та другої лінії і, що особливо важливо, є препарати, 
які не слід призначати в певних клінічних ситуаціях. При призначенні першої монотерапії перевагу слід надавати новим 
ПеП, які мають набагато кращий спектр безпеки та переносимості. дуже важливим фактором успішності стартової моно-
терапії є призначення ПеП в адекватних дозах. Проблеми вибору першої монотерапії є вкрай актуальними в клінічній прак-
тиці. ефективність адекватної першої монотерапії становить близько 45–60%. Саме ефективність та переносимість першої 
монотерапії визначають комплаєнтність у подальшому. Пацієнти в першу чергу звертають увагу на відсутність побічних 
ефектів на початку прийому препаратів, оскільки ще не мають великого досвіду негативного впливу нападів на якість жит-
тя. Саме адекватний вибір першої монотерапії сприяє зменшенню кількості пацієнтів із вторинною фармакорезистентністю 
до ПеП і, як наслідок, — зменшення кількості хворих з інвалідністю.
Ключові слова: епілепсія, епілептичний напад, монотерапія, протиепілептичні препарати, ефективність лікування.

міжнародна протиепілептична ліга (International 
League Against Epilepsy — ILAE) у  2014 р. дала наступне 
визначення епілепсії, яке є актуальним і на даний час [1]:

епілепсія — це хвороба головного мозку, яка визнача-
ється будь-якою із наступних умов:

1. Принаймні два неспровокованих (або рефлектор-
них) напади з інтервалом >24 год.

2. один неспровокований (або рефлекторний) напад 
та ймовірність подальших нападів, подібна до загального 
ризику рецидиву (щонайменше 60%) після двох неспро-
вокованих нападів, упродовж наступних 10 років.

3. діагностика епілептичного синдрому.
це є розширена та удосконалена дефініція, яка базується 

на попередньому визначенні 2005 р. [3]. Безумовно, застосу-
вання обох цих визначень, встановлення діагнозу епілепсії 
та початок лікування пацієнтів можливі лише у  випадках, 
коли є впевненість у тому, що напади є епілептичними.

згідно з концепцією цього визначення епілепсія існує 
після принаймні одного неспровокованого нападу, коли 
є високий ризик його повторення, хоча реальний ризик 
підлягає обговоренню. Після одного неспровокованого 
нападу ризик повторного становить 40–52% [3]. При двох 
неспровокованих нефебрильних нападах ризик мати ще 
один впродовж 4 років становить 73% з 95% довірчим ін-
тервалом 59–87%, що далі представлено як вірогідність 
близько 60–90% [4].

Слід пояснити деякі особливості цього визначення по-
рівняно з попереднім.

Чому у визначення додали фразу «що виникають 
з  інтервалом >24 год»? напад, який спровокований тим-

часовим фактором, що впливає на  нормальний мозок 
і тимчасово знижує судомний поріг, не  враховується 
при діагностиці епілепсії. термін «спровокований напад» 
можна розглядати як синонім «реактивного нападу» або 
«гострого симптоматичного нападу» [1, 5]. При цьому слід 
відзначити, що етіологію не слід плутати з провокаційни-
ми факторами, оскільки деякі етіологічні чинники призво-
дять до стійкої схильності до нападів. Пухлина головного 
мозку, наприклад, може викликати у  людини епілептич-
ний напад, але не як тимчасове ураження, тобто це буде 
не спровокований напад, а напад, що має етіологію, і мова 
може йти про симптоматичну епілепсію.

Стан рецидивуючих рефлекторних нападів, напри-
клад, у  відповідь на  фотостимуляцію, являє собою спро-
воковані напади, які проте визначаються як епілепсія. не-
зважаючи на те що напади є спровокованими, тенденція 
багаторазово реагувати на такі стимули нападами відпо-
відає концептуальному визначенню епілепсії, оскільки 
рефлекторні епілепсії пов’язані зі  стійкою аномальною 
схильністю до  таких нападів [6]. Безумовно, межа визна-
чень «спровокований» і «неспровокований» напад є до-
сить неточною, але зазвичай зрозумілою для клініцистів.

Що стосується постулату щодо високого ризику ре-
цидиву після поодинокого епілептичного нападу. Його 
мета полягає в  тому, щоб урахувати клінічні ситуації, 
коли лікарі призначають протиепілептичні препарати 
(ПеП) після одного неспровокованого нападу через дуже 
високий ризик рецидиву. ризик рецидиву в  більшості 
випадків невідомий. Проте якщо лікар впевнений, що 
у хворого з одним нападом наявне ураження, яке спри-
чинило стійку схильність до  неспровокованих нападів 
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з  ризиком, порівнянним з  особами, у  яких було два не-
спровокованих напади, то діагноз «епілепсія» обґрунто-
ваний [7]. Переглянуте визначення не зобов’язує лікаря 
вказувати ризик рецидиву в  кожному конкретному ви-
падку. за  відсутності чіткої інформації про  ризик реци-
диву або навіть у разі наявності такої інформації діагноз 
епілепсії апріорі встановлюють тільки після другого не-
спровокованого нападу. з  іншого боку, якщо доступна 
інформація вказує на те, що ризик другого нападу пере-
вищує такий, характерний для епілепсії (близько 60%), 
можна вважати обґрунтованою наявність епілепсії після 
першого нападу. діагностика епілепсії після одного не-
спровокованого нападу при  високому ризику рециди-
ву може зумовити або не  зумовити прийняття рішення 
про  початок лікування. запропоноване практичне ви-
значення може забезпечити підтримку лікаря, який ба-
жає лікувати пацієнта з високим ризиком рецидиву після 
одного неспровокованого нападу [1, 2].

Що стосується епілептичних синдромів, по-перше, 
слід відзначити, що мова йде не про симптоматичну епі-
лепсію, а  про  особливі стани, які мають специфічну клі-
нічну та електроенцефалографічну картину. звичайно не-
можливо казати, що пацієнт має епілептичний синдром, 
але не має епілепсії. якщо існують докази наявності синд-
рому епілепсії, то можна вважати наявність епілепсії, на-
віть якщо ризик наступних нападів є низьким [8].

маємо враховувати дефініції та рекомендації ILAE, але 
для того, щоб розпочати лікування епілепсії, треба встано-
вити діагноз «епілепсія».

з  усім розумінням ступеня стигматизації пацієнтів 
з епілепсією, стигматизації навіть самого діагнозу «епілеп-
сія», необхідно відзначити, що для початку довготривало-
го лікування пацієнтів з епілептичними нападами ПеП має 
бути встановлений саме цей діагноз.

Встановлення діагнозу «епілепсія» потребує його 
правильного формулювання. По-перше, слід зазначити 
форму епілепсії. якщо симптоматична  — вказати етіоло-
гію (постравматична) або в результаті того чи іншого ура-
ження головного мозку, або генетичного, метаболічного 
імунного розладу. можливо спочатку вказати етіологію 
(віддалені наслідки тяжкої черепно-мозкової травми) 
із симптоматичною епілепсією (але не з епілептиформним 
синдромом, судомним синдромом і т.п.). Слід відзначити, 
що етіологічний фактор може бути не поодиноким. також 
має бути розуміння, що на початку захворювання форма 
епілепсії може бути невизначеною — епілепсія з невідо-
мою етіологією (криптогенна епілепсія за  старою класи-
фікацією), а потім після дообстеження та спостереження 
за станом пацієнта може бути визначена та деталізована. 
далі слід встановити тип нападу, але при  первинній діа-
гностиці епілепсії можливо не  вказувати його, якщо він 
не визначений, з подальшим уточненням після отриман-
ня додаткової інформації  — відеофіксації нападу, більш 
ретельного опису нападів оточуючими, даних відеоелек-
троенцефалографічного моніторингу, повторних даних 
електроенцефалограми тощо. за наявності частих різних 
некласифікованих припадків — можливий запис «із полі-
морфними нападами», але в подальшому бажаним є уточ-
нення типу нападів.

коли будуть зрозумілими клінічний перебіг та інші 
симптоми епілепсії, можливо вказати частоту нападів 
(з  частими нападами), уточнити клінічний перебіг епі-
лепсії (фармакорезистентність, схильність до серійнос-
ті нападів, стійка ремісія, при  тривалій відсутності на-

падів можливо вказати на  наявність медикаментозної 
або немедикаментозної ремісії, оцінка постіктального 
періо ду, якщо необхідно, тощо) і далі зазначити інші 
прояви епілепсії — деменція, психогенні неепілептичні 
стани, дисфорія, зміни особистості й поведінки, депре-
сивна симптоматика, наявність різних неврологічних 
симптомів (вторинна інтракраніальна гіпертензія, пре- 
або постіктальна мігрень, постіктальний параліч тодда 
тощо). але це майже неможливо при первинній діагнос-
тиці епілепсії на  етапі прийняття рішення про  початок 
лікування.

отже, пацієнту встановлено діагноз «епілепсія» і прийня-
то спільне рішення почати лікування ПеП. Початок лікуван-
ня пацієнтів з епілепсією можливий лише у випадках, коли є 
впевненість у тому, що напади є епілептичними [9]. ця публі-
кація не має на меті описувати увесь складний процес дифе-
ренційної діагностики пароксизмальних станів, але наголо-
сити на необхідності впевненості в епілептичному характері 
нападів у пацієнта є необхідним.

Процес вибору терапевтичної тактики у  дітей та до-
рослих має певні відмінності, далі зупинимося на початку 
лікування дорослих пацієнтів.

Лікування дорослих пацієнтів з  епілепсією почи-
нають з  монотерапії препаратом вибору першої лінії. 
ефективність лікування оцінюють через 3 міс після до-
сягнення терапевтичної дози препарату. оцінка ефек-
тивності протягом меншого періоду не дозволяє визна-
чити ефективність ПеП і призводить до частої їх зміни і 
розвитку вторинної фармакорезистентності. При  вибо-
рі ПеП першої лінії необхідно пам’ятати про  найчастіші 
побічні ефекти, які можуть погіршити якість життя хво-
рих більшою мірою, ніж наявність епілептичних нападів. 
При  розвитку неприй нятних побічних ефектів можли-
вою є заміна препарату для стартової монотерапії, але 
слід пам’ятати, що багато побічних ефектів є такими, що 
минають протягом деякого часу при уповільненні титра-
ції лікарського засобу або просто при  довготривалому 
прийомі. При  ефективності та хорошій переносимості 
першого призначеного ПеП його рекомендують застосо-
вувати тривало в терапевтичних дозах протягом 3 років. 
цей термін можливо подовжити, але його зменшення є 
недоцільним [9].

Проблеми вибору першої монотерапії є вкрай акту-
альними в  клінічній практиці. ефективність адекватної 
першої монотерапії становить близько 45–60% [10, 11]. 
Саме ефективність та переносимість першої монотерапії 
визначають комплаєнтність у подальшому. У першу чергу, 
пацієнти звертають увагу на відсутність побічних ефектів 
лікування на  початку прийому препаратів, оскільки ще 
не  мають великого досвіду негативного впливу нападів 
на якість їх життя. Саме адекватний вибір першої моноте-
рапії сприяє зменшенню кількості пацієнтів із вторинною 
фармакорезистентністю до  ПеП і, як наслідок, — змен-
шенню кількості хворих з інвалідністю [12].

кількість нападів перед початком лікування є одним 
із факторів його ефективності [12]. також відзначимо, 
що саме успіх першої монотерапії є вирішальним у  по-
дальшому успішному лікуванні пацієнтів з  епілепсією. 
Велике 30-річне популяційне дослідження, проведене 
в  Шотландії, показало, наскільки важливою є успішна 
перша монотерапія [13]. на рис. 1 представлена сукупна 
ймовірність позбавлення від нападів протягом 1 року за-
лежно від тривалості лікування й кількості застосованих 
схем ПеП. У групі А ймовірність позбавлення від нападів 
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Рисунок 1 Сукупна ймовірність позбавлення від нападів протягом 1 року залежно від тривалості лікування і кількості 
застосованих схем ПеП [13] (опис у тексті)
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значно відрізняється між 1-м і 2-м, 2-м і 3-м, 3-м і 4-м ре-
жимами. як для групи В, так і для групи С, пацієнти, які за-
стосовували >3 ПеП, згруповані в субаналізах через не-
великі розміри вибірки; ймовірності значно відрізнялися 
як між 1-м і 2-м, так і між 2-м і 3-м режимами. Чітко видно, 
що саме 1-й режим прийому ПеП зумовлює ефективність 
терапії [13].

така важлива роль своєчасного та адекватного при-
значення першої монотерапії зумовила проведення лон-
гітудинального когортного дослідження стартової терапії 
епілепсії, одним із завдань якого було з’ясувати своєчас-
ність початку лікування пацієнтів із  вперше виявленою 
епілепсією [14]. Близько 40% пацієнтів починали лікуван-
ня одразу після початку нападів та встановлення діагнозу. 
Причини були різними.

Причини, з  приводу яких лікуючі неврологи не  ре-
комендували терапію пацієнтам: лише поодинокі на-
пади  — 27%; очікування подальших спостережень та 
результатів дослідження  — 26%; специфіка способу 
життя/наявність зовнішніх факторів у пацієнтів — 20%; 
не  думали, що лікування необхідне, через нечасті на-
пади — 15%; без явної причини — 11%; занепокоєння 
щодо можливої міжлікарської взаємодії  — 4%; наяв-
ність нічних нападів лише уві  сні, які, на  думку лікаря, 
не  потребують лікування  — 3%; планування нейрохі-
рургічного втручання або консультації нейрохірурга — 
3%; вагітність  — 3%; невролог вважав пацієнта зовсім 
некомплаєнтним — 1%.

Причини, через які пацієнти не приймали або швидко 
відміняли лікування: нерозуміння необхідності лікуван-
ня — 44%, сумніви в діагнозі — 18%; особливості способу 
життя/наявність зовнішніх факторів, які викликають напа-
ди, — 13%; без будь-якої причини — 12%; страх перед не-
сприятливими наслідками прийому ПеП — 9%; нічні напа-
ди лише уві сні — 4%; страх міжлікарської взаємодії — 2%; 
впевненість, що фокальні напади без втрати усвідомлення 

не потребують лікування, — 2%; вагітність/планування ва-
гітності — 2%; нечасті напади, які не потребують лікуван-
ня, — 1% [14].

таким чином, і неврологи, і пацієнти можуть спричи-
нювати відтермінування початку першої монотерапії.

особливим при  призначенні першої монотерапії 
постає питання комплаєнсу. цікавий феномен сучасної 
медицини полягає в  розриві між дуже високим рівнем 
медичних наукових знань, з  одного боку, і низькими 
показниками ефективності лікування — з  іншого. до-
сягнення медицини принципово не  впливають на  по-
казники захворюваності, смертності, тривалості життя. 
Серед  причин неефективності лікування — некомпла-
єнтність, в основі якої — брак уваги і часу пацієнта щодо 
свого здоров’я. комплаєнс (англ.: сompliance  — згода, 
відповідність; від «to comply»  — відповідати)  — відпо-
відність будь-яким внутрішнім або зовнішнім вимогам 
чи нормам. У медицині комплаєнс — добровільне дотри-
мання пацієнтом призначеного йому режиму лікування. 
Синонім — «прихильність до лікування» [15]. за даними 
більшості дослідників, при  довготривалій терапії комп-
лаєнс зазвичай не перевищує 50%, тобто не більше поло-
вини пацієнтів лікуються так, як призначив лікар. напри-
клад, для гіпертонічної хвороби цей показник становить 
40%, для цукрового діабету, епілепсії — 50%, для гіперлі-
підемії — 62%. При цьому самостійна відміна антигіпер-
тензивних препаратів відбувається у 25% випадків після 
6 міс від початку їх прийому [16]. Пацієнту тільки призна-
чили лікування і він ще не має «звички» приймати ліки, 
тому завдання лікаря, яке є невід’ємною частиною «мис-
тецтва лікування», — досягти прихильності до лікування, 
що особливо важливо при  епілепсії. це прийом точно 
вказаної кількості ліків у визначені години кожного дня 
протягом тривалого періоду [17]. на  жаль, відсутність 
або низький комплаєнс навіть на початку лікування при-
зводить до недостатньої ефективності терапії, наслідком 

Таблиця 1 Вибір ПеП у дорослих пацієнтів залежно від типу нападу

Тип нападу 1-ша лінія 2-га лінія Можливе 
застосування Протипоказані ПЕП

Білатеральні тоніко-клонічні (тонічні, клонічні)
Генералізовані тоніко-клонічні (тонічні, клонічні)

Вальпроат
Ламотриджин

Карбамазепін
Фенобарбітал
Окскарбазепін
Леветирацетам
Топірамат

Прегабалін
Габапентин
Фенітоїн

Абсанси, міоклонії: габапентин, 
карбамазепін, окскарбазепін, 
прегабалін, фенітоїн
Ювенільна міоклонус-епілепсія: 
+ ламотриджин1

Міоклонічні Вальпроат
Топірамат
Леветирацетам

Клоназепам Ламотриджин
Пірацетам
Фенобарбітал

Абсанси Вальпроат Клоназепам
Ламотриджин
Топірамат
Леветирацетам

Топірамат
Бензодіазепіни

Фокальні з і без порушення усвідомлення
Парціальні прості і складні

Вальпроат
Ламотриджин
Карбамазепін
Топірамат
Леветирацетам
Окскарбазепін

Фенітоїн
Зонісамід2

Лакосамід2

Габапентин
Прегабалін
Фенобарбітал
Клоназепам

Фокальні з переходом у білатеральні тоніко-клонічні
Вторинно-генералізовані

Недиференційовані Вальпроат
Топірамат
Леветирацетам3

Ламотриджин
Лакосамід2

Фенобарбітал

Курсивом вказані назви зі старої класифікації. 1Нема абсолютних протипоказань, але можлива агравація міоклоній. 2Не було в реєстрації на момент складання 
протоколу. 3Представлено в більшості зарубіжних рекомендацій.
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чого є багаторазові перегляди схеми лікування лікарем, 
розчарування, зневіра лікаря в  успіху лікування, поява 
думки про  «безперспективність» хворого. насамкінець 
все це призводить до  дискредитації системи медичної 
допомоги в очах пацієнта [15].

Слід відзначити, що спектр препаратів для лікування 
епілепсії на  сьогодні дуже великий і постійно розширю-
ється, що, з  одного боку, дає можливість оптимального 
для клінічної ситуації вибору, з  іншого — ускладнює цей 
вибір [15].

можливим є застосування у  якості монотерапії 
при різних нападах за різними рекомендаціями, які схва-
лені Управлінням з контролю за харчовими продук-
тами та лікарськими засобами (СШа) (Food and Drug 
Administration  — FDA) та/або Європейським агентством 
з  лікарських засобів (European Medicines Agency  — 
EMA), наступних препаратів: фенітоїн, етосуксимід, 
карбамазепін, вальпроат натрію, клобазам, зонісамід, 
ламотриджин, габапентин, топірамат, окскарбазепін, 
леветирацетам, прегабалін, лакосамід, еслікарбазепін. 
Усі вони добре відомі українським епілептологам та май-
же всі зареєстровані в Україні (рис. 2). тобто клініцист має 
великий вибір препаратів для лікування пацієнтів з  епі-
лепсією. на даний час актуальним є Уніфікований клініч-
ний протокол первинної, екстреної, вторинної (спеціалі-
зованої) та третинної (високоспеціалізованої) медичної 
допомоги «епілепсії у дорослих», затверджений у 2014 р. 
на жаль, з різних причин не було його перегляду. для ліку-
вання дорослих пацієнтів першим критерієм вибору пре-
парату є тип нападу [9].

які ж умови успішності першої монотерапії при епі-
лепсії? У першу чергу, це — відповідність ПеП типу на-
паду і формі епілепсії. У  дорослих пацієнтів тип напа-
дів у  більшості випадків є визначальним показником, 
але форму епілепсії також слід враховувати. ці параме-
три дуже пов’язані між собою, але клініцисту для адек-
ватного вибору слід враховувати всі клінічні особли-
вості пацієнта. Безумовно, на  початку лікування може 
бути досить складно встановити тип нападу у пацієнта, 
але, за можливості, це потрібно робити й використову-
вати всі можливі засоби  — ретельне опитування свід-
ків нападів, відеореєстрація пароксизмальних подій, 
будь-які інші способи. При  неможливості встановити 
тип нападу пацієнт потребує призначення ПеП «ши-
рокого спектра», тобто такого, який буде ефективним 
при будь-якому типі нападів і не має викликати їх агра-
вації (табл. 1).

агравація (аggravation)  — погіршення, загострення, 
роздратування, але не  симуляція. найбільш пошире-
ною та такою, що сприяє розумінню цього феномену, є 
класифікація, запропонована E. Perucca та співавтора-
ми  (1998)  [19]. У  клінічній практиці запропоновано ви-
діляти два типи цього явища: тип а  — парадоксальна 
інтоксикація  — підвищення частоти нападів як про-
яв надмірного медикаментозного навантаження на 
хворого, та тип B  — специфічна (фармакодинамічна) 
агравація  — специфічна для пацієнта або для типу на-
падів чи форми епілепсії, при  яких певні типи нападів 
з’являються, поновлюються або частішають під впливом 
тих чи інших ПеП, що пов’язано з механізмом їхньої дії. 

Рисунок 2 Поява ПеП на світовому ринку (1853–2016 рр.) [18]
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на  жаль, на  цей феномен українські фахівці зазвичай 
не звертають увагу.

дуже важливим фактором успішності стартової моно-
терапії є призначення ПеП в  адекватних дозах. на  жаль, 
проведене нами багаторічне дослідження зі  створенням 
регістру пацієнтів з епілепсією в Харківській та закарпат-
ській областях України виявило, що дози ПеП дуже часто 
були наднизькими, що могло бути причиною неефектив-
ного лікування (табл. 2) [20, 21].

наведені дані стосуються всіх пацієнтів з  епілепсією. 
на жаль, частка наднизьких доз ПеП при призначенні пер-
шої стартової монотерапії ще вища.

також слід відзначити, що в  більшості випадків 
при  призначенні першої монотерапії застосовують кар-
бамазепін, бензобарбітал і дещо рідше — вальпроат. для 
порівняння наводимо результати великого іспанського 
дослідження, присвяченого стартовій монотерапії епі-
лепсії залежно від різних факторів. за дизайном та суттю 
це консенсус провідних іспанських фахівців з питань епі-
лептології щодо доцільності тих чи інших препаратів у по-
чатковій монотерапії  [22]. дуже важливо наголосити, що 
дослідження проведено у  2009 р., і більшість клінічних 
ситуацій потребують призначення саме препаратів, які 
умовно відносять до  так званої третьої генерації, тобто 
більш нових препаратів, які мають менше побічних ефек-
тів та кращу переносимість.

як можна побачити з наведених даних, саме препара-
ти «третьої генерації» рекомендовані для першої моноте-
рапії пацієнтів з  епілепсією в  більшості клінічних випад-
ків (табл. 3).

як вже наголошувалося, правильний вибір початкової 
монотерапії епілепсії є запорукою подальшого успішного 
лікування. на жаль, в Україні немає ретельної статистики 
щодо цього питання, але власний багаторічний досвід лі-
кування пацієнтів з  епілепсією свідчить про  недостатню 
увагу до такого важливого питання, як початкова терапія 
епілепсії [23, 24].

Причиною цього є міф про  невиліковність епілепсії і 
безперспективність її лікування. це призводить до  того, 
що лікарі не цікавляться можливостями медикаментозної 
терапії, не  використовують весь необхідний діагностич-
ний та терапевтичний потенціал, що призводить до  зна-
чного погіршення якості лікування та його результатів, що 
ще раз доводить таким лікарям, що лікування епілепсії є 

безперс пективним, вони розповідають це своїм пацієн-
там, і цей міф поширюється й поширюється. При  цьому 
слід відзначити, що близько 70% хворих на епілепсію мо-
жуть жити без нападів та інших симптомів захворювання 
при своєчасному та адекватному лікуванні. також є дуже 
багато помилок, які роблять першу монотерапію не-
ефективною. це розподіл препаратів на «старі» та «нові» 
і обов’язковий початок лікування зі  «старих», а  нові ви-
значаються як «препарати резерву». Слід призначати 
будь-який препарат першої лінії безвідносно щодо термі-
ну його появи на ринку, і саме початок терапії з «нових» 
препаратів, які, безумовно, мають кращий спектр безпе-
ки, на нашу думку, є доцільним. довготривалість стабіль-
ного лікування ПеП є запорукою його ефективності, тому 
призначення ПеП коротким курсом або рекомендація їх 
прийому при «загостренні», тим більше «медикаментозні 
канікули», є абсолютно неприпустимими. дуже часто від-
мічається призначення ПеП у низьких дозах, які не мають 
і не  можуть мати терапевтичного ефекту, що також зна-
чно знижує ефективність першої монотерапії. Безумов-
но, дуже складно проконтролювати комплаєнтність щодо 
дотримання пацієнтом режиму лікування, але, на  жаль, 
часто лікарі призначають неадекватні режими дозування, 
що також негативно позначається на ефективності, у тому 
числі першої монотерапії.

таким чином, є основні принципи терапії епілепсії, 
яких необхідно дотримуватися з самого початку лікуван-
ня. це вибір адекватного ПеП відповідно до  типу напа-
ду, форми епілепсії, синдрому. Слід виділяти препарати 

Таблиця 2 режими дозування ПеП в Україні на 2016 р. (усі 
пацієнти з епілепсією)

Препарат
Режим 

дозування, 
мг/добу

Частка призначення 
наднизьких доз

Фенобарбітал (з бензобарбі-
талом)

25–600 20% — нижче 100 мг/добу

Фенітоїн 25–600 30% — нижче 200 мг/добу
Карбамазепін 25–2000 13% — нижче 400 мг/добу
Вальпроат 125–3000 8% — нижче 500 мг/добу
Ламотриджин 12,5–400 43% — нижче 100 мг/добу
Топірамат 12,5–300 17% — нижче 100 мг/добу
Клоназепам 0,5–4 8% — нижче 1 мг/добу
Габапентин 200–1200 22,5% — нижче 600 мг/добу
Леветирацетам 250–3000 5% — нижче 1000 мг/добу
Окскарбазепін 300–1800 2,4% — нижче 600 мг/добу

Таблиця 3 Препарати, що визнані консенсусом як більш 
доцільні для початкового лікування в моно-
терапії, залежно від типу епілепсії або епілеп-
тичних нападів, віку та статі [22]

Клінічна ситуація Препарат

Молоді чоловіки
Генералізована епілепсія з абсансами та/або з генералі-
зованими тоніко-клонічними нападами

Вальпроат
Ламотриджин

Молоді жінки
Генералізована епілепсія з абсансами та/або генералізо-
ваними тоніко-клонічними нападами

Ламотриджин

Молоді чоловіки
Ювенільна міоклонус-епілепсія (переважання 
міоклоній)

Вальпроат
Леветирацетам

Молоді жінки
Ювенільна міоклонус-епілепсія (переважання 
міоклоній)

Леветирацетам

Підлітки
Епілепсія з абсансами

Вальпроат

Підлітки
Прогресуюча міоклонус-епілепсія

Вальпроат
Леветирацетам

Дорослі
Генералізована епілепсія з абсансами та/або генералізо-
ваними тоніко-клонічними нападами

Ламотриджин
Леветирацетам

Молоді жінки
Фокальна епілепсія

Ламотриджин
Леветирацетам

Молоді чоловіки
Фокальна епілепсія

Карбамазепін
Ламотриджин

Леветирацетам
Окскарбазепін

Пацієнти похилого віку
Фокальна епілепсія

Ламотриджин
Леветирацетам
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першої та другої лінії і, що особливо важливо, препарати, 
які  не  слід призначати. дуже важливим є підбір індиві-
дуальної ефективної дози  — дози, що дозволяє домог-
тися максимального ефекту від застосування препарату 
без (або з  мінімумом) ознак непереносимості, при  цьо-
му в  кожному конкретному випадку добова доза може 
бути як мінімальною, так і субтоксичною. на практиці цей 
принцип реалізується через співвідношення ефектив-
ність/переносимість, регулярність прийому, комплаєнс 
та урахування всіх фармакокінетичних показників засто-
совуваної лікарської форми. Практика показує, що засто-
сування форм препарату з  контрольованим вивільнен-
ням активної речовини істотно покращує дотримання 
режиму прийому ліків. як наслідок усього вищезазначе-
ного — тривалість і безперервність терапії — принцип, 
який найбільш широко трактується. рекомендується 
не  менше 3–5 років безперервної терапії епілепсії. та-
кож слід враховувати гендерні аспекти. особливо важ-
ливі вони у жінок в плані ефективності терапії, жіночого 
здоров’я, вагітності, пологів, грудного вигодовування та 
ін. Вікові особливості зумовлені головним чином різною 
фармакокінетикою ПеП у дітей, осіб молодого, середньо-
го та похилого віку. Важливими також є питання прихиль-
ності до терапії у пацієнтів різних вікових груп. також не-
обхідним є врахування супутніх захворювань — мається 
на увазі застосування ПеП, які не посилюють соматичну 
патологію і не  чинять негативного впливу на  дію інших 
лікарських засобів, що застосовуються для лікування со-
матичної патології.

закінчити статтю про першу монотерапію епілепсії хо-
тілося б висловлюванням гіппократа:

«Лікуй,	як	лікував	би	самого	себе».
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Initial monotherapy of patients 
with epilepsy is the key to 
further therapeutic success
A.E. Dubenko1, 2, 3, M.V. Naboka1
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Narcology of the NAMS of Ukraine», Kharkiv, Ukraine
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Abstract. The conditions for the success of the first mono-
therapy of epilepsy are primarily compliance antiepileptic 
drugs (AEDs) of the seizure type and form of epilepsy, in 
adult patients, the seizure type is the majority of cases is 
a determining indicator, but the form of epilepsy should 
also be taken into account. Undoubtedly, these parameters 
are closely related to each other, but for the clinician it is 
adequate the choice should take into account all the 
clinical features of the patient. The choice of AEDs should 
be made not only according to the type of attack and the 
form of epilepsy. It is also necessary to understand that 
appropriate first- and second-line drugs and what is espe-
cially important understand that there are drugs that 
should not be prescribed in certain clinical situations. At 
when prescribing the first monotherapy, preference should 
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be given to new AEDs that have a much better range of 
safety and portability. A very important factor in the suc-
cess of initial monotherapy is the appointment of AEDs in 
adequate doses. The problems of choosing the first mono-
therapy are extremely relevant in clinical practice. The 
effectiveness of adequate first monotherapy is about 
45–60%. It is efficiency and the tolerability of the first 
monotherapy determines the patient’s compliance in the 
future. Patients first of all pay attention to the absence of 

side effects of treatment at the beginning of taking drugs. 
As they do not yet have a large effect experience of the 
negative impact of attacks on their quality of life, pre-
cisely adequate choices the first monotherapy helps to 
reduce the number of patients with secondary pharmaco-
resistance to аEDs and as a result  — a decrease in the 
number of patients with disability.

Key words: epilepsy, epileptic seizure, monotherapy, anti-
epileptic drugs, effectiveness of treatment.
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Порівняння прихильності до лікування 
оригінальним та генеричним 
препаратом метформіну в монотерапії 
цукрового діабету 2-го типу*

Вступ
цукровий діабет (цд) 2-го типу — захворювання з тяж-

кими наслідками для систем охорони здоров’я розвине-
них країн, частота якого, за прогнозами, зростатиме в най-
ближчі десятиліття. Поширеність цд 2-го типу в популяції 
становить близько 14,6%, з певною варіабельністю залеж-
но від досліджень і методів, що використовують для діа-
гностики, і може досягати 20% у осіб віком >75 років.

якщо після періоду немедикаментозного лікування 
3–6 міс не  вдається досягнути метаболічних цілей, слід 
розпочати фармакологічну терапію. Сьогодні існує низка 
препаратів для лікування цд 2-го типу, таких як метфор-
мін (бігуаніди), препарати сульфонілсечовини, глініди, глі-
тазони, інгібітори дисахаридази, інгібітори дипептидил-
пептидази-4, інгібітори натрійзалежного котранспортера 
глюкози 2-го типу та агоністи рецепторів глюкагоноподіб-
ного пептиду 1, які, як і інсулін, можна застосовувати окре-
мо або в комбінації.

метформін — препарат першого вибору при лікуван-
ні цд 2-го типу, як визнано основними клінічними наста-
новами. Переваги метформіну щодо серцево-судинних 
ускладнень і смертності роблять його застосування пріо-
ритетним у  пацієнтів із цд 2-го типу. однак метформін 
не слід призначати за наявності тяжкої ниркової недостат-
ності (швидкість клубочкової фільтрації <30 мл/хв/1,73 м²) 
або прогресуючої серцевої недостатності.

різні дослідження показали, що припинення (недо-
тримання) лікування метформіном протягом наступного 
року становить 50–70%. недотримання режиму лікуван-
ня є однією з головних проблем у повсякденній практиці, 
оскільки призводить до зниження клінічної ефективності, 
недосягнення цілей лікування та можливого збільшення 
використання ресурсів охорони здоров’я.

У  фармакологічній терапії розрізняють брендові та 
генеричні форми лікарських засобів. генерики  — пре-
парати з такою самою ефективністю, безпекою та якістю, 
біо еквівалентні оригінальному бренду. різноманітні до-
слідження свідчать, що зміни в зовнішньому вигляді однієї 
й тієї самої діючої речовини (форми, кольору, розміру, 
блістера або картонної упаковки) можуть перешкоджати 
дотриманню пацієнтами терапевтичного курсу, зумовлю-
ючи відсутність контролю захворювання та ризик розви-
тку ускладнень.

У багатьох генериків упаковки, які відпускаються в ап-
теці, можуть мати різний вигляд, що може значно усклад-
нити безперервність лікування, викликаючи збентеження 

у пацієнтів, особливо у деяких осіб похилого віку та паці-
єнтів, які отримують полімедикаментозну терапію. з іншо-
го боку, наявних доказів про  зв’язок між цими змінними 
в реальному житті мало.

мета дослідження: проаналізувати прихильність до 
лікування (англ. treatment persistence, продовження за-
стосування призначеної терапії) у пацієнтів із цд 2-го типу 
віком >50 років, що отримували полімедикаментозне лі-
кування, яким застосовували (початок лікування) брендо-
вий метформін у дозі 850 мг, порівняно з генеричним мет-
форміном у звичайній клінічній практиці.

Об’єкт і методи дослідження
Дизайн дослідження 
та досліджувана популяція
обсерваційне багатоцентрове лонгітудинальне дослі-

дження (ретроспективного характеру) проведено на осно-
ві перегляду медичних записів (комп’ютеризованих баз 
даних з  відокремленими даними). досліджувана популя-
ція отримана з  медичних записів постачальників медич-
них послуг у різних центрах первинної медичної допомоги 
та лікарнях іспанії (об’єднаних в анонімну базу даних BIG-
PAC). дані отримані з  різних комп’ютеризованих клініч-
них історій та інших додаткових баз даних з 7 іспанських 
автономних громад (1,8 млн пацієнтів). конфіденційність 
анонімних записів зберігалася відповідно до органічного 
закону (Organic Law) 3/2018 від 5 грудня про  захист пер-
сональних даних і гарантії цифрових прав (Protection of 
Personal Data and the Guarantee of Digital Rights).

Критерії включення та виключення
У дослідження включені пацієнти, що приймали кілька 

препаратів (>3 активних речовин), які розпочали застосо-
вувати метформін (брендовий або генеричний) для ліку-
вання цд 2-го типу в період 01.01.2016–31.12.2017 рр. 

Учасники мали відповідати таким характеристи-
кам: вік >50 років; пацієнти, інформація про яких наявна 
в базі даних щонайменше протягом 12 міс до початку до-
слідження; пацієнти, що брали участь у  програмі постій-
ної виписки рецептів для отримання лікарських засобів 
(із  спостережуваним записом щоденної дози, часових 
інтервалів та тривалості кожного проведеного лікуван-
ня, >2 призначень протягом періоду спостереження); га-
рантоване регулярне подальше спостереження пацієнтів 
(>2 медичних записів у комп’ютерній системі).

Виключені: особи, переведені до інших центрів, та ті, що 
переїхали або перебували за  межами зони спостережен-
ня; постійно госпіталізовані пацієнти; особи, які змінювали 
лікування (брендовий препарат на генеричний і навпаки); 
особи з тяжкими психічними захворюваннями, невиліков-
ною хворобою та/або пацієнти, що перебувають на діалізі.

*За матеріалами: Sicras-Mainar A., Sicras-Navarro A. (2021) Treatment persistence 
with brand-name vs. generic metformin in monotherapy for type 2 diabetes: real-life 
retrospective study using the propensity matching score. Semergen, 47(5): 321–331. 
doi: 10.1016/j.semerg.2020.12.010.
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Досліджувані групи та спостереження
дві досліджувані групи виділені на основі початкового 

призначеного лікування: 1) брендовий метформін 850 мг 
і 2) генеричний метформін 850 мг у якості монотерапії. 
термін спостереження з дати включення становив 2 роки. 
кожного пацієнта в  групі брендового препарату (рефе-
рентній) порівнювали (1:1) з препаратом із групи генерика 
за шкалою зіставлення оцінок схильності (propensity score 
matching — PSM).

Встановлення діагнозу
записи пацієнтів із цд 2-го типу отримані з  міжна-

родної класифікації хвороб (International Classification of 
Diseases), 9-те видання, клінічна модифікація (ICD-09-CM; 
коди: 250.00, 250.02; eciemaps.mscbs.gob.es). критерії, яких 
дотримувалися, були на розсуд відповідального лікаря.

Демографічні змінні та супутні захворювання
Соціально-демографічні показники та дані щодо су-

путніх захворювань (ICD-09-CM) були такими: вік (безпе-
рервно та за діапазоном), стать, а також особиста історія 
артеріальної гіпертензії, дисліпідемії, ожиріння, статус ак-
тивного курця, інфаркт міокарда, інсульт, захворювання 
периферичних артерій, серцева недостатність, ниркова 
недостатність, бронхіальна астма, хронічна обструктив-
на хвороба легень, нейропатія, депресивний синдром і 
злоякісні пухлини. для кожного пацієнта, якого лікували, 
як підсумкову змінну загальної супутньої патології вико-
ристовували: а) індекс коморбідності Чарлсона (Charlson 
comorbidity index) як наближене значення тяжкості за-
хворювання у пацієнта та б) кількість хронічних супутніх 
захворювань. ці змінні отримані на початку дослідження 
(базова ситуація). Пацієнтами отримано лікування, при-
значене на початковому рівні.

Прийом ліків і прихильність до лікування
інформацію взято із записів, отриманих під час фар-

макологічного відпуску ліків, відповідно до  анатомо-те-
рапевтично-хімічної класифікації (Anatomical Therapeutic 
Chemical Classification System) (код ATC: A10BA02). При-
значення брендового або генеричного препарату кон-
кретному пацієнту було на  розсуд лікаря. Прихильність 
до лікування метформіном у дозі 850 мг визначали як час, 
виміряний у  днях, без припинення початкового лікуван-
ня або без переходу на інший препарат протягом 30 днів 
після початкового відпуску. цей показник розраховували 
від дати початку до дати припинення (у днях). дата почат-
ку відповідала даті початку лікування метформіном, дата 
припинення була раніше, ніж: а) дата закінчення періоду 
спостереження (2 роки); б) смерть; в) перехід на інше ан-
тигіперглікемічне лікування; г) припинення/відміна пре-
парату (≥60 днів без поновлення лікування та/або ≥2 ре-
цептів). Прихильність до лікування визначали через 6; 12 і 
24 міс спостереження.

Визначено кількість серцево-судинних препаратів і 
медичну спеціальність лікаря, відповідального за  перше 
призначення (сімейний лікар або інший спеціаліст). Сер-
цево-судинні препарати належали до наступних терапев-
тичних груп (ATC): антигіпертензивні препарати, діурети-
ки, блокатори β-адренорецепторів, блокатори кальцієвих 
каналів, засоби, що діють на ренін-ангіотензинову систему, 
гіполіпідемічні засоби, інші пероральні антигіперглікеміч-
ні засоби, антитромботичні засоби та ацетилсаліцилова 
кислота. Визначено кількість змін комерційного бренду, 
зроблених у  комунальній аптеці (бренд та генерик), до-

зування метформіну на добу (1, 2 або 3 рази на добу) і за-
гальну призначену добову дозу. ця інформація отримана 
під час періоду спостереження.

Клінічні наслідки
нижченаведене кількісно оцінювали як наближен-

ня до клінічної ефективності: а) початкова-кінцева зміна 
рівня глікозильованого гемоглобіну (HbA1c) та б) частка 
госпіталізацій через діабетичну декомпенсацію та/або 
макро судинні ускладнення (що включають ішемічну хво-
робу серця [гострий інфаркт міокарда, стабільна/неста-
більна стенокардія], порушення мозкового кровообігу 
(інсульт, транзиторна ішемічна атака, захворювання пе-
риферичних артерій] та ниркову недостатність) протягом 
періоду спостереження (2 роки). Визначено смертність 
від усіх причин.

Рисунок 1 загальна блок-схема дослідження

Загальна популяція
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Набрані пацієнти
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Статистичний аналіз
критерії пошуку в базі даних взяті з комп’ютерних ви-

писок (скрипт SQL). дані ретельно перевірені шляхом до-
слідного аналізу та підготовки даних для аналізу, спосте-
реження за  частотним розподілом та пошуку можливих 
помилок введення даних або кодування. Виконаний PSM, 
щоб звести до мінімуму можливі змінні, що втручаються 
(1:1; брендовий метформін проти генеричного). змінні, 
що включені для зіставлення, — вік, стать, індекс комор-
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бідності Чарлсона, час з моменту встановлення діагнозу, 
початковий рівень HbA1c, початкова доза метформіну 
та вихідне лікування. надано стандартизовані коефіцієн-
ти. Проведено описовий однофакторний статистичний 
аналіз: для якісних даних, абсолютних і відносних частот; 
для кількісних даних з використанням середнього зна-
чення, стандартного відхилення (SD), медіани та 25-го і 
75-го процентилів розподілу (міжквартильний діапазон). 
95% довірчі інтервали (ді) для оцінки параметрів базу-
валися на загальній кількості суб’єктів зі значеннями, які 
не були втрачені для подальшого спостереження. Серед-
ню тривалість лікування аналізували за допомогою аналі-
зу виживання каплана — мейєра (Kaplan — Meyer survival 
analysis), метод: тест логарифмічного ранжування (log-
rank test). для коригування тривалості лікування вико-
ристовували модель регресії пропорційних ризиків кок-
са (Cox proportional hazards regression model). крім того, 
побудована модель логістичної регресії (метод: enter; 

статистика: Wald) для оцінки зв’язку між: а) метаболічним 
контролем (зниженням рівня HbA1c) та б) госпіталізаці-
єю, пов’язаною із застосуванням метформіну (брендовим 
проти генеричного). коваріати, включені в багатовимірні 
моделі, були згадані раніше в зіставленні (PSM). Викорис-
товували програму SPSSWIN, версія 23, статистичну значу-
щість визначали як значення p<0,05.

Результати
з початково відібраних 980 682 осіб віком ≥18 років, на-

правлених у  центри, набрано 5488 пацієнтів, які відповіда-
ли критеріям вибору для включення в дослідження (рис. 1). 
Проведено порівняння пацієнтів, які отримували лікування: 
а) брендовим метформіном (n=863; 15,7%) або б) генерич-
ним метформіном (n=4625; 84,3%). У табл. 1 наведені базові 
характеристики досліджуваних груп. Середній вік пацієнтів 
становив 61,7 (SD 9,7) року; 51,9% — жінки. з усіх пацієнтів 

Таблиця 1 Вихідні характеристики (демографічні дані, захворюваність, медикаментозне лікування) досліджуваних груп

Досліджувані групи Бренд Генерик Загалом
p

Кількість пацієнтів, % n=863 n=4625 n=5488 

Демографічні характеристики

Середній вік, років (SD) 61,0 (9,5) 61,9 (9,7) 61,7 (9,7) 0,011
Стать (жінки) 453 (52,5) 2395 (51,8) 2848 (51,9) 0,703

Загальна супутня патологія

Хронічні діагнози (SD) 2,3 (1,4) 2,4 (1,4) 2,4 (1,4) 0,012
Індекс коморбідності Чарлсона (SD) 1,8 (1,2) 1,8 (1,2) 1,8 (1,2) 0,247

Супутні захворювання, n (%)

Артеріальна гіпертензія 486 (56,3) 2790 (60,3) 3276 (59,7) 0,028
Дисліпідемія 461 (53,4) 2674 (57,8) 3135 (57,1) 0,017
Ожиріння 264 (30,6) 1475 (31,9) 1739 (31,7) 0,451
Активні курці 85 (9,8) 506 (10,9) 591 (10,8) 0,342
Інфаркт міокарда 90 (10,4) 458 (9,9) 548 (10,0) 0,636
Інсульт 58 (6,7) 316 (6,8) 374 (6,8) 0,905
Захворювання периферичних артерій 47 (5,4) 286 (6,2) 333 (6,1) 0,405
Серцева недостатність 73 (8,5) 415 (9,0) 488 (8,9) 0,626
Ниркова недостатність 67 (7,8) 398 (8,6) 465 (8,5) 0,415
Бронхіальна астма 50 (5,8) 276 (6,0) 326 (5,9) 0,843
Хронічне обструктивне захворювання легень 79 (9,2) 421 (9,1) 500 (9,1) 0,962
Нефропатія 18 (2,1) 78 (1,7) 96 (1,7) 0,411
Депресивний синдром 73 (8,5) 343 (7,4) 416 (7,6) 0,288
Злоякісні новоутворення 112 (13,0) 656 (14,2) 768 (14,0) 0,349

Інші змінні

Час після встановлення діагнозу (SD) 13,1 (0,8) 13,0 (0,9) 13,0 (0,9) 0,267
Добова доза метформіну (SD) 1405,5 (477,0) 1364,8 (490,3) 1371,2 (488,4) 0,267
Початковий рівень HbA1c, % (SD) 7,3 (1,7) 7,3 (2,5) 7,3 (2,4) 0,863

Базове лікування

Середня кількість застосовуваних ліків (SD) 3,4 (1,5) 3,5 (1,6) 3,5 (1,6) 0,087
Засоби, що впливають на травний тракт і обмін речовин 324 (37,5%) 1665 (36,0%) 1989 (36,2%) 0,401
Засоби, що впливають на кров і органи кровотворення 221 (25,6%) 1087 (23,5%) 1308 (23,8%) 0,204
Засоби, що впливають на серцево-судинну систему 334 (38,7%) 1906 (41,2%) 2240 (40,8%) 0,099
Дерматологічні засоби 121 (14,0%) 731 (15,8%) 852 (15,5%) 0,138
Засоби, що впливають на кістково-м’язову систему 356 (41,2%) 1767 (38,2%) 2123 (38,7%) 0,068
Засоби, що впливають на нервову систему 312 (36,1%) 1651 (35,7%) 1963 (35,8%) 0,333
Засоби, що впливають на дихальну систему 158 (18,3%) 902 (19,5%) 1060 (19,3%) 0,272
Інші лікарські засоби 249 (28,8%) 1420 (30,7%) 1669 (30,4%) 0,238
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у 59,7% відмічено артеріальну гіпертензію, 57,1% — дислі-
підемію, 31,7% — ожиріння. Середній показник індексу ко-
морбідності Чарлсона становив 1,8 бала, середня кількість 
базових препаратів — 3,5 (SD 1,6). Порівнянність між гру-
пами бренда та генерика була прийнятною на початковому 
етапі. 863 пацієнти, які отримували брендовий метформін, 
зіставлені у співвідношенні 1:1 з пацієнтами, які отримували 
генеричний метформін. Вихідні характеристики досліджува-
них груп після PSM наведені у табл. 2. Середній вік пацієнтів 
становив 60,8 (SD 8,8) року; 52,6% — жінки.

У табл. 3 представлено прихильність до лікування, засто-
совувані серцево-судинні препарати та інші змінні, які пред-
ставляли інтерес. При застосуванні брендового метформіну 
середня тривалість лікування (595 проти 554 днів; p<0,001) і 
прихильність до лікування через 12 міс (75,7% проти 60,4%; 
p=0,001) і 24 міс спостереження (63,2% проти 58,2%; p=0,034) 
була більшою, ніж при застосуванні генеричного метформі-
ну. коефіцієнт ризику для брендового препарату становив 
0,83 (95% довірчий інтервал (ді) 0,71–0,96; p=0,013), що озна-
чає, що призначення та/або відпуск брендового препарату 
знижує ризик припинення лікування на 17%. з іншого боку, 
прихильність до лікування через 6 міс була подібною (80,6% 
проти 78,1%; р=0,191). рис. 2 ілюструє криві каплана — ме-
йєра прихильності до лікування та сукупної ймовірності про-
довження лікування після 24 міс спостереження.

кількість серцево-судинних препаратів (див. табл. 3), які 
застосовували протягом періоду спостереження, була дещо 
більшою при застосуванні генеричного метформіну (2,4 про-
ти 2,5; p=0,237), хоча й не досягла статистичної значущості. 
Середня добова доза брендового метформіну порівняно 
з генеричним (1406 мг проти 1368 мг; p=0,104), кількість та-
блеток на  добу (2 таблетки: 56,5% проти 53,1%; p=0,246) та 
фахівець, який розпочав лікування за  рецептом (сімейний 

лікар: 88,4% проти 0,5%; p=0,402) відповідно дали подібні ре-
зультати.

клінічні наслідки (ефективність) у досліджуваних групах 
детально описані в табл. 4. Під час періоду спостереження 
відмічали більшу частку зниження рівня HbA1c при застосу-
ванні брендового препарату порівняно з генеричним (–6,8% 
проти –4,1%; p=0,013), тоді як зменшення кількості госпіталі-
зацій було на 19,1% вищим у разі застосування брендового 
препарату (8,9% проти 11,0%; p=0,148), хоча й не  досягло 
статистичної значущості. Смертність була вищою при засто-
суванні генеричного метформіну, хоча й не досягла статис-
тичної значущості (1,4% проти 2,1%; p=0,258).

У  табл. 5 наведено прихильність до лікування, госпі-
талізації та значення HbA1c за  групами дослідження та 
віковими діапазонами (підгрупами). Протягом періоду 
спостереження (24 міс) помітних відмінностей від даних, 
проаналізованих раніше, не  виявлено. крім того, в  моде-
лі логістичної регресії (з  поправкою на  коваріати) можна 
було з’ясувати, чи існує зв’язок між ступенем метаболічно-
го контролю (зниження рівня HbA1c) і застосуванням брен-
дового метформіну порівняно з генериком (відношення 
шансів (odds ratio  — OR)=0,75; 95% ді 0,67–0,84; p<0,001). 
Щодо госпіталізацій остаточних результатів не  виявлено 
(OR=1,26; 95% ді 0,92–1,7; p=0,149).

Прихильність до лікування протягом 24 міс була 
пов’язана із застосуванням брендового препарату (r=–0,253; 
p<0,001) і дозуванням на добу (r=–0,209; p=0,002) і не була 
пов’язана з медичним спеціалістом, який ініціював призна-
чення (r=0,057; p=0,537). крім того, зазначено, що середня 
кількість переходів з «комерційного бренду» на  генери-
ки (середнє значення: 2,5 переходу на пацієнта; r=–0,306; 
p<0,001) була пов’язана зі збільшенням кількості припинен-

Таблиця 2 Базові характеристики досліджуваних груп

Досліджувані групи, PSM Бренд Генерик
р SC

Кількість пацієнтів, % n=863 n=863 

Соціально-демографічні характеристики

Середній вік, років (SD) 61,0 (9,5) 60,6 (8,6) 0,354 0,022
Стать (жінки) 453 (52,5%) 455 (52,7%) 0,923 0,002

Загальна супутня патологія

Середня кількість діагнозів (SD) 2,3 (1,4) 2,4 (1,3) 0,145 0,035
Середній індекс коморбідності Чарлсона (SD) 1,8 (1,2) 1,8 (1,1) 0,856 0,004

Супутні захворювання, n (%)

Артеріальна гіпертензія 486 (56,3) 519 (60,1) 0,107 0,039
Дисліпідемія 461 (53,4) 570 (54,5) 0,356 0,029
Ожиріння 264 (30,6) 262 (30,4) 0,917 0,003
Активні курці 85 (9,8) 107 (12,4) 0,092 0,041
Інфаркт міокарда 90 (10,4) 93 (10,8) 0,815 0,006
Інсульт 58 (6,7) 43 (5,0) 0,124 0,037
Захворювання периферичних артерій 47 (5,4) 57 (6,6) 0,312 0,024
Серцева недостатність 73 (8,5) 58 (6,7) 0,173 0,033
Ниркова недостатність 67 (7,8) 60 (7,0) 0,519 0,016
Бронхіальна астма 50 (5,8) 50 (5,8) 0,999 0,001
Хронічне обструктивне захворювання легень 79 (9,2) 67 (7,8) 0,299 0,025
Нефропатія 18 (2,1) 20 (2,3) 0,743 0,008
Депресивний синдром 73 (8,5) 56 (6,5) 0,120 0,037
Злоякісні новоутворення 112 (13,0) 117 (13,6) 0,723 0,009

Тут і в табл. 3: SC — стандартизований коефіцієнт.
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ня лікування. 58,2% пацієнтів (n=502) отримували ≥2 різних 
«комерційних брендів» протягом періоду спостереження.

Обговорення
результати проведеного дослідження демонструють, 

що у пацієнтів віком >50 років, які отримують полімедика-
ментозну терапію і починають монотерапію брендовим мет-
форміном, відмічають більшу прихильність до лікування, що 
сприяє кращому метаболічному контролю (рівень HbA1c) 
порівняно з тими, хто застосовує генеричний препарат. Про-
те слід зазначити, що в  розглянутій літературі наявна не-
достатня кількість обсерваційних досліджень, проведених 
у реальних умовах, — фактор, який заважає порівнянню ре-
зультатів, хоча й підкреслює унікальність цього дослідження.

генерик має такий самий якісний/кількісний склад 
дію чої речовини та лікарську форму з доведеною біоекві-
валентністю (біодоступністю), як і референтний (брендо-
ваний) препарат. У  країні проведення зазначеного дослі-
дження вихід цих препаратів на  ринок сприяв зниженню 
аптечної вартості для системи охорони здоров’я, хоча в да-

ний час як генерики, так і брендові препарати мають од-
накову закупівельну вартість у зв’язку з наявністю системи 
референтних цін і однорідні групи, які вимагають, щоб ціни 
на брендові та непатентовані ліки були однаковими. У цьо-
му сценарії не  повинно бути жодних фармакологічних чи 
економічних аргументів, які перешкоджають безвибірко-
вому призначенню брендових або генеричних ліків.

У випадку генеричних лікарських засобів можуть існу-
вати відмінності у  складі допоміжних речовин та зовніш-
ньому вигляді — фактор, який може спричинити пробле-
ми з біологічним виглядом (тип упаковки, форма таблетки 
тощо). загальні результати дослідження узгоджуються з до-
слідженнями, які підтверджують можливість того, що змі-
на зовнішнього вигляду препарату під час виписки за ре-
цептом може викликати плутанину у  пацієнтів і знизити 
прихильність до лікування. A.S. Kesselheim та співавтора-
ми (2013) показано, що зміна кольору та форми таблеток/
капсул підвищує ризик припинення лікування у  пацієнтів 
із епілепсією [1]. зазначено, що зміна між різними генери-
ками може бути пов’язана з ризиком для здоров’я пацієнтів, 

Таблиця 3 Прихильність до лікування, серцево-судинні ліки та інші цікаві змінні

Досліджувані групи, PSM Бренд Генерик
р SC

Кількість пацієнтів, % n=863 n=863 

Спеціаліст, який призначав метформін

Сімейний лікар 763 (88,4%) 781 (90,5%) 0,402 0,041
Ендокринолог 41 (4,8%) 35 (4,1%)
Лікар-інтерніст 21 (2,4%) 21 (2,4%)
Інші спеціальності 38 (4,4%) 26 (3,0%)
Метформін: добова доза, мг (середня) 1405,5 (477,0) 1368,1 (478,7) 0,104 0,039
1 таблетка на добу 337 (39,0%) 371 (43,0%) 0,246 0,040
2 таблетки на добу 488 (56,5%) 458 (53,1%)
3 таблетки на добу 38 (4,4%) 34 (3,9%)
Час з моменту встановлення діагнозу, років 13,1 (0,8) 13,1 (0,8) 0,371 0,022
Медіана (P25–P75) 13 (12–14) 13 (12–14)
Тривалість лікування, міс 595 (221,6) 554 (239,2) <0,001 0,089
Медіана (P25–P75) 725 (481–70) 726 (318–730)
Серцево-судинні препарати (середнє значення) 2,4 (1,5) 2,5 (1,5) 0,137 0,039
Антигіпертензивні засоби 22 (2,5%) 23 (2,7%) 0,880 0,004
Діуретики 171 (19,8%) 156 (18,1%) 0,357 0,022
Блокатори β-адренорецепторів 228 (26,4%) 222 (25,7%) 0,742 0,008
Блокатори кальцієвих каналів 161 (18,7%) 169 (19,6%) 0,624 0,012
Засоби, що діють на ренін-ангіотензинову систему 550 (63,7%) 564 (65,4%) 0,481 0,017
Ліпідознижувальні засоби 459 (53,2%) 450 (52,1%) 0,664 0,010
Інші пероральні антигіперглікемічні препарати 29 (3,4%) 23 (2,7%) 0,398 0,020
Антитромботичні засоби 225 (26,1%) 200 (23,2%) 0,119 0,023
Ацетилсаліцилова кислота 72 (8,3%) 83 (9,6%) 0,354 0,022

Тривалість лікування

6 міс 80,6% 78,1% 0,191 0,032
Коефіцієнт ризику1 для бренда2 0,84 (95% ДІ 

0,68–1,10)
0,101

12 міс 75,7% 68,4% 0,001 0,091
Коефіцієнт ризику1 для бренда2 0,73 (95% ДІ 

0,61–0,67)
<0,001

24 міс 63,2% 58,2% 0,034 0,081
Коефіцієнт ризику1 для бренда2 0,83 (95% ДІ 

0,71–0,96)
0,013

1Hazard ratio. 2Регресія пропорційних ризиків Кокса (з поправкою на коваріати).
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особливо з хронічними захворюваннями. R.B. Goldszmidt та 
співавтори (2019) описують, як зміни в  генеричних лікар-
ських засобах (різні комерційні назви) можуть вплинути 
на  дотримання терапевтичного режиму та клінічну ефек-
тивність [2]. G.L. Colombo та співавто ри (2016) описують, що 
прихильність до лікування є важливим фактором метабо-
лічного контролю та запобігання прогресуванню захворю-
вання [3]. Старіння, супутні захворювання та поліпрагмазія 
можуть вплинути на прихильність і впливати на результат 
лікування. результати вищенаведеного дослідження узго-
джуються з цими спостереженнями.

Рисунок 2 криві каплана — мейєра прихильності до 
лікування та сукупної ймовірності продовжен-
ня лікування після 24 міс спостереження
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Криві Каплана — Мейєра: метод логарифмічного ранжування (Мантела — 
Кокса). Порівняння: χ2=6,608; p=0,010.

результати дослідження свідчать, що прихильність до ліку-
вання через 24 міс була вищою при застосуванні брендового 
метформіну, ніж генеричного препарату (63,2% проти 58,2%; 
відношення ризиків (hazard ratio — HR)=0,83). J.H.  Flory, A.I. 
Mushlin (2020) у когорті з 1259 осіб продемонстрували рівень 
передчасного вибуття 20,3% учасників [4]. автори зазначають, 
що призначення низьких початкових доз метформіну покра-
щує прихильність до лікування. інші автори відмічають при-
хильність до лікування на рівні <70% після одного року спо-
стереження. При порівнянні антигіперглікемічних препаратів 
різних марок і генериків F. Trotta та співавтори (2014) у своєму 
дослідженні вказують, що 61,0% пацієнтів, яким призначено 

генерик, застосовували той самий комерційний бренд, 23,3% 
одноразово змінили його, 15,7% — змінювали багато разів [5]. 
автори демонструють, що у пацієнтів літнього віку, які отриму-
вали антигіперглікемічні препарати, прихильність до лікуван-
ня між групами (бренд та генерик) була подібною. однак необ-
хідно враховувати вплив на прихильність багаторазової зміни 
генериків (припинення лікування). результати прихильності 
до лікування, отримані у вищенаведеному дослідженні, дещо 
вищі, ніж ті, про які повідомляють ці автори. можливі причи-
ни цього: а)  метод вимірювання прихильності до лікування, 
б) дослідження нещодавнє та/або в) у ньому брали участь 
пацієнти, які регулярно здійснюють відвідування для подаль-
шого спостереження та підлягають спеціальному моніторин-
гу медичними сестрами. отримані результати узгоджуються 
з цими спостереженнями, хоча не виявлено жодного схожого 
дослідження, в якому порівнювали б брендовий і генеричний 
метформін. У цьому відношенні, а також беручи до уваги відо-
мі причини недотримання режиму лікування, які можуть бути 
навмисними (соціально-демографічні фактори, побічні ефек-
ти, нерозуміння лікування чи стану здоров’я тощо) або нена-
вмисними (забування правильного прийому ліків тощо), ре-
зультати дослідження показують, що призначення генериків 
можна вважати додатковим фактором, який слід враховувати 
в цій когорті пацієнтів.

В інших дослідженнях, в яких порівнювали брендові та ге-
неричні препарати, відмічали суперечливі результати. При за-
стосуванні генеричних препаратів при  серцево-судинних 
захворюваннях загалом (всіх пацієнтів разом) не  виявлено 
розбіжностей між двома групами препаратів щодо прихиль-
ності до лікування. однак у неврології та психології дані більш 
суперечливі і залежать від хвороби, яку лікують. розбіжності 
очевидні залежно від використаної методології, досліджува-
ної популяції та інших факторів, пов’язаних із медичними пра-
цівниками та пацієнтами.

Протягом періоду спостереження відзначено більшу 
частку зниження рівня HbA1c при застосуванні брендового 
препарату, ніж генерика, у той час як зменшення кількості 
госпіталізацій становило 19,1%, хоча статистичної значу-
щості не досягнуто (невеликий розмір вибірки). зв’язок між 
прихильністю до лікування та досягненням терапевтичних 
цілей контролю та ризиком розвитку ускладнень при про-
гресуванні захворювання не  викликав сумнівів. У  цьому 
відношенні отримані результати узгоджуються з доказами, 
наявними в літературі.

Таблиця 4 клінічні наслідки (ефективність) у групах дослідження

Досліджувані групи, PSM Бренд Генерик
р

Кількість пацієнтів, % n=863 n=863

Клінічні наслідки

Початковий рівень HbA1c, % (SD) 7,3 (1,7) 7,3 (1,4) 0,921
Фінальний рівень HbA1c, % (SD) 6,8 (1,5) 7,0 (1,3) 0,869
Госпіталізація (ускладнення)1 8,9% 11,0% 0,148

Відмінності/зниження

Фінальний–початковий рівень HbA1c (абсолютний показник) –0,5 (1,1) –0,3 (0,9)
Фінальний–початковий рівень HbA1c (відносний показник) –6,8% –4,1% 0,013
Госпіталізація: бренд–генерик (абсолютний показник) –2,1%
Госпіталізація: бренд–генерик (відносний показник) –19,1%

1Детальна інформація про ускладнення, що виникли під час спостереження (2 роки): при застосуванні брендового та генеричного метформіну — 77 та 95 подій 
відповідно. Для досліджуваних груп: брендовий препарат проти генерика (діабетична декомпенсація: 12 проти 17; ниркова недостатність: 25 проти 29; ішемічна 
хвороба серця: 22 проти 27; порушення мозкового кровообігу: 18 проти 22 відповідно. За період спостереження померли (з усіх причин) 30 пацієнтів: 12 (1,4%) 
у групі застосування брендового препарату і 18 (2,1%) — у групі генерика.

УКР. МЕД. ЧАСОПИС, 4 (150) – VII/VIII 2022 | WWW.UMJ.COM.UA38

лІКАРю-ПРАКТИКУ | ЕНДОКРИНОЛОГІЯ



деякі автори рекомендують виділяти назву діючої речо-
вини на етикетках упаковок генеричних препаратів і звер-
тають увагу на  наслідки, які може мати зміна зовнішнього 
вигляду упаковки при виписуванні нового рецепта, на при-
хильність пацієнтів до лікування. результати цього дослі-
дження підтверджують вищезазначене. У цьому відношенні, 
припускаючи однакову ефективність та біоеквівалентність 
брендового і генеричного препаратів, результати цього до-
слідження дозволяють припустити, що зміна зовнішнього 
вигляду препарату можуть вплинути на  безпеку пацієнтів, 
особливо при  хронічних захворюваннях, у  пацієнтів похи-
лого віку та/або хворих, які отримують полімедикаментозну 
терапію. зменшення мінливості зовнішнього вигляду (зобра-
ження препарату тощо) між хімічно ідентичними препарата-
ми може сприяти неприпиненню лікування та підвищенню 
прихильності, хоча цього технічно складно досягти. тому 
треба або регулювати стандартизацію зовнішнього вигляду, 
або, що краще, оцінювати вплив, спричинений зміною зо-
внішнього вигляду, як показано в цьому дослідженні.

можливі обмеження дослідження властиві ретроспек-
тивним дослідженням; це недостатня реєстрація захворю-
вання; можлива зміна фахівців і пацієнтів через обсервацій-
ний дизайн; система вимірювання, що використовується 
для основних змінних дослідження; можлива неточність у 
діагностичному кодуванні або відсутність будь-якої змін-
ної, яка могла би вплинути на кінцевий результат (соціаль-
но-економічний рівень пацієнтів, зміна призначеної фар-
макологічної дози, закупівля ліків, побічні реакції тощо). 
однак головним запереченням було упередження вибору 

з боку лікаря, відповідального за початок лікування брен-
довим або генеричним препаратом, оскільки це не робило-
ся випадковим чином, як зазвичай відбувається в реально-
му житті. Проте цей можливий фактор не повинен вплинути 
на  результати дослідження. Було б цікаво проаналізувати 
різні причини припинення застосування препарату, оскіль-
ки показники щодо недостатньої ефективності і переноси-
мості різні; на жаль, ця інформація недоступна в базі даних. 
незважаючи на  те що в  дослідженні пацієнти розпочали 
нове лікування метформіном у дозі 850 мг у якості моноте-
рапії, не можна виключити наявність помилки при відборі: 
по-перше, тому що початкові рівні HbA1c, можливо, були 
особливо низькими, по-друге, через малий розмір вибірки. 
однак цей потенційний вплив має бути рівномірно розпо-
ділений між двома дослідницькими групами, що не пови-
нно вплинути на отримані результати.

майбутні сценарії мають бути зосереджені на повторенні 
цього дослідження в інших закладах охорони здоров’я та про-
суванні стратегій цілеспрямованого втручання, щоб сприяти 
дотриманню пацієнтами лікування, призначеного лікарями. 
Підсумовуючи, можна зазначити, що пацієнти, які приймають 
полімедикаментозну терапію і починають нове лікування цд 
2-го типу брендовим метформіном, мають вищий ступінь при-
хильності до лікування, ніж ті, хто розпочинає терапію гене-
ричним метформіном, що забезпечує кращий метаболічний 
контроль (відсоткове зниження рівня HbA1c).
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Таблиця 5 Підгруповий аналіз. Прихильність до лікування, госпіталізація та значення HbA1c по групах дослідження та 
за віковим діапазоном

Досліджувані групи, PSM Бренд Генерик Різниця

Тривалість лікування

50–64 роки (бренд: n=591; генерик: n=598) 62,8% 57,0% –5,8%*
65–79 років (бренд: n=233; генерик: n=231) 64,1% 59,5% –4,6%
≥80 років (бренд: n=39; генерик: n=34) 65,2% 61,8% –3,4%

Госпіталізація (прийом)

50–64 роки 7,4% 10,1% 2,7%
65–79 років 10,2% 13,7% 3,5%
≥80 років 14,4% 18,4% 4,0%

Значення HbA1c

50–64 роки

Початковий рівень HbA1c, % (SD) 7,4 (1,5) 7,4 (1,4) 0,0
Фінальний рівень HbA1c, % (SD) 6,9 (1,4) 7,1 (1,4) 0,2
Різниця: фінальний–початковий рівень HbA1c –0,5 (1,1) –0,3 (1,0) 0,2
Статистична значущість (різниця) p<0,001 p<0,001

65–79 років

Початковий рівень HbA1c, % (SD) 7,1 (1,3) 7,1 (1,3) 0,0
Фінальний рівень HbA1c, % (SD) 6,6 (1,2) 6,9 (1,3) 0,3
Різниця: фінальний–початковий рівень HbA1c –0,5 (1,0) –0,2 (1,0) 0,3
Статистична значущість (різниця) p<0,001 p=0,102

≥80 років

Початковий рівень HbA1c, % (SD) 6,9 (1,1) 7,2 (1,2) 0,3
Фінальний рівень HbA1c, % (SD) 6,4 (1,1) 7,1 (1,1) 0,7
Різниця: фінальний–початковий рівень HbA1c –0,5 (1,0) –0,1 (1,0) 0,4
Статистична значущість (різниця) p<0,001 p=0,779

Значення, виражені у відсотках або середніх (SD). SD: стандартне відхилення; HbA1c: глікозильований гемоглобін; PSM: відповідність оцінки схильності. *p<0,05.
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Молнупіравір у лікуванні пацієнтів 
із COVID-19 легкого та середнього ступеня 
тяжкості: дані клінічних досліджень
Управління з контролю за харчовими продуктами та лікарськими засобами СШа (Food and Drug Administration — FDA) видало 
дозвіл на екстрене застосування (Emergency Use Authorization — EUA) для препарату молнупіравір, аналогу нуклеозиду, що 
пригнічує реплікацію SARS-CoV-2 шляхом вірусного мутагенезу, для лікування коронавірусної хвороби 2019 (COVID-19) легко-
го та середнього ступеня тяжкості у дорослих пацієнтів з позитивними результатами прямого тестування на вірус SARS-CoV-2, 
які мають високий ризик прогресування до тяжкої форми COVID-19, включаючи госпіталізацію або летальний наслідок, а та-
кож для яких альтернативні варіанти лікування COVID-19, схвалені FDA, недоступні або клінічно недоцільні [1]. згідно з на-
казом міністерства охорони здоров’я України «Про державну реєстрацію лікарського засобу (медичного імунобіологічного 
препарату) для екстреного медичного застосування» від 26.01.2022 р. № 160 молнупіравір у формі капсул по 200 мг включено 
в Перелік зареєстрованих лікарських засобів (медичних імунобіологічних препаратів) для екстреного медичного застосуван-
ня, які вносяться до державного реєстру лікарських засобів України [2]. У настанові Всесвітньої організації охорони здоров’я 
«WHO Therapeutics and COVID-19: living guideline» молнупіравір зазначено в переліку рекомендованих терапевтичних варі-
антів у пацієнтів з нетяжким перебігом COVID-19 із найвищим ризиком госпіталізації (за винятком вагітних, жінок, які годують 
грудьми, та дітей) [3]. ця інформація міститься і в поточній вітчизняній «живій» клінічній настанові «клінічне ведення пацієнтів 
з COVID-19», останній перегляд якої датований серпнем 2022 р. [4]. з відповідними рекомендаціями щодо застосування молну-
піравіру можна також ознайомитися на сайтах національних інститутів охорони здоров’я СШа (National Institutes of Health — 
NIH) [5], національної служби охорони здоров’я (National Health Service — NHS) [6] та національного інституту здоров’я і до-
сконалості допомоги Великої Британії (National Institute for Health and Care Excellence — NICE) [7].

Механізм дії
молнупіравір є проліками з  противірусною активністю 

щодо SARS-CoV-2. Він метаболізується до  аналогу цитиди-
нового нуклеозиду (N4-Hydroxycytidine  — NHC), який роз-
поділяється в  клітинах, де фосфорилюється до  утворення 
фармакологічно активного рибонуклеозидтрифосфату (NHC-
TP). Включення останнього у  рнк SARS-CoV-2 вірусною рнк-
полімеразою (nsp12) призводить до накопичення шкідливих 
помилок у всьому вірусному геномі, що зрештою робить ві-
рус неінфекційним і нездатним до реплікації. цей механізм 
дії, відомий як «катастрофа помилок вірусу» або «летальний 
мутагенез вірусу», підтверджується даними біохімічних аналі-
зів та клітинних культур, дослідженнями інфекції SARS-CoV-2 
на  тваринних моделях та аналізом послідовностей геному 
SARS-CoV-2 у людей, які отримували молнупіравір [8–10].

Важливо!
Молнупіравір	необхідно	прийняти	якомога	швидше	після	

встановлення	діагнозу	COVID-19	та	застосовувати	протя-
гом	5	днів	після	появи	симптомів.

Спосіб	застосування	та	доза:	800	мг	(4	капсули	по	200	
мг)	приймати	перорально	кожні	12	год	протягом	5 днів,	
з	їжею	або	без.

Молнупіравір у негоспіталізованих 
невакцинованих пацієнтів 
із COVID-19 легкого та помірного 
ступеня тяжкості: дані 
дослідження MOVe-OUT фази III
дозвіл на екстрене застосування молнупіравіру базу-

ється на даних 1433 пацієнтів зі 107 центрів у 20 країнах, 
отриманих у дослідженні MOVe-OUT III фази [11]. це подвій-
не сліпе рандомізоване плацебо-контрольоване клінічне 

дослідження, в якому оцінювали ефективність та безпеку 
лікування молнупіравіром, розпочатого протягом 5 днів 
після появи симптомів у негоспіталізованих невакцинова-
них дорослих осіб із лабораторно підтвердженим COVID-19 
легкого або помірного ступеня тяжкості і принаймні од-
ним фактором ризику прогресування до тяжкої форми 
COVID-19 (вік >60 років, цукровий діабет, ожиріння (індекс 
маси тіла ≥30 кг/м2), хронічна хвороба нирок, серйозні за-
хворювання серця (серцева недостатність, ішемічна хворо-
ба серця, кардіоміопатія), хронічна обструктивна хвороба 
легень або онкологічне захворювання в активній формі).

Учасники дослідження були випадковим чином розпо-
ділені у співвідношенні 1:1 на прийом 800 мг молнупіраві-
ру перорально 2 рази на добу протягом 5 днів або плацебо. 
Первинна кінцева точка ефективності — госпіталізація або 
смерть на 29-й день; частота побічних ефектів була осно-
вною кінцевою точкою безпеки.

загалом 1433 учасники пройшли рандомізацію (середній 
вік 43 роки; 49% — чоловіки); 716 отримували молнупіравір, 
717 — плацебо. загалом базові характеристики у групах були 
подібними. Проміжний аналіз продемонстрував переваги 
молнупіравіру: ризик госпіталізації з будь-якої причини або 
смерті до 29-го дня був нижчим при прийомі молнупіравіру 
(28 з 385 учасників; 7,3%) порівняно з плацебо (53 з 377 учас-
ників; 14,1%) (різниця −6,8 відсоткових пунктів; 95% довірчий 
інтервал (ді) −11,3...−2,4; р=0,001). При аналізі всіх учасників, 
які пройшли рандомізацію, частка тих, що були госпіталізо-
вані або померли до 29-го дня, була нижчою у групі молну-
піравіру, ніж у групі плацебо (6,8% (48 з 709) проти 9,7% (68 
з  699); різниця −3,0 відсоткових пункти; 95% ді −5,9...−0,1). 
результати аналізу підгруп значною мірою узгоджувалися із 
загальними результатами; у деяких підгрупах, таких як паці-
єнти з ознаками попередньої інфекції SARS-CoV-2, пацієнти 
з низьким базовим вірусним навантаженням, пацієнти з цу-
кровим діабетом, точкова оцінка різниці була на користь 
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плацебо. Повідомлялося про 1 смерть у групі молнупіравіру 
та 9 — у групі плацебо до 29-го дня. Побічні ефекти зареє-
стровані у 216 з 710 (30,4%) учасників у групі молнупіравіру 
та 231 із 701 (33,0%) — у групі плацебо.

зроблено висновок, що раннє лікування молнупіраві-
ром знижує ризик госпіталізації або смерті у невакцино-
ваних дорослих пацієнтів із COVID-19 із групи ризику з від-
сутністю очевидних побоювань щодо безпеки.

Молнупіравір у негоспіталізованих 
повністю вакцинованих пацієнтів 
із COVID-19 легкого та помірного 
ступеня тяжкості з ризиком 
прогресування захворювання
У ретроспективному когортному дослідженні A. Vena та 

співавторів (2022), проведеному на базі Поліклінічної лікар-
ні Сан-мартіно в генуї (італія), продемонстровано ранній 
клінічний досвід застосування молнупіравіру при COVID-19 
легкого та середнього ступеня тяжкості у негоспіталізованих 
повністю вакцинованих пацієнтів із ризиком прогресування 
захворювання [12].

об’єктом дослідження були 145 дорослих пацієн-
тів, середній вік — 71,0 рік; 60,7% — чоловіки. Учасники 
мали принаймні одну характеристику (індекс маси тіла 
>30 кг/м2) або основний медичний стан, пов’язаний із під-
вищеним ризиком тяжкого захворювання COVID-19. най-
частішим фоновим захворюванням було тяжке серцево-
судинне захворювання (37,2%), первинний або набутий 
імунодефіцит (22,8%) та онкологічні/онкогематологічні за-
хворювання в активній фазі (22,1%). Первинним результа-
том у дослідженні була частота госпіталізації з усіх причин 
на 30-й день після закінчення терапії молнупіравіром. Вто-
ринні кінцеві точки включали потребу в будь-якій добав-
ці кисню з будь-якої причини, госпіталізацію у відділення 
інтенсивної терапії, 30-денну смертність від усіх причин.

Стандартну дозу молнупіравіру 800 мг 2 рази на добу 
перорально протягом 5 днів розпочинали застосовувати 
якомога швидше протягом 5 днів після появи симптомів.

Через 30 днів після встановлення діагнозу COVID-19 
лише 4 зі 145 пацієнтів (2,7%) потребували госпіталізації. Ви-
падків розвитку тяжкої форми COVID-19, потрапляння до ре-
анімації або летального результату не виявлено в жодного 
пацієнта протягом періоду спостереження. Побічні явища 
легкого ступеня виникли у 2 (1,4%) пацієнтів.

Підсумовуючи, дослідники зазначили, що отримані дані 
свідчать про позитивні клінічні результати та безпеку за-
стосування молнупіравіру у повністю вакцинованих па-
цієнтів із легким або помірним перебігом COVID-19. У по-
пуляції пацієнтів старечого віку із ризиком прогресування 
захворювання більшість не потребували госпіталізації чи 
будь-якого додаткового застосування кисню, і всі вижили.

Молнупіравір у вакцинованих 
і невакцинованих пацієнтів 
із COVID-19: дані дослідження 
AGILE CST2 фази II
У подвійному сліпому рандомізованому контрольовано-

му дослідженні AGILE CST2 II фази, проведеному у 5 клінічних 
центрах Великої Британії, вивчали безпеку і вірусологічну 
ефективність молнупіравіру у стандартній рекомендованій 
дозі у вакцинованих та невакцинованих дорослих пацієнтів 

із COVID-19 [13]. У  дослідженні взяли участь 180 дорослих 
амбулаторних пацієнтів віком ≥18 років без неконтрольова-
них хронічних станів із лабораторно підтвердженою інфек-
цією SARS-CoV-2 протягом 5 днів після появи симптомів. ін-
фікування SARS-CoV-2 було представлено варіантами Delta 
(40%), Alpha (21%), Omicron (21%) та EU1 (16%). Участь у до-
слідженні брали особи незалежно від того, були вони невак-
циновані чи отримали одну або декілька доз вакцин.

Учасників було випадковим чином розподілено у спів-
відношенні 1:1 для прийому молнупіравіру по 800 мг перо-
рально 2 рази на добу протягом 5 днів або плацебо.

Прийом молнупіравіру асоціювався зі  швидшим се-
реднім часом отримання негативного результату тес-
ту полімеразної ланцюгової реакції: 8 днів порівняно 
з 11 днями для плацебо. Відмінність не була статистично 
значущою; статистична переоцінка свідчить, що дослі-
дження, ймовірно, не було достатньо потужним. різни-
ці між вакцинованими та невакцинованими пацієнтами 
не  виявлено. «Post  hoc»-аналіз титрів вірусу на  5-й день 
показав статистично значуще нижчий рівень у  пацієн-
тів, які отримували молнупіравір. ця різниця залишалася 
статистично значущою для вакцинованих пацієнтів (що 
вказує на остаточну вірусологічну ефективність у цих па-
цієнтів), але не для невакцинованих. Протягом 29 днів від-
мічали транзиторне підвищення титру вірусу у 3 пацієнтів, 
які отримували молнупіравір, і у 4 учасників, які отриму-
вали плацебо. госпіталізованих пацієнтів серед тих, хто 
отримував молнупіравір, не зареєстровано, порівняно з 4 
хворими у групі плацебо. Летального результату, рівня са-
турації кисню <92%, випадків потребування штучної вен-
тиляції легень не зареєстровано. не виявлено жодної різ-
ниці між групами за всіма клінічними оцінками, і всі вони 
мали дуже низькі бали (що  свідчить про низьку клінічну 
тяжкість).

зроблено висновок про  хорошу переносимість мол-
нупіравіру з доказами високої ймовірності противірусної 
ефективності в популяції вакцинованих і невакцинованих 
пацієнтів, інфікованих широким спектром варіантів вірусу 
SARS-CoV-2.

Важливо!
Молнупіравір	не затверджено:

•	 для	застосування	у пацієнтів	віком	до 18	років;
•	 для	початку	лікування	пацієнтів,	які	потребують	гос-
піталізації	через	COVID-19	(користь	від	лікування	мол-
нупіравіром	 не  відмічена	 у  пацієнтів,	 коли	 лікування	
було	розпочато	після	госпіталізації	через	COVID-19);

•	 для	застосування	довше	ніж	5	днів	поспіль;
•	 у якості	профілактики	до або	після	контакту	з хво-
рими	для	попередження	COVID-19.
Застосування	молнупіравіру	в період	вагітності	не ре-

комендовано.	Жінки	репродуктивного	віку	повинні	викорис-
товувати	надійний	метод	контрацепції	 належним	чином	
та	 постійно,	 якщо	 це	 необхідно,	 протягом	 усього	 періоду	
лікування	та	протягом	4	днів	після	прийому	останньої	дози	
молнупіравіру.	 Чоловікам	репродуктивного	 віку,	 які	 ведуть	
активне	статеве	життя	з жінками	репродуктивного	віку,	
слід	належним	чином	і	постійно	використовувати	надійний	
метод	контрацепції	під	час	лікування	та	протягом	щонай-
менше	3	міс	після	прийому	останньої	дози.

Грудне	вигодовування	не рекомендовано	під	час	ліку-
вання	та	протягом	4	днів	після	прийому	останньої	дози	
молнупіравіру.

Список	використаної	літератури	—	www.umj.com.ua
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Фармакотерапевтичне порівняння 
блокаторів β-адренорецепторів 
(бісопрололу, карведилолу, небівололу): 
фокус на сучасні дані доказової медицини
Т.Л. Можина
центр здорового серця доктора крахмалової, Харків, Україна

Анотація. активне застосування блокаторів β-адренорецепторів у лікуванні пацієнтів із серцево-судинними захворю-
ваннями робить актуальним питання вибору оптимального препарату. мета цього огляду полягає в порівнянні меха-
нізму дії, фармакологічних властивостей та сучасних даних доказової медицини щодо здатності бісопрололу, карведи-
лолу та небівололу впливати на показники летальності. Проведений аналіз зазначених показників двох β1-селективних 
(бісопролол, небіволол) та одного кардіонеселективного блокатора β-адренорецепторів (карведилол) свідчить на ко-
ристь оригінального бісопрололу. завдяки особливостям механізму дії та фармакологічним характеристикам бісопро-
лол має високу афінність до  серцевих β1-адренорецепторів, позбавлений ефекту метаболізму першого проходження 
через печінку, йому притаманні висока біодоступність (яка не залежить від особливостей та швидкості метаболізму) та 
рівномірно розподілений між печінкою та нирками кліренс, тривалий період напіввиведення; бісопролол не впливає 
на опір дихальних шляхів, вуглеводний та ліпідний обмін, еректильну функцію. Усе це не чинить значного негативного 
впливу на гладкі м’язи бронхів, забезпечує передбачуваний ефект бісопрололу щодо частоти серцевих скорочень, арте-
ріального тиску та надає цілодобовий антиішемічний та антигіпертензивний захист. Бісопролол можна призначати один 
раз на добу, рекомендувати хворим з коморбідною хронічною обструктивною патологією легень, цукровим діабетом, 
дисліпідеміями, ожирінням та чоловікам молодого віку. головним аргументом на користь бісопрололу є його здатність 
вірогідно покращувати виживання хворих на  артеріальну гіпертензію, стенокардію порівняно з  іншими блокаторами 
β-адренорецепторів.
Ключові слова: блокатори β-адренорецепторів, бісопролол, карведилол, небіволол, виживання, прогноз.

Вступ
з точки зору класичної фармакології, блокатори 

β-адрено рецепторів (ББа) є антагоністами β-адрено-
рецепторів (β-ар), які відіграють важливу роль у контролі 
багатьох фізіологічних процесів: артеріального тиску, сер-
цебиття, реактивності дихальних шляхів, а  також деяких 
метаболічних процесів [1, 2]. одразу після відкриття ББа 
медики почали активно застосовувати їх у  лікуванні різ-
номанітних захворювань, у  тому числі серцево-судинної 
патології (артеріальна гіпертензія — аг, серцева недостат-
ність — Сн) [1–3].

Сучасна класифікація передбачає розподіл ББа на три 
покоління. до I генерації відносять неселективні препара-
ти, які виявляють майже однакову активність щодо β1- і β2-
ар (піндолол, пропанолол). II покоління ББа представлено 
засобами, що мають більш високу спорідненість з  β1-ар, 
які переважно розташовані в серці, тому представники за-
значеної підгрупи позбавлені значного бронхоконстрик-
ційного ефекту (метопролол, бісопролол, атенолол)  [4, 
5]. цю групу препаратів називають β1-селективними ББа 
або кардіоселективними ББа. ББа III покоління є препа-
ратами з додатковими судинорозширювальними власти-
востями, завдяки чому отримали назву «вазодилатаційні 
ББа». Вазодилаторна активність вважається корисною, 
оскільки вона асоційована зі зниженням периферичного 
опору судин, збереженням або покращенням серцевого 
викиду, ударного об’єму і функції лівого шлуночка. Спо-
луки, які належать до  цієї групи, можуть бути селектив-
ними або неселективними щодо β1-ар, але вони мають 

додаткові механізми дії, такі як антагоністична активність 
щодо α1-ар (карведилол, лабеталол) і вивільнення оксиду 
азоту (небіволол), що пояснює їх судинорозширювальну 
активність [4, 5]. додатково ББа розділяють на  ліпофіль-
ні або гідрофільні; цей факт дозволяє охарактеризувати 
швидкість всмоктування у шлунково-кишковому тракті та 
метаболізму в печінці, а також оцінити ступінь біодоступ-
ності препарату. Ліпофільні засоби (пропранолол, мето-
пролол, карведилол) піддаються швидкому всмоктуван-
ню в кишечнику та екстенсивному метаболізму в печінці, 
що зумовлює низьку біодоступність та швидке виведення 
з  організму [4–6]. гідрофільні препарати (соталол, ате-
нолол) мають довший період напіввиведення та кращу 
біодоступність [3–6]. амфіфільні (ліпогідрофільні) сполу-
ки (бісопролол) мають два основних шляхи виведення з 
організму — печінковий метаболізм і ниркова екскреція, 
що дозволяє застосовувати їх у хворих із супутніми пору-
шеннями функцій печінки та нирок.

Сьогодні не  виникає сумнівів, що впровадження ББа 
>50 років тому зробило революцію у  фармакотерапії та 
зумовило значний вплив на  стан здоров’я мільйонів па-
цієнтів із серцево-судинними та іншими захворювання-
ми. Ще з моменту публікації результатів Фрамінгемського 
дослідження, в  якому констатований чіткий зв’язок між 
частотою серцевих скорочень (ЧСС) та смертністю від усіх 
причин, наявністю серцево-судинних захворювань та іше-
мічної хвороби серця (іХС), стала зрозумілою необхідність 
контролю серцевого ритму. Протягом останнього десяти-
річчя ці дані підтвердили декілька метааналізів [7–9]. так, 
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підвищення ЧСС у спокої на 10 уд./хв асоційовано з віро-
гідним зростанням ризику розвитку іХС (відносний ризик 
(Вр) 1,07; 95% довірчий інтервал  (ді) 1,05–1,10; I2=61,9%), 
раптової серцевої смерті (Вр 1,09; 95% ді 1,00–1,18; 
I2=62,3%), Сн (Вр 1,18; 95% ді 1,10–1,27; I2=74,5%), інсуль-
ту (Вр 1,06; 95% ді 1,02–1,10; I2=59,5%), серцево-судинних 
захворювань (Вр 1,15; 95% ді 1,11–1,18, I2=84,3%), раку 
будь-якої локалізації (Вр 1,14; 95% ді 1,06–1,23; I2=90,2%) 
та смертності від усіх причин (Вр 1,17; 95% ді 1,14–1,19; 
I2=94,0%)  [7]. зростання ЧСС у  хворих на  Сн на  кожні 
10 уд./хв супроводжується зростанням вірогідності смер-
ті від усіх причин (Вр 1,04; 95% ді 1,02–1,06), серцево-су-
динної смерті (Вр 1,06; 95% ді 1,02–1,10) та госпіталізації 
з приводу Сн (Вр 1,05; 95% ді 1,01–1,08) [8]. навіть підви-
щення ЧСС на 10 уд./хв перед операцією на серці супро-
воджується вірогідним зростанням ризику смерті від усіх 
причин (Вр 1,88; 95% ді 1,51–2,34; p<0,001; I2=0%), цей ри-
зик зростає майже у 2 рази, якщо ЧСС підвищується після 
здійснення кардіологічного оперативного втручання (Вр 
2,29; 95% ді 1,28–4,09; p<0,0001; I2=91%) [9].

тому нині більшість хворих отримують препарати, 
які сповільнюють серцевий ритм. згідно з нещодавно опуб-
лікованими даними, 81% пацієнтів, які внесені в реєстр хво-
рих на  коронарні захворювання ESC-EORP EUROASPIRE  V 
(European action on secondary and primary prevention by 
intervention to Reduction Events  — European Society of 
Cardiology), застосовують ББа [10]. дані реєстру CLARIFY 
(Проспективний обсерваційний поздовжній реєстр паці-
єнтів зі  стабільною іХС) демонструють, що ББа застосову-
ють 77% населення західної та центральної Європи, а  та-
кож 87%  населення Східної Європи  [11]. таке глобальне 
поширення ББа стало можливим завдяки їх переконли-
во доведеній ефективності та безпеці. один з  нещодавно 
опублікованих метааналізів, що ґрунтується на аналізі да-
них 25 рандомізованих контрольованих досліджень (ркд), 
в яких взяли участь хворі на інфаркт міокарда з/без підйо-
му сегменту ST (загальна кількість пацієнтів  — 22  423; вік 
обстежених не  перевищував 75 років), підтвердив високу 
ефективність ББа [12]. експерти кокранівського співробіт-
ництва переконливо довели, що порівняно з плацебо або 
відсутністю лікування прийом ББа асоційований зі знижен-
ням ризику смерті від усіх причин (Вр 0,81; 97,5% ді 0,73–
0,90; I²=15%; n=22 085; дані 21 дослідження; докази помір-
ної достовірності), повторного інфаркту міокарда (Вр 0,76; 
98% ді 0,69–0,88; I²=0%; n=19  606; дані 19 досліджень; до-
кази помірної достовірності), серйозних серцево-судинних 
подій (Вр 0,72; 97,5% ді 0,69–0,84; n=14 994; 15 досліджень; 
докази з  низьким рівнем достовірності) і смертності від 
серцево-судинних захворювань (Вр 0,73; 98% ді 0,68–0,85; 
I²=47%; n=21 763; 19 досліджень; докази з низькою досто-
вірністю) [12]. отже, наведені дані підтверджують, що при-
значення ББа хворим віком до 75 років сприяє, щонаймен-
ше, зниженню ризику смерті від усіх причин, серйозних 
серцево-судинних подій, серцево-судинної смертності та 
інфаркту міокарда на 10% порівняно з плацебо або відсут-
ністю лікування [12].

мета даного огляду літератури полягає в  порівнянні 
механізму дії, фармакологічних властивостей та сучас-
них даних доказової медицини щодо здатності найбільш 
«відомих» препаратів — високоселективного ББа (бісо-
пролол), кардіонеселективного ББа із судинорозширю-
вальною дією (карведилол) та β1 -селективного ББа з  ва-
зодилататорними властивостями (небіволол) — впливати 
на показники летальності.

Механізм дії
Усі ББа мають загальний механізм дії, в  основі якого 

лежить афінність (спорідненість) та зв’язування з  β-Aр, 
розташованими в провідній системі та скорочувальних мі-
оцитах: ББа будь-якого покоління конкурують з  природ-
ними агоністами за місце зв’язування в β-Aр та внаслідок 
цього пригнічують активність агоніста [2, 13]. У серці роз-
ташовані як β1, так і β2-ар, але кількість β2-ар у серцевому 
м’язі значно менша, ніж така β1-ар. У фізіологічних умовах 
β1-ар активуються завдяки двом медіаторам-катехоламі-
нам (адреналіну та норадреналіну), які вивільнюються у 
пресинаптичний простір у нервовому волокні або цирку-
люють у крові. ББа перешкоджають нормальному ліган-
ду (норадреналіну або адреналіну) зв’язуватися з  β1-ар 
шляхом конкуренції за місце зв’язування [2, 13]. існує ще 
один механізм дії ББа, який пов’язаний з особливостями 
будови β-ар: останні містять G-білок (Gs  α-субодиницю), 
дія якого опосередковується циклічним аденозинмоно-
фосфатом (цамФ) і цамФ-залежною протеїнкіназою, які 
сприяють зростанню частоти та сили скорочень міокарда. 
Бісопролол та інші ББа пригнічують цей процес і зумовлю-
ють появу негативної хроно- та інотропної дії (зниження 
частоти та сили серцевих скорочень), негативного батмо- 
та дромотропного ефектів [2, 13].

незважаючи на  схожий основний механізм дії, кож-
ний з ББа, що розглядаються, має декілька фармакологіч-
них особливостей. одна з  найважливіших  — селективна 
афінність до  підтипів β-Aр. Функціональними наслідками 
блокади β1-Aр у  серці є сповільнення серцевого ритму, 
зростання діастолічного часу наповнення коронарних ар-
терій, зниження потреби в кисні та гальмування секреції 
реніну нирками; усі ці ефекти набувають надзвичайного 
значення при Сн та іХС [2, 13]. «кардіоселективні» ББа ма-
ють вищу спорідненість з серцевими β1-ар, ніж з β2- і β3-ар, 
розташованими в  легенях, судинах, підшлунковій залозі; 
тому при застосуванні в низьких дозах вони інгібують сер-
цеві β1-Aр та не провокують β2-опосередковане звуження 
периферичних судин або бронхіол [2, 13]. з цього приво-
ду зазвичай у  літературних джерелах цитується робота 
С.  Smith, M. Teitler (1999) [14], в  якій наводиться значен-
ня співвідношення селективності β2/β1 для β-Aр людини: 
афінність бісопрололу щодо β1-ар у 19,6 раза перевищує 
таку до β2-ар, тоді як цей показник для карведилолу ста-
новить тільки 0,6. одна з  нещодавніх робіт у  цій галузі 
наводить подібні дані та яскраво ілюструє високу спорід-
неність саме β1-ар, розташованих у серці (рис. 1) [15]. згід-
но з  даними, отриманими авторами, найвищу афінність 
до  β1-ар має бісопролол: серед усіх препаратів він має 
найбільше значення β1 AR log Kd та розташований у ділян-
ці максимальної специфічності до серцевих β1-ар, тоді як 
карведилол розташований у зоні більш значної спорідне-
ності з  β2-ар. зауважимо, що в  зазначеному дослідженні 
не вивчали відповідні характеристики небівололу [15].

нині багато уваги приділяють внутрішній симпатомі-
метичній активності або здатності препарату (за  певних 
обставин) сприяти активації симпатичного відділу вегета-
тивної нервової системи. деякі ББа виявляють антагоніс-
тичну активність щодо β1-Aр, але при цьому поводяться як 
агоністи інших ар (β2, β3), тобто є частковими агоністами. 
така комбінована дія може бути корисною, оскільки вона 
виявляється лише при активації симпатичної системи [2, 
13, 14]. Бісопролол та карведилол не мають внутрішньої 
симпатоміметичної активності, щодо небівололу літера-
турні дані суперечливі.
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карведилол та небіволол мають додаткові механізми 
дії, які не залежать від здатності блокувати β-ар, але дещо 
розширюють їх терапевтичний ефект. так, карведилолу 
властива антагоністична активність щодо α1-Aр, яка спри-
яє вазодилатації периферичних судин та зниженню опо-
ру в них [2, 13, 14, 16]. додаткову судинорозширювальну 
активність виявляє небіволол, яка пояснюється його здат-
ністю вивільнювати оксид азоту, знижувати оксидативний 
стрес [2, 13, 14, 16]. нещодавно в медичній літературі були 
представлені цікаві факти щодо додаткових властивос-
тей бісопрололу та карведилолу [17]. доведено, що бі-
сопролол перевищує карведилол у  зниженні активності 
запального процесу у хворих на хронічну Сн: рівень ви-
сокочутливого С-реактивного протеїну, маркеру запален-
ня, вірогідно знижувався на  тлі лікування бісопрололом 
(p=0,001) порівняно з карведилолом (p=0,047) [17].

Фармакологічні особливості
У  таблиці представлені основні фармакокінетичні ха-

рактеристики бісопрололу, карведилолу та небівололу [2, 
6, 18].

Таблиця Фармакологічні властивості бісопрололу, не-
бівололу, карведилолу

Показник Бісопролол Небіволол Карведилол

Період напіввиведення, 
год

10–12 12 1,5

Метаболізм першого 
проходження

Немає Є Є

Спосіб виведення 50% з сечею, 
50% з калом

35% з сечею, 
44% з калом

Майже повністю 
з калом

Зв’язування з білками 
плазми крові

30% 98% 95%

Активні метаболіти Немає Є Є
Біодоступність 90% 12% в осіб 

зі швидким 
метаболізмом, 

93% в осіб 
з повільним 

метаболізмом

25%

Бісопролол та небіволол мають тривалий період 
напіввиведення, тому можуть призначатися один раз 

на  добу, на  відміну від карведилолу, який рекомен-
дується прий мати 2 рази на  добу  [2, 6, 18]. небіволол 
та карведилол піддаються метаболізму в  печінці вже 
при першому проходженні, що зумовлює високу частку 
зв’язування з  білками плазми крові [6, 18]. Бісопролол, 
навпаки, характеризується відносно невеликою част-
кою зв’язування з білками плазми крові (30%). Він май-
же повністю (90%) всмоктується зі шлунково-кишкового 
тракту та має високу біодоступність (близько 90%), тоді 
як біодоступність небівололу дуже залежить від генетич-
них особливостей метаболізму людини; біодоступність 
карведилолу вкрай низька  [6, 18]. головну роль у  мета-
болізмі бісопрололу відводять ізоферменту цитохрому 
р450 (CYP) 3A4 (~95%) при  мінімальній залежності від 
активності CYP 2D6. існують дані, що поліморфізм CYP 
2D6 може впливати на  фармакокінетику небівололу та 
карведилолу [6, 18]. Бісопролол має досить просту ліній-
ну кінетику, його концентрація в плазмі крові пропорцій-
на прийнятій дозі в діапазоні 5–20 мг  [6, 19]. на відміну 
від бісопрололу, фармакокінетичний профіль небіволо-
лу більш складний та залежить від коефіцієнта варіації 
площі під кривою «концентрація в  плазмі крові — час» 
після перорального прийому препарату [6].

карведилол метаболізується у печінці, він майже по-
вністю виводиться з  організму з  калом, так само як і пе-
реважна більшість небівололу, тому у  пацієнтів із супут-
нім ураженням печінки необхідно коригувати дози цих 
препаратів. Бісопролол має рівномірно «розподілений» 
кліренс незміненого препарату: він у  рівних пропорціях 
виділяється як нирками (50%), так і печінкою (50%); його 
метаболіти, які позбавлені фармакологічної активності, 
також виділяються нирками  [6, 18]. Саме тому корекція 
дози бісопрололу у хворих на аг, стенокардію з супутнім 
легким або помірним порушенням функції печінки або 
нирок не проводиться [19]. Пацієнтам з тяжкою нирковою 
недостатністю (кліренс креатиніну <20 мл/хв) та особам 
з  тяжкими порушеннями функції печінки не  рекоменду-
ється перевищувати добову дозу 10 мг бісопрололу фума-
рату [19].

різноманітні дослідження, які аналізували вплив цих 
ББа на  метаболічні показники, не  виявили негативного 
впливу на рівень глікемії у бісопрололу [20–22], карведи-
лолу [21, 23, 25] та небівололу [24, 25]: вони не погіршува-
ли стан вуглеводного обміну та не  викликали зростання 
вмісту глюкози в сироватці крові. В порівняльному дослі-
дженні [26] зіставляли метаболічний профіль бісопрололу 
та карведилолу. незважаючи на  вірогідне зниження рів-
ня глікозильованого гемоглобіну (HbA1c) на тлі прийому 
карведилолу та відсутність значимих змін цього показ-
ника в групі бісопрололу, статистичний аналіз не виявив 
достовірної міжгрупової різниці у значеннях HbA1c, ліпід-
ного профілю та рівня мікроальбумінурії [26]. ці дані під-
тверджують можливість призначення як бісопрололу, так 
і карведилолу, небівололу хворим із супутнім цукровим 
діабетом, ожирінням, дисліпопротеїнемією, метаболічним 
синдромом.

результати нещодавно опублікованого метааналізу 
свідчать, що тривале лікування бісопрололом не провокує 
погіршення стану пацієнтів з  хронічною обструктивною 
хворобою легень. Проаналізувавши дані 24 ркд, дослід-
ники встановили, що пероральний прийом тимололу (Вр 
3,35; 95% ді 1,04–10,85), внутрішньовенне введення про-
пранололу (Вр 10,19; 95% ді 1,29–80,41) супроводжується 
вірогідним зростанням частоти нападів бронхіальної аст-

Рисунок 1 афінність та специфічність різноманітних пре-
паратів до β

1-ар [15]
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ми порівняно з плацебо, тоді як пероральний бісопролол 
майже не  провокує появи зазначених нападів (Вр  0,46; 
95% ді 0,02–11,65) [27]. нині у Великобританії триває до-
слідження BICS, в якому пацієнтам із хронічним обструк-
тивним захворюванням легень у  закладах первинної та 
вторинної медичної допомоги призначають бісопролол; 
вчені поставили мету довести здатність бісопрололу зни-
жувати частоту загострень цієї патології [28]. Ще од нією 
додатковою перевагою бісопрололу є здатність чинити 
прогнозований дозозалежний вплив на  артеріальний 
тиск та ЧСС (маркери гіперактивації симпатичної нервової 
системи та ефективності терапії), який зберігається протя-
гом 24 год після прийому препарату, що дозволяє призна-
чати препарат один раз на добу [29].

Бісопролол не чинить негативного впливу на статеву 
функцію та не провокує розвиток еректильної дисфунк-
ції, цукрового діабету та ожиріння [30]. Сучасних даних 
доказової медицини щодо можливості карведилолу по-
кращувати або нівелювати явища еректильної дисфунк-
ції, імпотенції в доступній нам літературі ми не знайшли. 
Висловлюється думка, що за  наявності у  кардіального 
хворого проявів порушення ерекції препаратами вибо-
ру для лікування Сн можуть бути бісопролол та небіво-
лол [31].

Дані доказової медицини: 
вплив на прогноз
Протягом багатьох років науковці ретельно дослі-

джують вплив ББа на  смертність. Спеціалістам добре ві-
домі результати низки досліджень, в  яких вивчали змі-
ни показників смертності на  тлі прийому різноманітних 
препаратів. так, у дослідженні CIBIS (1994) зафіксовано 
значне покращення функціонального стану хворих, які 
отримували бісопролол, та зниження частоти госпіталі-
зації з приводу кардіальної декомпенсації на тлі прийому 
бісопрололу  [32]; інше відоме дослідження CIBIS II (1999) 
переконливо констатувало зниження на 34% відносного 
ризику смерті від усіх причин в когорті пацієнтів, які при-
ймали бісопролол [33]. медична спільнота знайома з ре-
зультатами ркд, проведених із застосуванням карведило-
лу: CAPRICON (2000) та COPERNICUS (2000) констатували 
зниження рівня смертності від усіх причин на  23% [34] 
та 31% [35] відповідно. існує тільки одне подібне дослі-
дження з  небівололом (SENIORS, 2005), але воно не  змо-
гло підтвердити вірогідний позитивний вплив небівололу 
на смертність від усіх причин [36].

майже протягом 14 років не публікували результати 
нових великомасштабних досліджень щодо впливу за-

значених ББа на прогноз. У 2018 та 2019 р. група вчених 
під керівництвом м. Sabidó представила дані двох дослі-
джень, в одному з яких взяли участь пацієнти з вперше 
діагностованою аг  [37], в  другому  — з  вперше виявле-
ною стенокардією [38]. В обох дослідженнях використо-
вували англійську базу даних Clinical Practice Research 
Datalink  (CPRD), вони мали дуже схожий дизайн. У  пер-
шому з  них через 6 міс після підтвердження діагнозу 
аг пацієнтам призначали монотерапію бісопрололом 
(n=539), іншими ББа (n=3701) або препаратами інших 
класів (n=95 826) [37]. Спостереження тривало до необ-
хідності додавання іншого антигіпертензивного пре-
парату, припинення лікування або заміни лікарських 
засобів, появи кінцевої точки (вторинна  — нефаталь-
ний інфаркт міокарда, нефатальний інсульт, нефатальна 
аритмія, емболія, епізоди стенокардії), смерті (первинна 
кінцева точка — смерть від усіх причин). Спостереження 
хворих тривало протягом 14 років, після його закінчен-
ня порівняли вплив усіх препаратів на  довгостроковий 
ризик смерті та серцево-судинні події у хворих на аг. Ві-
рогідний вплив на виживання зафіксований у всіх трьох 
когортах, але бісопролол продемонстрував найбільший 
вплив на  рівень виживання порівняно з  іншими ББа та 
препаратами інших класів (рис. 2).

Переваги бісопрололу зберігалися протягом 10 років 
і почали зменшуватися після цього часу, імовірно, через 
невелику кількість пацієнтів. ризик смерті при  прийомі 
бісопрололу порівняно з іншими ББа був на 79% нижчим 
при  аналізі даних спостереження протягом <2 років, та 
на  66% нижчим протягом усіх років спостереження. По-
рівняння з  іншими антигіпертензивними засобами також 
підкреслило перевагу бісопрололу: ризик смерті за умов 
його прийому знижувався на 59% (аналіз даних <5 років 
терапії) та 48% (аналіз даних протягом усіх років лікуван-
ня). Позитивний вплив бісопрололу на виживання почав-
ся дещо пізніше (≥1 року після встановлення діагнозу), але 
довго зберігався. Протягом 5 років спостереження кон-
статували вірогідне зниження частоти епізодів стенокар-
дії у хворих на аг, які отримували бісопролол, порівняно 
з  іншими ББа та препаратами, відмінними від  ББа. Ґрун-
туючись на наведених даних, вчені зробили висновок, що 
бісопролол продемонстрував здатність поліпшувати ви-
живання, міжгрупова різниця стає вірогідною вже через 
2 роки після початку лікування порівняно з  іншими ББа, 
та через 5 років терапії, якщо порівнювати з  препарата-
ми, відмінними від ББа; покращання виживання відмічали 
протягом тривалого періоду, що підтверджує доцільність 
застосування бісопрололу у  пацієнтів із  аг у  закладах, 
які надають первинну медичну допомогу [37].

Рисунок 2 Вплив бісопрололу на виживання пацієнтів із аг [37]

А — розрахунок виживання, Б — ризик смертності з урахуванням віку та статі
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У другому дослідженні, виконаному цією групою вче-
них, взяли участь пацієнти з вперше діагностованою сте-
нокардією; їм також призначали ініціальну монотерапію 
бісопрололом (n=987), іншими ББа (n=1348) або пре-
паратами інших класів (n=5272) [38]. Після закінчення 
14-річного періоду спостереження встановлено, що Вр 
смерті при прийомі бісопрололу порівняно з іншими ББа 
та препаратами інших груп становив 0,45 (95% ді 0,34–
0,61) та 0,50 (95% ді 0,38–0,66) відповідно. ризик розви-
тку стенокардії в  групі бісопрололу був значно нижчим 
порівняно з групою пацієнтів, які приймали інші ББа (Вр 
0,58; 95% ді 0,50–0,68) та ліки інших класів (Вр 0,77; 95% 
ді  0,68–0,88). Бісопролол також знижував вірогідність 
розвитку інфаркту міокарда порівняно з  препаратами 
інших класів через 14 років спостереження (Вр 0,34; 95% 
ді 0,23–0,52), а також порівняно з іншими ББа протягом 
5 років спостереження (Вр 0,45; 95% ді 0,27–0,75). таким 
чином, тривалий прийом бісопрололу асоціюється з  ві-
рогідним зниженням ризику смерті, різноманітних сер-
цево-судинних подій порівняно з  іншими ББа та пре-
паратами, відмінними від ББа. на  підставі отриманих 
результатів автори резюмували, що бісопролол може 
бути рекомендований в  якості терапії першої лінії для 
ініціювального лікування стенокардії [38].

Висновок
Призначення ББа є основною стратегією лікуван-

ня різноманітної серцево-судинної патології; ця група 
препаратів здатна нівелювати або пом’якшувати не-
йрогуморальні ефекти активації симпатичної нервової 
системи з  відповідними прогностичними та симптома-
тичними перевагами. Порівняння двох β1-селективних 
(бісопролол, небіволол) та одного неселективного ББа 
(карведилол) свідчить на  користь оригінального бісо-
прололу.

на вітчизняному фармацевтичному ринку оригіналь-
ний бісопролол конкор® (5 та 10 мг бісопрололу) та кон-
кор® кор (2,5 мг бісопрололу) представляє швейцарська 
фармацевтична компанія «Acino», якій з 1 січня 2018 р. на-
лежить виключне право на комерційну реалізацію і про-
сування низки продукції Merck KGаA (німеччина) в Україні. 
ці препарати добре відомі українським фахівцям завдяки 
високій якості, передбачуваній клінічній ефективності, 
хорошому профілю безпеки. особливості механізму дії та 
фармакологічні характеристики бісопрололу (конкор®) 
зумовлюють високу афінність до  серцевих β1-ар, відсут-
ність ефекту метаболізму першого проходження через 
печінку. для препарату характерні висока біодоступність 
(яка не  залежить від особливостей та швидкості метабо-
лізму) та рівномірно розподілений між  печінкою та нир-
ками кліренс, тривалий період напіввиведення. Препа-
рат позбавлений значного негативного впливу на гладкі 
м’язи бронхів, вуглеводний та ліпідний обмін, еректильну 
функцію. Усе це забезпечує передбачуваний ефект щодо 
ЧСС, артеріального тиску та цілодобовий антиішемічний 
та антигіпертензивний захист. Саме тому конкор® можна 
призначати один раз на добу та рекомендувати хворим з 
такою коморбідною патологією, як цукровий діабет, ожи-
ріння, а також чоловікам молодого віку, особам з  дислі-
підемією. головним аргументом на  користь бісопрололу 
(конкор®) є його здатність покращувати виживання хво-
рих на аг, стенокардію порівняно з іншими ББа.
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Pharmacotherapeutic comparison 
of beta blockers (bisoprolol, 
carvedilol, nebivolol): focus 
on modern data of evidence-
based medicine
T.L. Mozhyna
Healthy Heart Center, Kharkiv, Ukraine

Abstract. The active use of beta blockers in the treatment 
of patients with cardiovascular diseases determines the 
relevance of choosing the optimal drug. The purpose of this 
review is to compare the mechanism of action, pharmaco-
logical properties, and current evidence-based data on the 
ability of bisoprolol, carvedilol and nebivolol to influence 
mortality rates. The analysis of these indicators of two beta1 
selective blockers (bisoprolol, nebivolol) and one non-car-
dioselective beta blocker (carvedilol) testifies to the benefit 
of the original bisoprolol. Due to the peculiarities of the 
mechanism of action and pharmacological characteristics, 
bisoprolol has a high affinity for cardiac beta1 adrenergic 
receptors, is devoid of the effect of first-pass metabolism 
through the liver, has high bioavailability (which does not 
depend on the characteristics and speed of metabolism) 
and clearance evenly distributed between the liver and 
kidneys, long half-life; bisoprolol does not affect respira-
tory resistance, carbohydrate and lipid metabolism, erectile 
function. All this does not have a significant negative effect 
on bronchial smooth muscles, ensures the predictable effect 
of bisoprolol on heart rate, blood pressure and provides 
round-the-clock anti-ischemic and antihypertensive protec-
tion. Bisoprolol can be prescribed once a day, recommend-
ed for patients with comorbid chronic obstructive pulmo-
nary disease, diabetes, dyslipi demia, obesity, and young 
men. The main argument in favor of bisoprolol is its ability 
to probably improve the survival of patients with hyperten-
sion, angina compared to other beta blockers.

Key words: beta blockers, bisoprolol, carvedilol, nebivolol, 
survival, prognosis.
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Особливості реабілітації хворих 
з перенесеним ішемічним інсультом 
на тлі кардіальної і церебральної патології
І.С. Зозуля1, А.О. Волосовець1, А.І. Зозуля1, Б.Л. Пархоменко2

1національний університет охорони здоров’я України імені П.Л. Шупика, київ, Україна
2інститут серця моз України, київ, Україна

Анотація.	У роботі обґрунтовано необхідність ранньої реабілітації хворих з перенесеним ішемічним інсультом на тлі кар-
діальної і церебральної патології з урахуванням клініки і функціональних методів обстеження. зазначено, що реабілітація 
повинна починатися уже з догоспітального етапу, на госпітальному та ранньому післягоспітальному етапі. Встановлено, 
що поведінкова активність після ураження головного мозку є активним модулятором реорганізації функції. Від структу-
ри і рівня компенсації в гострий період значною мірою залежать вихід гострого періоду і типи післяінсультних синд ромів. 
Важливим є і вивчення в післяінсультний період стану серцевої діяльності. детальне кардіологічне обстеження хворих 
проводять при  кардіоемболічному і гемодинамічному інсульті. Серцева патологія значно впливає на  післяінсульт ний 
етап як у ранній, так і більш віддалений період. Сучасні дослідження підкреслюють, що наявність кардіальної патології 
не виключає раннього початку реабілітаційних заходів. наявна кардіальна патологія не є перепоною для проведення 
медикаментозної терапії.
Ключові слова: реабілітація, ішемічний інсульт, церебральна патологія, кардіальна патологія.

Питання реабілітації пацієнтів після перенесеного 
інсульту, особливо на  тлі кардіальної і церебральної па-
тології, турбують пацієнтів, лікарів-неврологів і кардіо-
логів. Більшість авторів вважають, що найкращим часом 
для початку реабілітаційних заходів є самий ранній пері-
од — перші години і дні після катастрофи [1]. Правильне 
укладання хворого на  догоспітальному етапі, перевер-
тання в ліжку та дихальна гімнастика під час госпіталіза-
ції — все це є реабілітаційними заходами. У більшості клі-
нік України поряд із нейросудинним, нейрохірургічним та 
кардіологічним відділеннями існують відділення ранньої 
реабілітації пацієнтів, що перенесли інсульт. Спектр цих 
заходів визначається уже у відділенні екстреної медичної 
допомоги (приймальне) при огляді працівниками мульти-
дисциплінарної бригади (неврологи, соціальні працівни-
ки, нейрохірурги).

обґрунтуванням ранньої реабілітації після перенесе-
ного інсульту слугують дані сучасних методів нейровізуа-
лізації (функціональна магнітно-резонансна томографія, 
позитронна томографія), які показали, що процеси не-
йропластичності, які зумовлюють реорганізацію функцій, 
лежать в основі їх відновлення і мають найбільш інтенсив-
ний перебіг у перші дні і тижні після інсульту. Встановлено, 
що поведінкова активність після ураження (інсульт, травма) 
є активним модулятором реорганізації функції. Відбувають-
ся активація додаткових зон головного мозку і збільшення 
проєкції представництва м’язів, що тренуються [2].

останнім часом встановлено наявність вікових особ-
ливостей патогенетичних механізмів клінічного форму-
вання і перебігу інсульту з  урахуванням метаболічної, ге-
модинамічної і морфологічної організації головного мозку 
у пацієнтів, що перенесли інсульт. це полягає в усуненні або 
зменшенні вираженості патологічного процесу, що форму-
ється в гострий період інсульту, коли на тлі деструктивних 
процесів, зумовлених ішемією головного мозку, встанов-
люються функціонально-біохімічні зв’язки між окремими 

його структурами, спрямовані на компенсацію порушених 
функцій  [4]. Від структури і рівня цієї гострої компенсації 
значною мірою залежать результат гострого періоду і тип 
післяінсультних синдромів [5]. тип і стійкість патологічного 
стану, зумовленого інсультом, визначається багатьма фак-
торами, такими як локалізація і розміри зони ураження го-
ловного мозку, його морфофункціо нальна організація, на-
явність супутніх захворювань, а також вік пацієнта [7, 9].

Поряд з цим позитивним ефектом можуть бути і нега-
тивні ефекти нейропластичності, які виявляються нарос-
танням спастичності, руховими і мовними стереотипами.

завданнями ранньої реабілітації після перенесеного 
інсульту є:

1. Боротьба з  гіпокінезією і гіподинамією, які можуть 
призводити до виникнення флеботромбозу нижніх кінці-
вок із загрозою виникнення тромбоемболії легеневої ар-
терії, застійних явищ у легенях, пролежнів.

2. Профілактика неврологічних ускладнень гострого пе-
ріоду у вигляді збільшення вираженості спастики в паретич-
них кінцівках з виникненням у них контрактур, появою мов-
них порушень, рухових поз і стереотипів (Верніке — манна).

дані вітчизняних дослідників свідчать, що ранній поча-
ток реабілітаційних заходів знижує смертність та інвалідиза-
цію хворих у перші 3 міс після інсульту, частоту і вираженість 
ускладнень, спонукає до більш швидкого темпу відновлення 
порушених функцій та кращої якості життя пацієнтів [1].

Важливим є і вивчення в післяінсультний період стану 
серцевої діяльності, оскільки серед 5 основних підтипів 
ішемічного інсульту 2 напрями пов’язані з патологією сер-
ця  — кардіоемболічний і гемодинамічний. Серцева па-
тологія може відмічатися і при  інших підтипах ішемічного 
інсульту, частіше при атеротромботичному. кардіоемболіч-
ний інсульт виявляють у 22% хворих з ішемічним інсультом. 
Причинами його є внутрішньокамерне утворення тромбу 
(при миготливій аритмії, інфаркті міокарда, аневризмі між-
передсердної перетинки, відкритому овальному вікні) або 
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клапанна патологія (мітрального клапана, штучних клапа-
нів) [5, 6, 8]. для кардіоемболічного інсульту характерним є 
гострий початок на тлі фізичної активності.

В  основі гемодинамічного інсульту лежить розвиток 
гострої недостатності кровообігу окремих зон головно-
го мозку в результаті порушення гемодинаміки. для його 
розвитку необхідна наявність стенозу судин головного 
мозку і порушень системної гемодинаміки в  результаті 
різкого зниження артеріального тиску (ат) і хвилинного 
об’єму серця [12].

При гемодинамічному типі, як правило, виявляють не-
достатність колатерального кровообігу. зменшення хви-
линного об’єму крові може відмічатися при гострій ішемії 
міокарда, перехідній ішемії міокарда (періоди асистолії 
2–5 с), транзиторній брадикардії, в  результаті атріовен-
трикулярної блокади і синдромі слабкості синусного вуз-
ла [16].

найчастіше гемодинамічний інсульт розвивається 
в  нічний час, під час сну, інколи при  фізичному перена-
вантаженні, перегріві на сонці, натужуванні (акт дефекації, 
сечовипускання). Усе вищенаведене вказує на  детальне 
кардіологічне обстеження хворих, особливо при  кардіо-
емболічному і гемодинамічному інсультах (електрокардіо-
графія (екг), ехокардіографія, коронарографія при необхід-
ності). Використовують моніторування екг і ат, адекватний 
контроль стану серцево-судинної системи [12].

При реабілітаційних заходах використовують безпеч-
ні рухові процедури: пасивна гімнастика, легка активна 
гімнастика, дихальна гімнастика, лікування положенням, 
нервово-м’язова стимуляція, легкий масаж [7].

Перед початком ранньої реабілітації слід провести 
в  динаміці комп’ютерну томографію, магнітно-резонанс-
ну томографію з метою виключення збільшення вираже-
ності деструктивних процесів головного мозку (набряк, 
дислокація, підгостра відкрита гідроцефалія), монітору-
вання серцево-судинної діяльності (екг, ехокардіографія, 
ат), особливо під час проведення стимуляції порушених 
функцій, таких як вертикалізація хворих за  допомогою 
апарату «Erigo», тренування ходи за  допомогою апарату 
«Lokomat».

Сучасні дослідження підкреслюють, що наявність кар-
діальної патології не виключає раннього початку реабілі-
таційних заходів. наявна кардіальна патологія не є пере-
поною для проведення медикаментозної терапії [11].

Серцева патологія значно впливає на післяінсультний 
етап як у ранній, так і більш пізній період. декомпенсація 
раніше існуючої кардіальної патології, включаючи ангі-
нозні напади, серцеву недостатність, порушення ритму 
серця, можуть погіршувати процеси реабілітації.

гострий період інсульту може індукувати різні карді-
альні порушення. ряд досліджень показав наявність коре-
ляції між локалізацією ураження головного мозку і карді-
альними порушеннями.

Порушення серцевого ритму заслуговують на особли-
ву увагу, оскільки при інсульті в умовах порушення ауторе-
гуляції мозкового кровообігу вони впливають негативно 
на репаративні процеси в зоні церебральної ішемії. навіть 
помірне зниження ат може призводити до  додаткового 
погіршення кровообігу периінфарктної зони. Часта над-
шлуночкова екстрасистолія викликає редукцію мозково-
го кровотоку до 7%, шлуночкова — до 12%, а шлуночкова 
пароксизмальна тахікардія — до 40–75%. надшлуночкова 
пароксизмальна тахікардія призводить до значної редукції 
ударного об’єму лівого шлуночка з  наступним погіршен-

ням церебральної гемодинаміки. крім того, вогнищеве ура-
ження головного мозку може негативно впливати на авто-
номну регуляцію серця, процеси адаптації серця [8].

таким чином, взаємозв’язок головного мозку і серця 
в гострий і відновний періоди інсульту є, по суті, періодом 
ранньої реабілітації, вони досить складні і багатогранні.

деякі автори [8] реєстрували значний зв’язок між вели-
чиною вогнища ураження головного мозку і кардіальними 
проявами. так, одиничні, парціальні надшлуночкові арит-
мії, часті шлуночкові екстрасистоли, синоаурикулярна бло-
када 2-го ступеня частіше реєструвалися у хворих із серед-
ньою і великими півкульними зонами ураження головного 
мозку порівняно з малими інфарктами мозку. У цих випад-
ках церебральний вплив був провідним. Часто шлуночкові 
аритмії відмічали аж до кінця гострого періоду інсульту, що 
вказувало на  стійкий цереброкардіальний вплив при  по-
ширеному ураженні головного мозку. тому у разі наявності 
значного ураження головного мозку слід враховувати стій-
кість підвищеної ектопічної шлуночкової активності протя-
гом усього періоду ранньої післяінсульт ної реабілітації.

Встановлено, що при вертебрально-базилярній лока-
лізації ішемічного вогнища відмічається транзиторна бра-
диаритмія.

таким чином, у гострий період ішемічного інсульту ве-
ликі півкульні інфаркти, ураження у  вертебрально-бази-
лярній системі, наявність коронарної патології і хронічна 
серцева недостатність асоціюються з  підвищеною часто-
тою порушення ритму серця, які у випадку зриву ауторегу-
ляції мозкового кровотоку можуть погіршувати церебраль-
ну перфузію в ранній реабілітаційний період. При  умові 
адекватної терапевтичної корекції і соматичної стабіль-
ності хронічна патологія серця не повинна обмежу вати об-
сяги і темпи реабілітаційних заходів. навпаки, особливий 
«оберігаючий» режим при компенсованих кардіальних по-
рушеннях може призводити до  погіршення (подовження) 
раннього відновного періоду після інсульту.

Лікування модифікованих кардіальних порушень є 
одним із пріоритетних завдань ранньої післяінсультної 
реабілітації. антиаритмічна терапія в  перші тижні після 
інсульту повинна покращити центральну гемодинаміку. 
оптимальними засобами є антиритмічні препарати, бло-
катори β-адренорецепторів. ці заходи повинні підтриму-
ватися антикоагулянтною терапією (залежно від величини 
зони ураження головного мозку). При кардіоемболічному 
й атеросклеротичному інсультах спочатку призначають 
низькомолекулярні гепарини, а  лише потім пероральні 
антикоагулянти (цільовий рівень міжнародного нормалі-
зованого співвідношення — 2–3) для виключення гемора-
гічної трансформації.

При коронарній патології, включаючи безбольову іше-
мію міокарда, показана антиангінальна терапія в  помір-
них дозах. якщо пацієнт до інсульту отримував блокатори 
β-адренорецепторів, то слід продовжувати їх застосову-
вати з корекцією дози. Слід розпочати антитромбоцитар-
не лікування і застосування статинів.

Брадиаритмія, включаючи синдром слабкості синус-
ного вузла, атріовентрикулярні блокади 2–3-го ступеня, 
брадисистолічну форму постійної фібриляції передсердь, 
повинна бути показанням до  імплантації штучного водія 
ритму серця.

таким чином, за  умови адекватної терапевтичної ко-
рекції і соматичної стабільності наявність хронічної пато-
логії серця не  повинна перешкоджати обсягам і темпам 
реабілітаційних заходів.
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Features of rehabilitation 
of patients with ischemic stroke 
on the background of cardiac 
and cerebral pathology
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Abstract. The necessity of early rehabilitation of patients with 
ischemic stroke on the background of cardiac and cerebral 
pathology taking into account the clinic and functional meth-
ods of examination is substantiated in the work. It is noted that 
rehabilitation should begin at the pre-hospital stage, at the 
hospital and early post-hospital stage. It has been established 
that behavioral activity after brain damage is an active modu-
lator of function reorganization. The structure of the acute 
period and the types of post-stroke syndromes largely depend 
on the structure and level of compensation in the acute pe-
riod. It is also important to study the state of cardiac activity 
in the post-stroke period. Detailed cardiological examination 
of patients is performed in cardioembolic and hemodynamic 
strokes. Cardiac pathology significantly affects the post-stroke 
stage, both in the early and more distant period. Recent stud-
ies emphasize that the presence of cardiac pathology does not 
preclude the early start of rehabilitation measures. Existing 
cardiac pathology is not an obstacle to drug therapy.

Key words: rehabilitation, ischemic stroke, cerebral pathology, 
cardiac pathology.
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Алергія на кліщів домашнього пилу: 
практичні поради (як розпізнати, 
діагностувати, лікувати та попереджати 
симптоми захворювання)
Л.В. Беш1, 2, З.Л. Слюзар1, О.І. Мацюра1, 2

1Львівський національний медичний університет імені данила галицького, Львів, Україна
2комунальне некомерційне підприємство «територіальне медичне об’єднання 
м. Львова», відокремлений підрозділ «Лікарня святого миколая», Львів, Україна

Анотація. алергія на кліщів домашнього пилу — основна причина респіраторних форм алергії, а саме алергічного ри-
ніту та бронхіальної астми. до  кліщів домашнього пилу сенсибілізовані 1–2% населення у  світі, що еквівалентно 65–
135 млн осіб. загалом сьогодні доведено існування понад 150 видів кліщів домашнього пилу. Серед них найбільш поши-
реними і клінічно значимими видами є Dermatophagoides	pteronyssinus та Dermatophagoides	farinae. У статті представлено 
практичні поради щодо розпізнавання, діагностики, лікування алергії на кліщів домашнього пилу та попередження роз-
витку симптомів захворювання.
Ключові слова: алергія, алергія на кліщів домашнього пилу, Dermatophagoides	pteronyssinus, аллервег.

Характеристика кліщів 
домашнього пилу
кліщі домашнього пилу належать до  сімейства Pyro-

glyphidae, підкласу Acari, класу Arachnida, роду Anthropods. 
Вони харчуються клітинами епітелію людини, який у вели-
кій кількості накопичується в постільній білизні, килимах, 
м’яких меблях, де створюються оптимальні умови для рос-
ту й розмноження кліщової популяції — температура на-
вколишнього повітря на рівні 25 °С і вологість до 60–75%.

Усі види кліщів домашнього пилу дозрівають до стану до-
рослої особини за 3–4 тиж. тривалість життя кліща домашньо-
го пилу становить 10 тиж. доросла жіноча особина в період 
між 4-м та 6-м тижнями може відкласти 40–80 яєць. такі ре-
продуктивні можливості кліщів домашнього пилу забезпечу-
ють колонізацію кліщами нового будинку вже протягом року.

на поширення кліщів домашнього пилу впливають воло-
гість та температура приміщення. Відносна вологість помеш-
кання <50% суттєво знижує виживання кліщів домашнього 
пилу. Швидке підвищення вологості відмічається в  ліжку, 
коли людина знаходиться там протягом деякого часу. цим 
пояснюється більша кількість кліщів домашнього пилу в ліж-
ку, ніж у килимах.

кліщі домашнього пилу споживають кератин (злуще-
ний епідерміс людини), волокна, бактерії, пилок, грибковий 
міцелій і спори мікроорганізмів. Під час травлення клітини 
стінки кишечнику кліща, які також містять алергенні компо-
ненти ферментів травного тракту, зв’язуються з часточками 
їжі й виводяться у вигляді фекальних кульок, які містять го-
ловний алерген кліщів. Вони легко піднімаються в повітря 
при прибиранні помешкання та осідають на слизових обо-
лонках дихальних шляхів людини.

збільшення кількості алергенів кліщів у  домашньому 
пилу асоціюється з  підвищенням ризику сенсибілізації. 
Часто пацієнти з алергією, враховуючи високу перехресну 
реактивність антигенних детермінант, сенсибілізовані вод-
ночас до Dermatophagoides	(D.)	pteronyssinus та D.	farinae.

Cенсибілізація до кліщів 
домашнього пилу
Сенсибілізація  — набуття організмом специфічної під-

вищеної чутливості до  алергенів різного походження. 
Cенсибілізація до кліщів домашнього пилу відбувається че-
рез слизову оболонку респіраторного каналу. однак існують 
докази того, що екзематозна шкіра є також важливим шля-
хом сенсибілізації до кліщів домашнього пилу та механізмом 
реалізації «атопічного маршу».

алергени кліщів домашнього пилу можуть мати важливе 
значення і в етіопатогенезі атопічного дерматиту. на це вка-
зує наявність у пацієнтів із атопічним дерматитом сенсибілі-
зації до кліщів домашнього пилу, особливо до алергенів, асо-
ційованих з тілом кліщів, — Der p10, проявів респіраторних 
алергозів; а  також висока поширеність кліщів на  шкірі (що 
визначені в  зішкрібах); зменшення вираженості симптомів 
дерматиту при проведенні елімінаційних заходів.

Висока експозиція кліщів домашнього пилу може бути 
причиною системних алергічних реакцій, а саме анафілаксії 
(оральна кліщова анафілаксія, спричинена вживанням кон-
тамінованої кліщами домашнього пилу їжі).

наявність сенсибілізації до кліщів домашнього пилу у ді-
тей віком <5 років (особливо до Der p1, Der p23) вважають 
суттєвим фактором ризику розвитку бронхіальної астми (Ба) 
та алергічного риніту.

Симптоми алергії на кліщів 
домашнього пилу
При алергії на кліщів домашнього пилу відмічають збіль-

шення вираженості симптомів у вечірні/нічні години, після 
контакту з предметами, здатними накопичувати пил; можли-
ве загострення після відвідування місць масового скупчення 
людей (театрів, кінотеатрів, концертних залів тощо).

Відмічають прояви риніту, атопічного дерматиту, Ба; 
рідше — алергічний кон’юнктивіт. кліщі містяться в домаш-
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ньому пилу постійно, однак характерні сезонні коливання їх 
чисельності (збільшення кількості у вологі періоди), що не-
обхідно враховувати під час збору анамнезу.

Діагностика
для діагностики сенсибілізації до алергенів кліщів до-

машнього пилу застосовують такі методи:
1. детальний збір анамнезу.
2. обстеження: in	vivo (шкірні прик-тести) та in	vitro (визна-

чення рівнів специфічних антитіл класу IgE, концентра-
ція яких не залежить від прийому лікарських засобів або 
наявності шкірних захворювань, на відміну від шкірних 
прик-тестів).
однак як шкірні тести, так і визначення рівнів специфіч-

них IgE-антитіл до  цільного екстракту алергену не  завжди 
дозволяють відрізнити справжню сенсибілізацію від  пере-
хресної реактивності. крім того, цільні екстракти містять як 
алергенні, так і неалергенні компоненти в  різних концен-
траціях, що може призводити до хибнопозитивних або хиб-
нонегативних результатів. тому найточнішою на  сьогодні є 
алергодіагностика in	 vitro із  застосуванням молекулярних 
методів (ImmunoCAP® ISAC) для визначення специфічних IgE 
до компонентів (молекул) алергенів rDer p1, rDer p2, rDer p10.

згідно з  міжнародною номенклатурою (Allergen nomen-
clature, 2011) всі алергени кліщів домашнього пилу ділять 
на  24 групи залежно від їх біохімічного складу, молекуляр-
ної маси і гомологічних послідовностей. на  сьогодні відомо 
близько 40 різних видів алергенів кліщів домашнього пилу 
D.	pteronyssinus залежно від молекулярної маси, біохімічного 
складу та гомологічних послідовностей. Позначення алерге-
ну наводиться латинськими буквами — перші три букви роду, 
перша буква назви виду і число, що позначає порядок, в яко-
му виявлено алерген.

Побутові алергени: домашній пил, книжковий пил, дафнії 
(водні ракоподібні, що мешкають у різноманітних середови-
щах, від кислих боліт до прісноводних озер, ставків та річок, і 
є складовими корму для риб).

епідермальні алергени: хутро, пух, перо, лупа, екскре-
менти, слина домашніх тварин, епідерміс людини.

Побутові алергени — найпоширеніша причина появи 
алергічних реакцій. Пил знаходиться в  повітрі, накопичу-
ється всередині різних предметів у будинку. алергеном ви-
ступають і мікроскопічні цвілеві гриби на сторінках книг.

домашній пил складається з органічних (волосся та лупа 
людини, шерсть і лупа домашніх тварин, частинки волокон із 
килимів, пуху та пір’я подушок, частинки волокон із одягу та ху-
тра, книжковий пил, залишки їжі) та неорганічних речовин (це-
мент, автомобільний смог, лак та фарба, які витираються, пісок).

Більшість мешканців домашнього пилу  — кліщі 
D. pteronyssinus та D.	farinaе. їх переважно виявляють у м’яких 
меблях, книгах, іграшках, матрацах. живляться вони злуще-
ним епідермісом та лупою.

Сьогодні доведено, що домашній пил, зокрема його най-
агресивніша складова (кліщі), є провідним тригерним чинни-
ком, який зумовлює загострення і відсутність конт ролю Ба. 
У зв’язку з цим на особливу увагу заслуговує вивчення струк-
тури акарокомплексів домашнього пилу різних географічних 
регіонів, що дозволяє оцінити експозицію кліщових алергенів 
у безпосередньому оточенні людей. оцінка рівня експозиції 
кліщів домашнього пилу є складним завданням. У  клінічних 
дослідженнях застосовують різні підходи до дослідження ака-
рофауни приміщень: реєстрація максимальної концентрації 
кліщів домашнього пилу, частка місць у приміщенні з концен-

трацією кліщів >2,0 мкг/г, середнє значення максимальних 
концентрацій кліщів домашнього пилу з різних місць примі-
щення з визначенням його вологості, підрахунок числа осо-
бин кліщів у зразках домашнього пилу, концентрації гуаніну, 
імунохімічні методи визначення кількості алергенів кліщів до-
машнього пилу за допомогою моноклональних антитіл.

Власне клінічне дослідження
Упродовж останніх років дослідження, проведені 

на  Львівщині, показали, що алергени кліщів домашнього 
пилу є одним із найпотужніших тригерів загострень Ба. Вод-
ночас фауна кліщів домашнього пилу у Львові недостатньо 
вивчена. ми поставили за  мету з’ясувати регіональні осо-
бливості структури акарокомплексів пилу домашніх помеш-
кань, в  яких проживають діти, хворі на  Ба, сенсибілізовані 
до кліщів домашнього пилу.

обстежено 25 квартир Львова, у яких проживають діти, 
хворі на  Ба. Усього отримано 73 зразки домашнього пилу. 
У  кожній квартирі пил збирали з  трьох біотопів: подушка, 
матрац, ковдра. за основу прийнята методика збору домаш-
нього пилу за е.В. дубініною та Б.д. Плетньовим. Пил збирали 
самостійно батьки дітей домашнім пилососом, попередньо 
їм було детально пояснено цю методику.

для виявлення кліщів у пилу використовували флотацій-
ний метод. Проводили підрахунок кліщів та ідентифікацію їх 
видової приналежності за допомогою мікроскопа «Granum» 
з максимальним збільшенням у 1000 разів та спеціальних 
визначальних таблиць. аналіз проводили у Львівському об-
ласному лабораторному центрі державної санітарно-епіде-
міологічної служби України. У процесі дослідження виготов-
лені два постійні препарати на базі відділу біосистематики та 
еволюції державного природознавчого музею національ-
ної академії наук України. екстракцію кліщів проводили ме-
тодом флотації. зібраний зоологічний матеріал монтували 
на постійні препарати з використанням суміші Фора.

квартири, в  яких проводили забір пилу, знаходилися 
в державних будинках. майже половина (46,7%) сімей мали 
погані житлові умови: старий будинок, підвищена вологість, 
загальна площа на  1 людину <10 м². квартири мали цен-
тральне або автономне газове опалення. ремонт >5 років 
тому проводили 47,8% сімей.

кліщі виявлено в 16 з 25 квартир (64,0%). із 73 зразків до-
машнього пилу кліщі виявлені в 41 пробі, причому вони були 
представлені одним видом — підряд Astigmata, сімейство 
Pyroglyphidae — D.	pteronyssinus	 (Trouessart). Чисельність клі-
щів залежала від біотопу. так, у зразках пилу з матраців кіль-
кість D.	pteronyssinus становила 3–43 особини на 1 г пилу (32% 
квартир), із подушок — 3–32 (20% квартир), із ковдр — 3–38 
(32% квартир).

отже, у результаті нашого дослідження виявлено, що кліщі 
домашнього пилу значно поширені в житлових приміщеннях 
Львова (у квартирах 64,0% дітей, хворих на Ба). У домашньому 
пилу помешкань міста домінує вид D.	pteronyssinus (рисунок). 
наявність кліщів у домашньому пилу свідчить про існування 
потужного алергізуючого фону у квартирах, де проживають 
діти, хворі на Ба. ці дані підтверджені ретроспективним ана-
лізом 904 алерготестувань, де виявлено сенсибілізацію до клі-
щів домашнього пилу у 73,23% обстежених пацієнтів із Ба.

Організація гіпоалергенного побуту
за  наявності алергії на  кліщів домашнього пилу та 

інших побутових агентів (екскрементів комах, гризунів 
тощо) необхідно дотримуватися таких рекомендацій:
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•	 ретельно	регулярно	прибирати	помешкання	та	частіше	
провітрювати його, особливо кімнату, де людина прово-
дить найбільше часу;

•	 один	раз	на тиждень	проводити	прибирання	приміщень	із	
застосуванням пилососів, що мають фільтри типу «HEPA»;

•	 підтримувати	рівень	вологості	у	приміщенні	близько	40–
50%, що дозволить зменшити вміст кліщів у домашньому 
пилу;

•	 виключити	всі	 «пилозбірники»,	 тобто	предмети	та	речі,	
що концентрують на собі пил, — вилучити килими, м’які 
меблі (бажані меблі з гладенькими поверхнями, що лег-
ко миються), м’які іграшки; замінити килимові покриття 
на лінолеум, паркет, пластик;

•	 ретельно	вичищати	важкодоступні	місця,	які	можуть	слу-
гувати укриттям для кліщів;

•	 не  тримати	 домашніх	 тварин	 (собак,	 котів)	 у  квартирі,	
оскільки лупа тварин  — додаткове джерело живлення 
для кліщів;

•	 масивні	штори	бажано	замінити	на жалюзі	або	легкий	
тюль;

•	 використовувати	книжкові	полиці	та	шафи	закритого	типу;
•	 обирати	 наповнення	 для	 подушок,	 ковдр	 та	 матраців	

із синтетичних матеріалів;
•	 застосовувати	акароцидні	препарати.

Сьогодні на  фармацевтичному ринку України з’явився 
засіб для елімінації алергенів (кліщі домашнього пилу, пилок 
рослин, домашні тварини, гриби) Аллервег, до складу яко-
го входить бензилбензоат 2,5–3,0%. засіб доступний у формі 
спрею для обробки тканин (матраци, дивани, килими, авто-
мобільні крісла) та емульсії для замочування м’яких матері-
алів (одяг, пледи, постільна білизна, штори) перед основним 
пранням. цей засіб нейтралізує алергени, завдяки чому до-
зволяє досягнути зменшення вираженості або усунення 
симптомів алергії. Після обробки матеріалів та повного їх ви-
сушування можна безпечно перебувати у приміщенні.

Лікування алергії на кліщів 
домашнього пилу
Лікування алергічної патології повинно бути комп-

лексним. Водночас слід пам’ятати, що єдиним методом, 
який здатний модифікувати природний перебіг алергіч-
ного процесу, у тому числі спричиненого сенсибіліза цією 
до  кліщів домашнього пилу, є алергенспецифічна імуно-
терапія, яка призначається і контролюється виключно 
лікарем-алергологом. Вона сприяє не  лише ефективно-
му усуненню симптомів алергії, але й дозволяє отримати 
тривалий ефект після завершення лікування та поперед-
жає прогресування хвороби. однак цей метод призна-
чають в  якості базисного лікування алергічної патології 
як допов нення до фармакотерапії лише дітям віком >5 ро-
ків. діти молодшого віку через особливості імунної відпо-
віді, серйозне вакцинальне навантаження і високу частоту 
гост рих респіраторних інфекцій не готові до алергенспе-
цифічної імунотерапії.
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Abstract. Allergy to house dust mites is the main cause of re-
spiratory forms of allergy, namely allergic rhinitis and asthma. 
1–2% of the world’s population is sensitized to house dust mites, 
which is equivalent to 65–135 million people. In general, the 
existence of more than 150 species of house dust mites has been 
proven today. Among them, the most common and clinically 
significant species are Dermatophagoides	pteronyssinus and 
Dermatophagoides	 farinae. The article presents practical ad-
vices on recognition, diagnosis, treatment of allergy to house 
dust mites and prevention of symptoms of the disease.

Key words: allergy, house dust mite allergy, Dermatophagoi-
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Феномен взаємного обтяження СОVІD-19 
та гастроезофагеальної рефлюксної хвороби 
з ларингофарингеальними проявами
Л.М. Мосійчук
державна установа «інститут гастроентерології намн України», дніпро, Україна

Анотація. У статті проаналізовано останні наукові дані стосовно механізму кашлю як атипового прояву гастроезофагеальної 
рефлюксної хвороби та його взаємозв’язок з кашлем при COVID-19. зроблено висновок, що поєднання у пацієнта гастроезофа-
геальної рефлюксної хвороби, особливо атипової ларингофарингеальної форми, з COVID-19 викликає взаємо обтяжувальний 
ефект і потребує виваженого підходу до лікування. При відсутності ерозивних уражень стравоходу доцільно застосовувати 
препарати альгінової кислоти або антациди, а також їх комбінації в якості 1-ї лінії лікування хворих на етапі первинної ланки.
Ключові слова: COVID-19, гастроезофагеальна рефлюксна хвороба, альгінати.

Вступ
Пандемія СоVіD-19, яка потрясла людство у  2019–

2020 рр., додала абсолютно новий досвід у  сферу інфек-
ційних хвороб людської популяції. на сьогодні проблема 
виглядає не  так катастрофічно, і це не  стільки тому, що 
епідемію ліквідовано (на  жаль, маємо хвилеподібний се-
зонний перебіг), а завдяки тому, що інтенсивні досліджен-
ня, які масово проводяться у світі, дозволили визначити 
механізми вірусного ураження, зрозуміти логіку розвитку 
інфекційного процесу та створити національні протоколи 
ведення пацієнтів, які постійно удосконалюються.

незважаючи на те що інфекція SARS-CoV-2 уражує пе-
реважно верхні дихальні шляхи, проявляється лихоман-
кою та респіраторними симптомами, а  найбільш частим 
її ускладненням є двостороння пневмонія, вона нерідко 
поширюється за  межі дихальної системи та може зумов-
лювати ураження інших органів [1, 2].

ряд клінічних досліджень, результати яких опублікова-
ні останнім часом, зокрема групами китайських вчених [3–
5], вказують на  суттєве ураження шлунково-кишкового 
тракту (Шкт) інфекцією SARS-CoV-2. так, за даними L. Pan 
та співавторів (2020), у 103 із 204 пацієнтів (50,5%), які були 
госпіталізовані з  СоVіD-19, виявлено один або більше 
симптомів ураження Шкт. з цих 103 пацієнтів у 97 (94,2%) 
розвинулися респіраторні симптоми разом із гастроін-
тестинальними, а у 6 (5,8%) — лише симптоми з боку Шкт 
за відсутності респіраторних симптомів (рис. 1) [3].

Рисунок 1 Частота COVID-19 пацієнтів з респіраторними 
та гастроінтестинальними симптомами

50,50%

49,50%

З гастроентерологічними симптомами
Без гастроентерологічних проявів

94,20%

5,80%

З респіраторними симптомами
Тільки з симптомами з боку ШКТ

Важливий аспект цієї проблеми полягає в тому, що іно-
ді симптоми ураження Шкт передують появі респіратор-
них та навіть можуть переважати в клінічній симптоматиці 
захворювання [6, 7]. У цих випадках COVID-19 може бути 
діагностовано із запізненням, що, ймовірно, зумовить фа-
тальні для пацієнта наслідки. також є свідчення, що наяв-
ність ураження травної системи часто асоціюється з більш 
тяжким перебігом захворювання [8].

Частота та спектр гастроінтестинальних симптомів 
у хворих на COVID-19, за даними різних досліджень, досить 
суттєво відрізняється, коливаючись у межах 11–60% [3, 6, 9, 
10]. найчастіше відмічають зниження або повну втрату апе-
титу (до 80%), нудоту (до 35%), блювання (до 25%), діарею 
(до 25%) та біль у животі (до 15%) (рис. 2). При цьому най-
більш значущу клінічну проблему становить діарея, частота 
якої, за даними американських досліджень, досягає 48,4%, 
що не тільки погіршує клінічний перебіг захворювання, а й 
потребує корекції лікувальних заходів [11].

Рисунок 2 Структура та частота гастроінтестинальних 
симптомів [6]
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за даними Y. Tian та співавторів (2020), втрата апетиту 
найбільш характерна для дорослих (39,9–50,2%), діарея 
відмічається з  однаковою частотою як у  дорослих, так і 
у дітей (2,0–49,5%), блювання — частіше у дітей [12].

імунофлуоресцентний аналіз свідчить, що ангіотен-
зинперетворювальний фермент 2, який, як доведено, є 
клітинним рецептором для SARS-CoV-2, у  великій кіль-
кості експресується в залозистих клітинах епітелію шлун-
ка, дванадцятипалої та прямої кишки, підтримуючи про-
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никнення SARS-CoV-2 у  клітини хазяїна [13]. отримано 
цікаві дані, що рнк SARS-CoV-2 можна виявити у  зразках 
калу та Шкт пацієнтів із COVID-19. так, за  даними L.  Lin 
та спів авторів (2020), рнк SARS-CoV-2 виявлено у зразках 
калу у 52,4% пацієнтів зі шлунково-кишковими симпто-
мами із 65 госпіталізованих хворих із COVID-19 та майже 
у 39,1% — без будь-яких явних симптомів з боку Шкт [4].

Ураження Шкт при  COVID-19 може бути спричинено 
не  тільки прямим вірусним ураженням, а  й запальною 
імунною відповіддю, що може призвести до  залучення 
т-хелперів, «цитокінового шторму» та пошкодження орга-
нів. V. Mishchuk та співавтори (2020) стверджують, що ві-
рус може індукувати запалення і змінювати проникність 
слизової оболонки Шкт, можливе також рецепторопосе-
редковане проникнення його у клітини організму [14].

Питання впливу вірусу на Шкт, роль контамінації його 
рнк у кишечнику як фактора фекально-оральної передачі 
вірусу на сьогодні продовжують активно вивчати [15, 16].

між тим залишається багато питань стосовно взаємо-
впливу різних гастроентерологічних захворювань та 
COVID-19. зокрема, нам здалося цікавим дослідити особли-
вості поєднаного перебігу такого поширеного захворюван-
ня, як гастроезофагеальна рефлюксна хвороба (герХ), та 
COVID-19, тим більше це зумовлено тісною асоціацією захво-
рювання з надмірною масою тіла та іншими компонентами 
метаболічного синдрому, для яких встановлений негатив-
ний вплив на перебіг вірусного захворювання.

мета дослідження: проаналізувати останні наукові 
дані стосовно механізму кашлю як атипового прояву герХ 
та його взаємозв’язок з кашлем при COVID-19.

Результати дослідження
Симптоматику герХ поділяють на типові прояви, що ха-

рактеризується печією, регургітацією, та атипові, такі як 
хронічний кашель та ларингоглоткові симптоми (ларингіт, 
м’язовий біль, дискомфорт у горлі), які все частіше відміча-
ють сімейні лікарі, пульмонологи, отоларингологи [17, 18]. 
зокрема, є велика кількість даних про зростання пошире-
ності ларингоглоткових симптомів у хворих на герХ [19–21].

Патофізіологічна роль герХ у прояві хронічного каш-
лю пов’язана з двома переважаючими механізмами: блу-
каючим стравохідно-трахеобронхіальним рефлюксом і 
мікроаспірацією вмісту шлунка [22].

У  раніше проведених дослідженнях встановлено, 
що внутрішньостравохідна інфузія кислоти значно підвищує 
сенсибілізацію до кашльового рефлексу у пацієнтів з хроніч-
ним кашлем та бронхіальною астмою. Проте така гіперсенси-
білізація виявлена лише у пацієнтів із явними ознаками герХ 
та патологією дихальних шляхів, такою як бронхіальна аст-
ма, а не у пацієнтів без захворювання дихальних шляхів [23]. 
отже, при  герХ відбувається подразнення нервових закін-
чень, що стає передумовою виникнення кашлю.

останнім часом збільшується кількість досліджень, 
що підтверджують теорію рефлексів і синдрому гіперчут-
ливості, що лежить в основі патофізіології кашлю [24–26]. 
механізм, за допомогою якого виникає стан гіперчутли-
вості у верхніх дихальних шляхах, на сьогодні не відомий.

мікроаспірація, або регургітація, виникає, коли незначна 
кількість шлункової кислоти, ферментів або жовчі досягає 
гортані та глотки, що називається ларингофарингеальним 
рефлюксом. Саме цей рефлюкс і є частою причиною хро-
нічного ларингіту, який проявляється широким спектром 
симптомів, включаючи хронічний кашель  [27]. Хоча теорія 

мікроаспірації обговорюється, а  саме: кашель чи рефлюкс 
є провокуючим фактором для іншого, поточна гіпотеза по-
лягає в тому, що у пацієнтів з рефлюкс-кашлем відмічають гі-
перчутливість як дихальних шляхів, так і стравоходу [28].

A.C. Ford та співавтори (2006) виявили кореляцію між 
кашлем і регургітацією, що може бути пов’язано з  ано-
мальною моторикою стравоходу та його кліренсом, і свід-
чить про  те, що рефлюкс може бути одним із  основних 
етіологічних факторів хронічного кашлю. згідно з прове-
деним дослідженням 59% осіб із хронічним кашлем відмі-
чали один класичний симптом рефлюксу, а 45% пацієнтів 
з кашлем повідомили про два симптоми герХ [29].

на сьогодні є роботи, автори яких причиною кашлю вва-
жають герХ у  10–40% пацієнтів [30–32], що виникає як реф-
лекторна дія з  метою запобігання кислотному рефлюксу. 
коли  вміст шлунка потрапляє вище стравоходу, крапельки 
кислоти осідають у гортані та глотці, кислий вміст шлунка всту-
пає в контакт із голосовими зв’язками та слизовою оболонкою 
горла, що призводить до розвитку запалення. При езофагіті 
стінки стравоходу збільшуються в розмірах, що може викли-
кати набряк. тоді трахея стискується і з’являється кашель.

У  той самий час існує ряд досліджень, в  яких близь-
ко 50% пацієнтів з  хронічним кашлем не  мають печії, 
але пов’язують кашель із герХ [33–35]. основною причиною 
підвищеної чутливості до кашлю, яку часто не помічають, є 
газоподібний некислотний рефлюкс. Через відсутність су-
путніх класичних рефлюксних симптомів печії та регургі-
тації ця форма рефлюксу, хоча описана >150 років тому як 
така, що спричиняє типові симптоми з боку верхніх дихаль-
них шляхів, була значною мірою упущена. Через відсутність 
класичних симптомів синдром назвали «тихим рефлюк-
сом», оскільки з цим пов’язана втрата голосу. однак, мож-
ливо, це невідповідний термін для синдрому, що викликає 
кашель. Через відсутність кислоти звичайні дослідження 
стравоходу, такі як 24-годинний моніторинг рн, є малоін-
формативними. Єдиним найкориснішим дослідженням є 
манометрія високої роздільної здатності, яка надає інфор-
мацію про основний нейромеханічний дефект функції стра-
воходу, що призводить до надмірного газового рефлюксу.

отже, з одного боку, наявність у пацієнта герХ при ін-
фікуванні SARS-CoV-2, на наш погляд, зумовлює збільшен-
ня вираженості одного з  основних симптомів перебігу 
цього інфекційного захворювання — кашльового рефлек-
су. з  іншого боку, поява кашлю при  ураженні інфекцією 
SARS-CoV-2 може шляхом підвищення внутрішньостраво-
хідного тиску обтяжувати перебіг герХ, посилюючи регур-
гітацію кислого вмісту в стравохід (рис. 3).

Рисунок 3 Схема взаємного обтяження COVID-19 та герХ
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крім того, ряд препаратів, що входять до  протоколу 
ведення пацієнтів із COVID-19, призводять до підвищення 
продукції соляної кислоти та зниження тонусу нижнього 
стравохідного сфінктера.

Усе це зумовлює необхідність включення в  схему ве-
дення пацієнтів із  герХ при  інфікуванні SARS-CoV-2 анти-
секреторної терапії.

D.A. Katzka та співавтори (2020) у  своїй роботі по-
єднали результати трьох відомих консенсусів  — мон-
реальського, римського та Ліонського, що розглядають 
герХ з  різних точок зору: «монреаль» намагався визна-
чити хворобу, «рим» — охарактеризувати її функціональ-
ні ознаки, а  «Ліон» досліджував фізіологічні ознаки. ав-
тори сформулювали концепцію, що герХ є сімейством 
синдромів зі складною матрицею патофізіології. Виходячи 
з цього, дослідники дійшли висновку, що єдиного підходу 
до проведення терапевтичних заходів при герХ не може 
бути, а  також вони вважають недоцільним застосування 
інгібіторів протонної помпи (іПП) при  відсутності езофа-
гіту [36].

У  широкому спектрі фенотипів герХ можна виді-
лити три основні групи: 1) пацієнти, у  яких відмічають 
лише езофагеальні та/або позастравохідні симптоми; 
2) пацієнти з  ерозивним езофагітом і 3) пацієнти з  по-
дальшими ускладненнями. кожен фенотип має унікаль-
ні патофізіологічні механізми, що керують сприйняттям 
симптомів. розуміння цих механізмів є важливим для 
адаптації індивідуальних планів лікування та визна-
чення терапевтичних втручань [37]. M. Ribolsi та  спі-
вавтори  (2019), оцінюючи вплив цих фенотипів герХ 
на  лікування, дійшли висновку, що іПП ефективно мо-
дифікують склад рефлюксу, зменшуючи кислотний ком-
понент, хоча не можуть зупинити рефлюкс шлункового 
вмісту в горло; більше того, вони виявляються неефек-
тивними, якщо кислота не є основним тригером симп-
томів у пацієнта [38].

Безумовно високу ефективність продемонстрували іПП 
у пацієнтів із ерозивною формою герХ та ерозивним езофа-
гітом. однак у деяких випадках, особливо при неерозивній 
рефлюксній хворобі або атипових симптомах герХ, кисло-
тосупресивна терапія іПП не є настільки успішною.

N. Takeda та співавтори (2020) висунули гіпотезу, 
що  для пацієнтів із герХ-асоційованим кашлем може 
бути корисною антирефлюксна терапія завдяки при-
гніченню нейро генного запалення, що, можливо, зумо-
вить  зниження інфільтрації дихальних шляхів лейко-
цитами та прогресування запалення в  цілому [39]. іПП 
зазвичай призначають і при  ларингофарингеальному 
рефлюксі, але їх ефективність у цьому разі залишається 
дискутабельною.

У  даних випадках необхідно звернути увагу на  анти-
секреторні препарати іншої дії, зокрема антациди та аль-
гінати. тим більше останні міжнародні настанови реко-
мендують застосовувати альгінати та антациди, а також їх 
комбінації в якості 1-ї лінії лікування хворих на етапі пер-
винної ланки.

альгінат  — природний аніонний полімер, який за-
звичай отримують з  бурих морських водоростей. альгі-
нат вступає в реакцію зі шлунковою кислотою та утворює 
рафт, який перешкоджає регургітації шлункової кислоти 
як фізичному бар’єру [40]. «кислотна кишеня»  — це не-
буферизована висококисла ділянка шлункової секреції, 
яка накопичується в проксимальному відділі шлунка після 
їди [41]. «кислотна кишеня» може спричинити постпранді-

альний кислотний рефлюкс у пацієнтів із герХ. Показано, 
що альгінат натрію може усунути або витіснити «кислотну 
кишеню» після прийому їжі у пацієнтів із герХ. таким чи-
ном, альгінати — препарати, які діють за допомогою аль-
тернативного механізму, витісняючи «кислотну кишеню» 
шлункового соку після їди [42, 43].

азіатсько-тихоокеанською настановою рекомендова-
но альгінат як засіб порятунку для пацієнтів із рефрактер-
ною герХ [44]. останній метааналіз свідчить, що терапія 
альгінатом є більш ефективною, ніж плацебо або антаци-
ди, для зменшення вираженості симптоматики у пацієнтів 
із герХ [45, 46].

за  результатами першої консенсусної зустрічі щодо 
лікування герХ у  регіоні Південно-Східної азії альгінати 
рекомендували як препарати 1-ї лінії для пацієнтів із герХ 
легкого та середнього ступеня тяжкості, а також як допо-
міжну терапію, коли симптоми герХ лише частково реагу-
вали на іПП [47].

на  сьогодні альгінати є варіантом лікування даної 
патології з  незначною кількістю побічних ефектів  [48]. 
так, дослідження, проведене G. Ciprandi та  співавтора-
ми  (2021) за участю  100 пацієнтів з  ларингофаринге-
альним рефлюксом, показало, що альгінат магнію був 
ефективним і безпечним в усуненні основних симпто-
мів  — дисфонії, дисфагії та кашлю. альгінат вірогідно 
(p<0,0001) знижував усі ці показники, за оцінкою Візуаль-
ної аналогової шкали [49].

Ще в  одному дослідженні проведено оцінку ефек-
тивності суспензії альгінату порівняно з  іПП (омепразол) 
у зменшенні вираженості симптомів та ознак ларингофа-
рингеального рефлюксу. Встановлено, що після 2 міс ліку-
вання вираженість симптомів та ознак останнього значно 
зменшилася незалежно від лікування. альгінат не посту-
пався іПП і може бути альтернативою для лікування ла-
рингофарингеального рефлюксу [50].

Висновок
Поєднання у пацієнта герХ, особливо атипової ларин-

гофарингеальної форми, з  COVID-19 викликає взаємооб-
тяжувальний ефект і потребує виваженого підходу до лі-
кування. При відсутності ерозивних уражень стравоходу 
доцільно застосовувати препарати альгінової кислоти 
або антациди, а  також їх комбінації в  якості 1-ї лінії ліку-
вання хворих на етапі первинної ланки.
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The phenomenon of mutual 
aggravation of COVID-19 and 
gastroesophageal reflux disease with 
laryngopharyngeal manifestations
L.M. Mosiychuk
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the NAMS of Ukraine», Dnipro, Ukraine, Ukraine

Abstract. The article analyzes the latest scientific data regard-
ing the mechanism of cough as an atypical manifestation of 
gastroesophageal reflux disease and its relationship with 
cough in COVID-19. It was concluded that the combination of 
a patient with gastroesophageal reflux disease, especially the 
atypical laryngopharyngeal form, with COVID-19 causes a 
mutually aggravating effect and requires a balanced approach 
to treatment. In the absence of erosive lesions of the esopha-
gus, it is advisable to use alginic acid drugs or antacids, as well 
as their combinations, as the first line of treatment for patients 
at the primary stage.
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Відомі та невідомі можливості моксонідину
О.С. Сичов1, О.М. Романова1, В.Ю. Романов2

1державна установа «національний науковий центр «інститут кардіології, клінічної та регенеративної 
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Анотація. У статті розглянуто проблему артеріальної гіпертензії (аг) — найпоширенішого неінфекційного захворювання у світі, яке 
має пріоритетне значення в розвитку таких серцево-судинних ускладнень, як інсульт та інфаркт міокарда, що зумовлюють зростан-
ня інвалідності та передчасної смертності населення. Проведено огляд сучасних даних літератури щодо підходів у лікуванні пацієн-
тів із аг з акцентом на терапевтичних можливостях агоніста імідазолінових рецепторів моксонідину, який на сьогодні є найчастіше 
застосовуваним антигіпертензивним препаратом з центральним механізмом дії. зазначено, що необхідними вимогами щодо при-
значення антигіпертензивних препаратів мають бути їх висока антигіпертензивна ефективність, органопротекція, синергічна вза-
ємодія з іншими класами антигіпертензивних препаратів, хороша переносимість, позитивний або принаймні нейтральний вплив 
на метаболізм ліпідів та вуглеводів. Вивчення властивостей моксонідину на досить великій вибірці пацієнтів із аг та супутніми мета-
болічними порушеннями показало високу антигіпертензивну ефективність препарату як у складі комбінованої терапії, так і окремо.
Ключові слова: артеріальна гіпертензія, антигіпертензивна терапія, агоністи імідазолінових рецепторів, моксонідин.

артеріальна гіпертензія (аг) залишається найпоширені-
шим неінфекційним захворюванням у світі незалежно від ста-
тусу країни чи рівня доходів її громадян. У багатоцентрових 
контрольованих дослідженнях доведено пріоритетне зна-
чення аг в розвитку таких серцево-судинних ускладнень, як 
інсульт та інфаркт міокарда, які зумовлюють зростання інва-
лідності та передчасної смертності населення. за  результа-
тами 20-річного проспективного дослідження наявність аг 
підвищує ризик загальної смертності у  чоловіків у  4,5 раза, 
у жінок — у 2,0 рази. У той самий час метааналізи клінічних 
досліджень за  участю сотень тисяч пацієнтів свідчать, що 
зниження систолічного артеріального тиску (ат) на 10 мм рт.
ст. або діастолічного ат на 5 мм рт.ст. пов’язане зі зниженням 
усіх великих серцево-судинних подій на ≈20%, смертності від 
усіх причин — на 10–15%, інсульту — на ≈35%, коронарних 
подій — на ≈20%, серцевої недостатності (Сн) — на ≈40% [1]. 
Відомо про значну роль активації симпатичної нервової сис-
теми (СнС) у генезі аг. гіперактивність СнС є предиктором по-
гіршання прогнозу виживання хворих з аг, ішемічною хворо-
бою серця і Сн, вона призводить не тільки до підвищення ат, 
але й до виникнення низки інших негативних ефектів: гіпер-
трофії міокарда, дисфункції ендотелію, активації тромбоцитів, 
інсулінорезистентності (ір), дисліпідемії та підвищує ризик 
розвитку кардіометаболічних ускладнень в  осіб із аг. ризик 
виникнення ускладнень та смерті зростає відповідно до чис-
ла супутніх аг факторів ризику [2].

У цій ситуації особливо корисним для пацієнтів з багать-
ма факторами ризику може бути застосування модуляторів 
активності СнС центральної дії, таких як моксонідин. Прин-
циповий механізм досягнення антигіпертензивного ефекту 
препарату полягає у стимуляції рецепторів імідазоліну стов-
бура головного мозку, що забезпечує пригнічення активнос-
ті СнС і зниження ат. імідазолінові рецептори, які ідентифіко-
вані в 1984 р., за рахунок високої спорідненості виступають 
ділянками зв’язування сполук зі структурою імідазоліну, а їх 
активація викликає симпатичну інгібуючу дію, нейропротек-
торні ефекти та опосередковує ноцицептивну чутливість, ін-
сулінотропну активність та антидепресантну дію. на сьогод-
ні виявлено три підтипи імідазолінових рецепторів:

1) I1  — опосередковує симпатичну інгібуючу дію похід-
них імідазоліну шляхом зниження ат. Вони розташовуються 

на рівні кори в латеральному ретикулярному ядрі, попереч-
носмугастих м’язах, гіпоталамусі, locus coeruleus; на перифе-
рії: у нирках (проксимальні канальці), хромафінових клітинах 
надниркових залоз, тромбоцитах;

2) I2 — модулюють рівень центральних моноамінів та ак-
тивують гіпоталамо-гіпофізарно-надниркову вісь, можуть 
мати антидепресантний потенціал. Локалізуються внутріш-
ньоклітинно, переважно в мембрані мітохондрій; центрально: 
в  дугоподібному, паравентрикулярному ядрі, лобовій корі, 
гіпокампі, nuclei raphes, епіфізі; на периферії: у серці, нирках, 
передміхуровій залозі, печінці, плаценті, адипоцитах, уретрі, 
ендотеліальних клітинах та поперечносмугастих м’язах;

3) I3  — розташовані та регулюють секрецію інсуліну 
в β-клітинах Лангерганса підшлункової залози.

При вивченні впливу одноразового введення моксоніди-
ну на стан ренін-ангіотензин-альдостеронової системи (рааС) 
та СнС у хворих на аг показано, що моксонідин у дозі 0,2 або 
0,4 мг викликає достовірне (р<0,05) порівняно з плацебо зни-
ження на  20–40% від вихідних величин активності реніну в 
плазмі крові, концентрації адреналіну та норадреналіну як 
у спокої, так і на тлі фізичних навантажень. крім цього, засто-
сування моксонідину протягом 1 міс у дозі 0,2–0,4 мг на добу 
супроводжувалося достовірним зменшенням (р<0,05 по-
рівняно з  відсутністю лікування) індукованого фізичним на-
вантаженням приросту концентрації катехоламінів у пацієн-
тів із аг  [3]. моксонідин має високу біодоступність (близько 
90%), пікова концентрація в  крові досягається приблизно 
через 1 год після прийому. незважаючи на короткий період 
напіввиведення (2,6 год), антигіпертензивний ефект моксо-
нідину триває протягом 24 год за  рахунок міцного зв’язку 
з  I1-рецепторами. Препарат швидко і повністю абсорбується 
при пероральному застосуванні, виділяється переважно в не-
зміненому вигляді нирками. моксонідин не викликає звикан-
ня, а припинення його прийому не супроводжується розвит-
ком синдрому відміни. ортостатичні реакції на фоні прийому 
моксонідину не  відмічені. на  фармакокінетичні властивості 
не впливають вік і стать, немає вираженої взаємодії з іншими 
ліками.

База даних PubMed надає >500 статей, у яких згадується 
моксонідін, та висвітлює >100 клінічних та велику кількість 
експериментальних досліджень. на сьогодні є дані про успіш-
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не застосування моксонідину у  >500 тис. пацієнтів з  такими 
патологічними станами, як аг, фібриляція передсердь (ФП), 
метаболічний синдром (мС), цукровий діабет (цд), інсуліноре-
зистентність, хронічна хвороба нирок (ХХн), ожиріння, когні-
тивні порушення, клімактеричний синдром, дисліпідемія та ін.

У зв’язку з цим викликають інтерес результати великого 
багатоцентрового міжнародного дослідження MERSY, що за-
вершилося у 2008 р., метою якого була оцінка довгостроко-
вої безпеки та ефективності моксонідіну у пацієнтів із аг та 
мС у загальній групі та підгрупі пацієнток у період постме-
нопаузи. особливостями перебігу аг при супутньому мС є 
часте формування рефрактерної аг, раннє ураження орга-
нів-мішеней (гіпертрофія лівого шлуночка, розвиток нир-
кової гіперфільтрації та мікроальбумінурії, зниження елас-
тичності артерій тощо). з іншого боку, відомо, що наслідком 
естрогенного дефіциту є підвищення активності рааС, СнС, 
дисфункція ендотелію судин. Характерним проявом мено-
паузального мС є збільшення маси тіла, яке розвивається 
у близько 60% жінок. доведено, що у жінок у період постме-
нопаузи порівняно з пацієнтками репродуктивного віку під-
вищуються рівні норадреналіну в  крові, знижуються рівні 
білка, який зв’язує статеві стероїди, що призводить до підви-
щення концентрації вільного тестостерону. результати дослі-
дження свідчать, що кількість пацієнток, які досягли цільових 
значень ат, прогресивно зростала від 24,2% на контрольно-
му до 41,3% на заключному візиті через 6 міс. Частка таких 
пацієнток була достовірно більшою (p≤0,001) серед хворих 
молодшої (<65 років) вікової групи порівняно з  такими ві-
ком старше 65 років (44,3% проти 33,4%), жінок у фертиль-
ний період порівняно з пацієнтками в період постменопаузи 
(52,8% проти 38,5%) та пацієнток, які отримують монотера-
пію, порівняно з хворими, які отримують комбіноване ліку-
вання (55,7% проти 37,8%). не виявлено достовірної різни-
ці між підгрупами щодо змін рівнів загального холестерину 
(ХС), креатиніну та альбуміну в сечі, тоді як зниження рівня 
тригліцеридів та підвищення рівня ХС ліпопротеїдів висо-
кої щільності були більш виражені в молодшій віковій групі 
(<65 років) порівняно з пацієнтками віком старше 65 років та 
у жінок зі збереженою менструальною функцією порівняно 
з пацієнтками в період постменопаузи (p≤0,001). зниження 
рівня ХС ліпопротеїдів низької щільності також було більш 
вираженим в  осіб віком <65 років (p=0,007). У  відсотково-
му співвідношенні зміни рівня глюкози натще достовірно 
не  відрізнялися між підгрупами [4]. Важливо відмітити, що 
в  цьому дослідженні середнє зменшення маси тіла у  паці-
єнток становило 3,6 кг, окружності талії — 3,4 см, можливо 
за  рахунок зниження симпатичної активності, яка асоцію-
ється зі  зниженням гідролізу жирів, вмісту жирних кислот, 
зменшенням частки інсулінорезистентних волокон (тип ііВ) 
в скелетних м’язах, посиленням транспорту та метаболізму 
глюкози. У  дослідженні продемонстровано зниження за-
гального серцево-судинного ризику, особливо у  пацієнток 
з додатковими несприятливими факторами ризику (старша 
вікова група, період постменопаузи, резистентна аг). Прак-
тично всі метаболічні порушення, що виникають після ме-
нопаузи, взаємопов’язані між собою і ще більше посилюють 
несприятливий вплив дефіциту статевих гормонів на серце-
во-судинну систему. з огляду на це, критеріями вибору пре-
парату для лікування аг у жінок у період постменопаузи є, 
поряд з  високою антигіпертензивною ефективністю, здат-
ність покращувати метаболізм глюкози, запобігати прогре-
суванню інсулінорезистентності, знижувати активність СнС 
та прояви ожиріння. Саме цим вимогам відповідає клас пре-
паратів — агоністів імідазолінових рецепторів, до яких нале-
жить моксонідин.

Висока клінічна ефективність моксонідину також показа-
на в дослідженні TOPIC, яке проводили у 138 центрах загаль-
ної практики у Великій Британії [5]. Його метою була оцінка 
результатів лікування моксонідином у поєднанні з представ-
никами основних класів антигіпертензивних препаратів, та-
ких як блокатори кальцієвих каналів, інгібітори ангіотензин-
перетворювального ферменту (іаПФ) і тіазидові діуретики. 
згідно із задумом дослідження передбачалася подальша оцін-
ка ефективності монотерапії моксонідином. У  дослідженні, 
яке стало найбільшим з проведених дотепер контрольованих 
досліджень ефективності моксонідину, адекватний контроль 
ат досягнутий при монотерапії у >50% пацієнтів. Серед них 
приблизно в  половини необхідний результат забезпечила 
початкова доза моксонідину 200 мкг на добу. доведена його 
ефективність подібна до такої у іаПФ (еналаприлу), діуретиків 
(гідрохлоротіазиду) та антагоністів кальцію (амлодипіну). Сту-
пінь зниження ат під  впливом комбінації моксонідин/амло-
дипін був вищим, ніж при застосуванні інших досліджуваних 
комбінацій. застосування моксонідину у  пацієнтів похилого 
віку з резистентною аг не лише сприяло м’якому поступово-
му зниженню ат, але й добре переносилося. Слід зазначити, 
що не виявлено суттєвих відмінностей в ефективності та кіль-
кості побічних ефектів порівняно із застосуванням у пацієнтів 
молодшого віку. комбінації цього препарату з гідрохлоротіа-
зидом, еналаприлом і амлодипіном були безпечними у засто-
суванні і давали змогу досягати цільових рівнів ат у більшості 
пацієнтів.

Складність контролю ат у  пацієнтів з  ожирінням зумов-
лена тим, що його наявність запускає низку найважливіших 
механізмів, які викликають розвиток не тільки аг, але й резис-
тентності до терапії. імідазолінові рецептори залучені у про-
цеси регуляції апетиту та регуляції маси тіла, що показано 
на експериментальних моделях і підтверджено у клінічних до-
слідженнях. зрештою унікальною особливістю моксонідину є 
здатність зменшувати масу тіла, яка паралельно з високою ан-
тигіпертензивною ефективністю як у монотерапії, так і у складі 
комбінованої антигіпертензивної терапії у хворих з мС або цд 
2-го типу продемонстрована в дослідженні CAMUS [6]. за його 
результатами, зменшення маси тіла у пацієнтів корелювало 
з показниками вихідного індексу маси тіла (імт) і мало пряму 
лінійну залежність. максимальне зменшення виявлено у гру-
пі хворих з ожирінням ііі ступеня, що становило в середньо-
му 4 кг, що може пояснюватися здатністю моксонідину підви-
щувати рівень адипонектину в крові, суттєве зниження якого 
відмічають особливо у хворих з інсулінорезистентністю, ожи-
рінням. отримані результати асоціювалися зі  зменшенням 
маси міокарда лівого шлуночка, проявів його гіпертрофії та 
частоти серцевих скорочень (ЧСС). дані проєкту US Physicians 
Health Study також продемонстрували, що терапія моксо-
нідином у хворих на аг з надмірною масою тіла або цд 2-го 
типу дозволяє знизити імт на 1 кг/м2 та оптимізувати показ-
ники вуглеводного обміну [7]. механізм позитивного впливу 
моксонідину на вуглеводний обмін може пояснюватися тим, 
що препарат, впливаючи на  I1-рецептори в клітинах Лангер-
ганса підшлункової залози, посилює секрецію інсуліну у відпо-
відь на навантаження глюкозою, а також підвищує експресію 
β-субодиниць рецептора інсуліну скелетними м’язами. акти-
вація моксонідином I1-рецепторів на  мембранах адипоцитів 
призводить до посилення ліполізу. Є експериментальні свід-
чення того, що через вплив на I1-рецептори в печінці моксо-
нідин гальмує синтез та секрецію тригліцеридів печінкою — 
на >75% від вихідного рівня [8].

на  сьогодні накопичені незаперечні дані, що свідчать 
про  позитивний вплив препарату на  чутливість до  інсуліну 
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на фоні підвищеної активності СнС та інсулінорезистентнос-
ті у пацієнтів із аг. Продемонстровано, що у пацієнтів з ожи-
рінням, аг та порушеннями вуглеводного обміну лікування 
моксонідином (0,2 мг 2 рази на добу протягом 8 тиж) асоцію-
валося з  покращенням чутливості тканин до  інсуліну. ці ре-
зультати підтверджені в  іншому дослідженні, метою якого 
було вивчення впливу моксонідину та метформіну на  гліке-
мічний конт роль у пацієнтів з надмірною масою тіла, аг, інсулі-
норезистентністю, порушенням толерантності до глюкози або 
цд 2-го типу [9]. Первинною точкою дослідження була оцінка 
впливу лікування на «площу під кривою» для інсуліну через 
16 тиж за результатами проведення перорального глюкозото-
лерантного тесту. на тлі застосування моксонідину чутливість 
до інсуліну поліпшувалася на 10% та вірогідно зменшувалася 
площа під кривою інсуліну. Встановлена можливість моксоні-
дину підвищувати чутливість до інсуліну за даними перораль-
ного тесту на толерантність до глюкози за рахунок зниження 
рівня інсуліну в плазмі крові, тоді як рівні глюкози та ліпідів 
натще не  змінювалися. найбільш вираженим цей ефект був 
у хворих з середньою ЧСС >80 уд./хв. Відмічали й достовірне 
зниження імт на фоні прийому моксонідину.

Проникнення інсуліну у великій кількості через гемато-
енцефалічний бар’єр у перивентрикулярну ділянку гіпотала-
муса супроводжується зв’язуванням зі специфічними рецеп-
торами нейронів дугоподібного та паравентрикулярного 
ядер, від яких, у свою чергу, передаються імпульси на симпа-
тичні ядра, що призводить до гіперактивності СнС. У той са-
мий час активація 3-го типу імідазолінових рецепторів при-
зводить до  фосфорилювання субстрату білка інсулінового 
рецептора (insulin receptor substrate (IRS)-1) та регуляції виді-
лення інсуліну β-клітинами підшлункової залози, що сприяє 
зниженню інсулінорезистентності та покращанню утилізації 
глюкози на  периферії. здатність моксонідину покращувати 
чутливість до інсуліну може сприяти профілактиці цд і тим 
самим попереджувати розвиток серцево-судинних та нир-
кових ускладнень цього захворювання.

інша важлива мета антигіпертензивної терапії — знижен-
ня ризику розвитку ХХн. за  даними дослідження NHANES, 
37% пацієнтів із аг мають цд та 26% — ХХн. разом із тим у 97% 
пацієнтів із аг та 95% — із цд відмічено ризик розвитку ХХн. 
У  деяких дослідженнях продемонстровано захисний ефект 
зниження ат щодо прогресування ХХн до кінцевої стадії за-
хворювання нирок як при  діабетичній, так і  недіабетичній 
нефропатії [10]. результати досліджень свідчать про  високу 
антигіпертензивну ефективність та наявність плейотропних 
ефектів моксонідину у  пацієнтів із захворюваннями нирок. 
У  кількох відкритих дослідженнях показано, що моксонідин 
зменшує вираженість мікроальбумінурії, демонструючи чіт-
кий нефропротекторний ефект. так, при досягненні контролю 
ат на фоні прийому моксонідину у 58 пацієнтів із аг без ожи-
ріння через 6 міс виявлено зниження добової екскреції аль-
буміну з сечею з 32,3 до 24,5 мкг/хв (р<0,001). У перехресному 
дослідженні під наглядом перебували 15 пацієнтів з нормаль-
ним рівнем ат та хорошим контролем цд 1-го типу, у яких се-
редній рівень екскреції альбуміну у вихідному стані становив 
42,2 мкг/хв. Через 3 тиж лікування моксонідином у дозі 0,2 мг/
добу зареєстровано достовірно нижчий середній рівень екс-
креції альбуміну порівняно з групою плацебо (29,0 порівняно 
з 39,8 мкг/хв; р=0,006) за відсутності змін рівня ат. В іншій ро-
боті доведено, що включення моксонідину в комплексну тера-
пію сприяє зниженню альбумінурії та збільшенню тривалості 
життя пацієнтів із Хнн [11]. Саме у цих пацієнтів роль моксо-
нідину важко переоцінити, бо його властивості переконливо 
показують можливості для збільшення тривалості життя лю-

дей та часу до настання термінальної стадії ХХн у хворих із аг 
та захворюваннями нирок.

В  іншому дослідженні порівнювали ефекти агоністів I1-
імідазолінових рецепторів (моксонідин), іаПФ (раміприл) та 
блокаторів повільних кальцієвих каналів (ніфедипін) при екс-
периментально викликаній нирковій недостатності. особли-
вістю цього дослідження є те, що в ньому оцінено не  тільки 
ступінь впливу кожного препарату окремо, але й конкретний 
морфологічний компонент, на який вони впливали (мезангіо-
проліферативний, тубулоінтерстиціальний, реноваскуляр-
ний). експериментальна ниркова недостатність досягнута 
у  щурів за  допомогою субтотальної нефректомії. Щури були 
поділені на 4 групи по 8–10 особин. 1-ша група виступала як 
контроль, у ній препарати не застосовували. результати свід-
чать про зниження ступеня гломерулосклерозу в  групах ра-
міприлу та моксонідину порівняно з контрольною групою та 
групою ніфедипіну. У тих самих групах відзначено суттєве зни-
ження вираженості тубулоінтерстиціального ураження [12]. 
одним із можливих патогенетичних механізмів цих процесів 
може бути взаємодія моксонідину з передсердним натрійуре-
тичним пептидом (ПнУП). як ПнУП, так і моксонідин підвищу-
ють швидкість клубочкової фільтрації, знижують канальцеву 
реабсорбцію натрію та води, а також пригнічують активність 
ниркових нер вів. імідазолінові рецептори можуть бути на-
явні в  серці та можуть прямо чи опосередковано впливати 
на вивільнення ПнУП із серцевих міоцитів. за даними іншого 
дослідження, одноразовий прийом моксонідину в дозі 0,4 мг 
не вплинув на концентрацію ПнУП, альдостерону та ангіотен-
зину іі у спокої у пацієнтів із аг, але викликав зниження кон-
центрації ПнУП при фізичному навантаженні (р<0,04 порівня-
но з  вихідним показником). метою іншого рандомізованого 
подвійного сліпого 6-місячного дослідження було порівняння 
нітрендипіну (блокатор повільних кальцієвих каналів) та мок-
сонідину у профілактиці розвитку фінальної стадії ХХн з екс-
траполяцією результатів дослідження на 3 роки [13]. Учасники 
випробування  — пацієнти, у  яких ще не  розвинулася остан-
ня стадія ХХн. При  моделюванні виявлено, що через 3 роки 
у 38,9% (95% довірчий інтервал (ді) 31,8–45,8) пацієнтів, у яких 
застосовували нітрендипін, розвинулася фінальна стадія ХХн 
порівняно з групою моксонідину, у якій цей показник стано-
вив 7,5% (95% ді 3,5–12,7). таким чином, обов’язковою умовою 
в лікуванні пацієнтів із ХХн є повна стабілізація та контроль ат, 
оскільки негативний вплив підвищеного ат на  функціональ-
ний стан нирок у рази перевищує будь-який позитивний ефект 
від вузькоспрямованої терапії ниркової патології. а  головна 
мета антигіпертензивної терапії при  супутній нефропатії — 
не допустити, щоб функціональні порушення набули стійкого 
морфологічного субстрату, а при патології нирок таким суб-
стратом виступає артеріолосклеротичний нефросклероз.

за результатами Фремінгемського дослідження, ризик ви-
никнення ФП у пацієнтів із аг порівняно з нормотензивними 
хворими зростає у  1,9 раза. нещодавно отримані дані щодо 
ефективності застосування препарату центральної дії моксо-
нідину в профілактиці розвитку ФП. результати раніше прове-
дених експериментальних та клінічних досліджень встанови-
ли, що вплив на функцію СнС може знижувати ризик розвитку 
ФП. У ході подвійного сліпого перехресного дослідження па-
цієнтів розподілили у групи початкової терапії моксонідином 
у дозі 0,2 мг протягом перших 3 тиж, а потім 0,4 мг протягом 
6 тиж або в групу плацебо. У подальшому хворих, які починали 
приймати моксонідин, переводили на прийом плацебо, а паці-
єнтів, які починали приймати плацебо, — на прийом моксоні-
дину ще протягом 6 тиж [14]. результати дослідження свідчать, 
що на фоні застосування моксонідину тривалість пароксизмів 
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ФП знижувалася в середньому з 28 до 16,5 хв на день, знижу-
валася тяжкість симптомів ФП. У ході дослідження не відзнача-
ли тяжких побічних ефектів, а найчастішою скаргою була су-
хість у роті (28,6% хворих). метою іншого подвійного сліпого 
плацебо-конт рольованого дослідження стала оцінка ефектив-
ності застосування моксонідину в дозі 0,2–0,4 мг/добу у хворих 
на аг з пароксизмальною формою ФП, у яких планували че-
резшкірне втручання для ізоляції легеневих вен. досліджувані 
препарати призначали за 1 тиж до процедури, а медіана три-
валості спостереження досягала 410 днів. групи хворих статис-
тично значуще не відрізнялися за рівнем ат. результати свід-
чать, що період без розвитку рецидиву ФП у групі моксонідину 
був достовірно більшим і досягав 467 днів порівняно з групою 
плацебо — 409 днів (p=0,006). Частота розвитку рецидиву ФП 
протягом 12 міс після рандомізації у  групах моксонідину та 
плацебо становила 20,0 та 36,9% відповідно (p=0,007). за дани-
ми аналізу, виконаного з урахуванням віку, імт, кількості епізо-
дів ФП протягом попереднього року та діаметра лівого перед-
сердя, застосування моксонідину продовжувало статистично 
значуще впливати на частоту розвитку епізодів ФП (стандарти-
зоване відношення ризику 0,35; 95% ді 0,22–0,55; p<0,001) [15]. 
таким чином, на підставі отриманих даних зроблено висновок, 
що прийом моксонідину супроводжується статистично зна-
чущим зниженням частоти розвитку рецидиву ФП після ви-
конання абляції гирла легеневих вен у хворих із ФП, стійкою 
до антиаритмічної терапії. Причому отримані ефекти не зале-
жали від антигіпертензивної дії моксонідину.

останнім часом великий інтерес викликають досліджен-
ня з вивчення можливого впливу моксонідину на управління 
процесами реплікативного клітинного старіння. Встановлено 
клінічну та біологічну значущість теломерів як біологічного 
індикатора старіння при  аг. їх у  1984 р. відкрила американ-
ський вчений, молекулярний біолог Carol Greider, яка разом 
з  Elizabeth  Blackburn та Jack  Szostak у  2009 р. стала нобелів-
ським лауреатом у галузі фізіології та медицини «за відкриття 
механізму захисту хромосом теломерами і ферментом тело-
меразою». нещодавно отримані цікаві результати щодо мож-
ливості застосування моксонідину як активатора теломерази 
та ефективного геропротекторного чинника. У рандомізова-
не порівняльне клінічне дослідження з вивчення впливу мок-
сонідину, в  тому числі на  активність теломерази, включено 
114 пацієнток у період постменопаузи з діагностованою пер-
винною аг та остеопенією/остеопорозом. У всіх пацієнток ви-
мірювання активності теломерази проводили за допомогою 
полімеразної ланцюгової реакції геномної днк у режимі ре-
ального часу на початку та через 12 міс лікування. Пацієнтки 
рандомізовані у дві групи: лікування моксонідином або бісо-
прололом. Після 1-го року терапії в групі моксонідину відзна-
чали значне підвищення активності теломерази з 0,87 до 1,15 
(р<0,01), на відміну від групи терапії бісопрололом, де цей по-
казник знизився з 0,89 до 0,74 (р=0,001); дельта змін значень 
активності теломерази наприкінці дослідження у групі терапії 
моксонідином становила 45,46%, тоді як у групі терапії бісо-
прололом — 13,99%. У ході дослідження виявлено плейотроп-
ний ефект моксонідину. найімовірніше сприятливий вплив 
моксонідину на  біологію теломерів реалізовано за  допомо-
гою зниження інсулінорезистентності, оскільки терапія моксо-
нідином спричинила зменшення маси тіла (початковий імт — 
29,3±4,7 кг/м2, через 12 міс терапії — 28,9±3,8 кг/м2). ожиріння 
у жінок — одна з головних причин оксидативного стресу, що 
призводить до зменшення довжини теломерів. надмірна маса 
тіла й ожиріння нерідко асоційовані з інсулінорезистентністю, 
а гіперінсулінемія, що виникає на цьому фоні, здатна впливати 
на біологію теломерів, оскільки взаємопов’язана з хронічним 
запаленням, що негативно впливає на активність теломерази. 

таким чином, моксонідин, крім значного зниження ат, чинить 
позитивну дію на активність теломерази, а отже, забезпечує 
геропротекторний ефект. це відкриття є додатковим аргу-
ментом на користь призначення моксонідину пацієнтам із аг 
старшого віку та потребує подальших досліджень [16, 17].

Ще однією властивістю моксонідину, що має велике клініч-
не значення, є покращання ендотеліальної функції. ендотелій 
відіграє ключову роль у підтримці нормального тонусу і струк-
тури судин, локального гомеостазу та процесів проліферації 
клітин судинної стінки. Системна вазомоторна ендотеліальна 
дисфункція є фактором ризику розвитку серцево-судинних 
ускладнень при  різноманітних захворюваннях. При  цьому 
відмічається стійкий взаємозв’язок між показниками пошко-
дження ендотелію і порушенням згортання крові, процесами 
атерогенезу та рівнем прозапальних цитокінів. одним із по-
казників, що дозволяють оцінити стан ендотелію, є фібрино-
літична активність плазми крові. нормальна фібринолітична 
активність забезпечується балансом тканинного активатора 
плазміногену та його інгібітора (plasminogen activator inhibitor 
(PAI)-1), які синтезуються у  клітинах ендотелію. Підвищення 
синтезу PAI-1 призводить до  зниження фібринолітичної ак-
тивності та підвищення ризику прогресування серцево-су-
динних захворювань. на тлі терапії моксонідином у пацієнтів 
із аг встановлено достовірне зниження рівня PAI-1, зумов-
лене, можливо, зниженням інсулінорезистентності та актив-
ності симпатоадреналової системи. також виявлено знижен-
ня у  плазмі крові рівня тромбомодуліну  — глікопротеїну 
клітинних мембран ендотеліальних клітин, який є рецептором 
для тромбіну та з’являється у плазмі крові при пошкодженні 
ендотелію. зниження рівня тромбомодуліну на  фоні терапії 
моксонідином, ймовірно, пов’язане з підтриманням цілісності 
ендотелію судин. тому властивість моксонідину покращува-
ти ендотеліальну функцію в комбінації з антигіпертензивним 
ефектом може забезпечити вагоме зниження ризику розвит-
ку серцево-судинних ускладнень, що надає додаткові пере-
ваги для його застосування у пацієнтів із аг та множинними 
кардіометаболічними факторами ризику [18].

таким чином, одними із необхідних вимог до призначен-
ня антигіпертензивних препаратів мають бути їх висока ан-
тигіпертензивна ефективність, органопротекція, синергічна 
взаємодія з іншими класами антигіпертензивних препаратів, 
хороша переносимість, позитивний або принаймні нейтраль-
ний вплив на  метаболізм ліпідів та вуглеводів. моксонідин, 
який застосовують в клінічній практиці >20 років, на сьогод-
ні є найчастіше застосовуваним антигіпертензивним препа-
ратом з центральним механізмом дії. Вивчення властивостей 
моксонідину на досить великій вибірці пацієнтів із аг та супут-
німи метаболічними порушеннями показало високу антигі-
пертензивну ефективність препарату як у складі комбінованої 
терапії, так і окремо. Враховуючи сучасні дані, що в більшості 
пацієнтів із аг визначають супутні фактори ризику, які висту-
пають водночас факторами активації симпатоадреналової 
системи, виправданим є застосування антигіпертензивних 
препаратів, в основі фармакологічної дії яких лежать знижен-
ня симпатичної гіперактивації та додаткові плейотропні ефек-
ти, які повною мірою притаманні препарату моксонідин.

наразі в Україні з’явився вітчизняний препарат моксоні-
дину — моксопрес виробництва Пат «науково-виробничий 
центр «Борщагівський хіміко-фармацевтичний завод». мок-
сопрес наявний у формі таблеток у двох дозуваннях — 0,2 та 
0,4 мг моксонідину, що дає можливість підібрати ефективну 
добову дозу препарату залежно від клінічного випадку та су-
путньої терапії.
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Known and unknown 
possibilities of moxonidine
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Abstract. The article examines the problem of arterial hyper-
tension (AH), the most common non-infectious disease in the 
world, which has priority in the development of such cardio-
vascular complications as stroke and myocardial infarction, 
which cause the increase in disability and premature mortal-
ity of the population. A review of current literature data on 
approaches to the treatment of patients with AH was con-
ducted, with an emphasis on the thera peutic potential of the 
imidazoline receptor agonist moxonidine, which is currently 
the most commonly used antihypertensive drug with a central 
mechanism of action. It is noted that the necessary require-
ments for prescribing antihypertensive drugs should be their 
high antihypertensive efficacy, organ protection, synergistic 
interaction with other classes of antihypertensive drugs, good 
tolerability, positive or at least neutral effect on lipid and car-
bohydrate metabolism. A study of the properties of moxoni-
dine on a fairly large sample of patients with AH and associ-
ated metabolic disorders showed high antihypertensive ef-
fectiveness of the drug both as part of combined therapy and 
separately.

Key words: arterial hypertension, antihypertensive therapy, 
imidazoline receptor agonists, moxonidine.
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Вплив мікробіому кишечнику 
на психологічний стан людини
В.В. Баті, Л.М. Бугина, Г.М. Коваль
державний вищий навчальний заклад «Ужгородський національний університет», Ужгород, Україна

Анотація. Мета: на основі даних новітніх іноземних та вітчизняних досліджень про мікробний склад макроорганіз-
му та нормобіоти в цілому провести аналіз деяких припущень щодо ймовірного впливу мікробіому на психологіч-
ний стан людини. Результати. Стан здоров’я людини залежить від харчування як найбільш важливого чинника, що 
регулює мікробіоту людини. депресивні симптоми провокуються збільшенням споживання продуктів із  високим 
вмістом жирів та цукру і є довгостроковими наслідками цих шкідливих харчових звичок. мікробні зміни, спричи-
нені неправильним харчуванням, можуть провокувати та посилювати депресивні симптоми. У  той самий час ко-
ригування харчування, навпаки, може запобігти розвитку депресії. кишкова мікробіота виробляє широкий спектр 
сполук, що мають важливе значення для організму: всі основні нейромедіатори, включаючи серотонін, цитокіни, 
триптофан, коротколанцюгові жирні кислоти. недостатність серотоніну розглядається як значний причинний фак-
тор у розвитку тривоги, афективних розладів та стресу. Серед основних нейробіологічних шляхів формування пси-
хічних розладів розглядають запалення, оксидативний стрес, кишковий мікробіом, епігенетичні модифікації та ней-
ропластичність. У контексті нутрицевтичного втручання як перспективні для майбутніх досліджень розглядаються 
омега-3 жирні кислоти, фолат, S-аденозилметіонін, N-ацетилцистеїн та пробіотики. Висновок. Встановлений двосто-
ронній взаємозв’язок між кишковим мікробіомом та центральною нервовою системою через прямі та опосередко-
вані шляхи: гіпоталамо-гіпофізарно-надниркову, імунну та вегетативну нервову систему.
Ключові слова: мікробіом, стрес, депресія, триптофан, серотонін.

Вступ
мікробіом людського кишечнику є унікальною сукуп-

ністю мікроорганізмів. Його незрима наявність опосеред-
ковує цілу низку важливих процесів: від метаболічних та 
імунних до когнітивних, а відхилення його складу від нор-
ми призводить до  розвитку різноманітних патологічних 
станів: алергічних та аутоімунних захворювань, цукрового 
діабету, ожиріння тощо.

Ще донедавна вважалося, що плід в утробі матері за-
хищений від контакту зі  світом мікроорганізмів, тобто 
людина народжується повністю стерильною, а  заселен-
ня організму бактеріями відбувається пізніше. але остан-
німи роками з’явилися дані про  те, що перші колоніза-
тори освоюють організм людини ще до  народження. 
У ряді досліджень виявлено, що в плаценті, навколоплід-
них водах, пуповинній крові і первинному калі — меко-
нії  — містяться бактерії родів Enterococcus, Escherichia, 
Leuconostoc, Lactococcus	 і Streptococcus, у  недоношених 
немовлят  — сліди Enterobacter,	 Enterococcus, у  доноше-
них — Lactobacillus, Photorhabdus	та Tannerella	[1–5].

мета статті: провести аналіз деяких припущень щодо 
ймовірного впливу мікробіому на  психологічний стан 
людини на  основі новітніх іноземних та вітчизняних до-
сліджень і літературних відомостей про мікробний склад 
макроорганізму й мікробіому в цілому.

Результати аналізу даних літератури
У  ХХ ст. відомим науковцем і.і. мечниковим було пе-

редбачено, що зміна мікробіоти людини може стати при-
чиною розвитку низки захворювань. Пізніше ним дове-
дено взаємодію між якістю і тривалістю життя та станом 
мікробного складу кишкової мікробіоти людини. Відомо, 
що мікроорганізми шлунково-кишкового тракту (Шкт) ві-
діграють вагому роль у  формуванні імунної системи лю-

дини, беруть участь у метаболізмі, обміні речовин, синте-
зі вітамінів, деяких амінокислот і цілого ряду біохімічних 
сполук [6].

У складній системі взаємодії між слизовою оболонкою 
кишечнику, власною індигенною мікробіотою та компо-
нентами харчування кишкова мікробіота відіграє виключ-
ну роль.

Бактерії (бактеріом), гриби (міком) та  віруси (ві-
ром) співіснують разом у  гармонії та динамічній рів-
новазі у  Шкт макроорганізму. незважаючи на  те  що 
вірусам приділяють менше уваги, вони відіграють важ-
ливу роль у  кишковій екосистемі: 90% інтестинально-
го вірому складається з  бактеріофагів, тоді як решта 
10% припадає на  різноманітні рослинні та тваринні ві-
руси, які постійно надходять до  організму з  їжею [7]. 
Спочатку кишкова мікробіота представлена переваж-
но Firmicutes та Bacteroidetes  (їх частка становить до  70% 
мікробів від усієї мікробіоти), згодом до них приєднуються 
Proteobacteria,	Verrucomicrobia,	Actinobacteria, Fusobacteria, 
Cyanobacteria, але в  значно меншій кількості [8]. Склад 
кишкової мікробіоти неоднорідний: бактерії,  які пере-
бувають у  просвіті кишечнику (просвітна мікробіота), 
значно відрізняються від таких біля його слизової обо-
лонки (мукозна мікробіота). У  просвіті кишечнику домі-
нують представники родів Bacteroides, Bifidobacterium, 
Streptococcus, Enterobacteriaceae, Enterococcus, Clostridium, 
Lactobacillus та Ruminococcus, тоді як біля слизової оболон-
ки переважають Bifidobacterium, Lactobacillus,	Enterococcus,	
Clostridium  та  Аkkermansia. мукозна мікробіота відіграє 
дуже велику роль у підтриманні гомеостазу через її тісний 
контакт з кишковим епітелієм та імунну активність слизо-
вої оболонки кишечнику [9–10].

Склад і функціональна активність мікробіому мо-
жуть змінюватися під впливом різноманітних факторів. 
Перша масивна колонізація кишечнику у  немовлят за-
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лежить від способу народження (вагінальні пологи або 
кесарів розтин), типу харчування (грудне, змішане або 
штучне вигодовування), прийому ліків та антибіоти-
ків, рівня гігієни, впливу навколишнього середовища 
та генетичного фону [11]. У  дорослих на  стан і функції 
мікробіому впливають їжа та деякі харчові компоненти 
(забруднювальні речовини, харчові добавки), трива-
ла антибіотикотерапія, зловживання алкоголем. Стрес, 
патологія Шкт, нездоровий спосіб життя, інфекційні за-
хворювання чинять значний згубний вплив на мікробіо-
ту [12].

з кожним роком з’являється все більше достовірних 
наукових даних щодо зв’язку мікробіому з іншими систе-
мами організму. так, останнім часом науковців цікавить 
питання зв’язку мікробіому з психологічним станом лю-
дини [13].

A.C. Bested та співавтори (2013) опублікували огляд 
тривалої історії вивчення взаємозв’язку «кишечник  — 
мозок», починаючи з  перших припущень про  те, що 
системні захворювання, у  тому числі психічні розлади, 
можуть сягати корінням у  «self-infective»-процеси в  ки-
шечнику. Підвищення ймовірності розвитку меланхолії 
може бути побічним продуктом урбанізації мікрофлори, 
а, можливо, опосередковано — дієтичних звичок та ток-
синів, що надходять із Шкт [3]. доведено, що порушен-
ня функцій мікробіому кишечнику можуть викликати 
занепокоєння, дизсомнічні розлади і навіть призво-
дити до аутизмспецифічних порушень [1]. Більше того, 
виявляється, що стресові фактори в  пренатальний пе-
ріод та в перші роки життя є факторами ризику розвит-
ку психопатології та породжують потенційно шкідли-
ві зміни мікробіоти кишечнику, які можуть виявлятися 
під час критичних періодів розвитку нервової системи та 
зберігатися у зрілому віці. таким чином, стресові ситуа-
ції в період пренатального та раннього постнатального 
розвитку модулюють мікробний склад кишечнику у дітей 
раннього віку та визначають наслідки у вигляді вразли-
вості до психічних розладів.

У  публікаціях останніх років, які належать до  цієї 
порівняно нової галузі досліджень, висловлюються 
припущення про  те, що нещодавно виявлена асоціа-
ція між якістю харчування та депресивними розладами 
частково опосередковується мікробіотою кишечни-
ку  [14]. депресивні симптоми провокуються збільшен-
ням споживання продуктів із високим вмістом жирів та 
цукру і є довгостроковими наслідками цих шкідливих 
харчових звичок. мікробні зміни, спричинені непра-
вильним харчуванням, можуть провокувати та поси-
лювати депресивні симптоми. У той самий час регулю-
вання харчування, навпаки, може запобігти розвитку 
депресії.

Пробіотики  — живі мікроорганізми, які при  вжи-
ванні у  відповідній кількості позитивно впливають 
на  здоров’я людини. термін «пробіотики» означає 
«для життя». коригування мікробіоти кишечнику за до-
помогою психобіотиків, пробіотиків, пребіотиків або 
синбіотиків може становити новий підхід до зміни функ-
ції головного мозку та лікування психічних розладів, та-
ких, наприклад, як депресія чи аутизм.

на сучасному етапі важливу роль відіграє коменсаль-
ний мікробіом як ключовий регулятор імунітету, психіки 
та поведінки. такий вплив мікробіому здійснюється че-
рез збільшення тривалості життя та регуляцію поведін-
кових та імунологічних реакцій на соціальний стрес.

основними нейробіологічними шляхами форму-
вання психічних розладів вважають запалення, окси-
дативний стрес, кишковий мікробіом, епігенетичні 
модифікації та нейропластичність. У контексті нутрицев-
тичного втручання перспективними для майбутніх до-
сліджень розглядаються омега-3 жирні кислоти, фолат, 
S-аденозилметіонін, N-ацетилцистеїн та пробіотики.

Принцип спрямованої імунокорекції за  допомогою 
пробіотиків у першу чергу базується на тому, що струк-
турні компоненти клітинних стінок молочнокислих і 
біфідобактерій мають здатність взаємодіяти з  рецеп-
торами розпізнавання образів (Pattern recognition 
receptors  — PRR), зокрема з  Toll-подібними рецепто-
рами (Toll-like receptors — TLR) на  поверхні клітин фа-
гоцитарної системи, інтраепітеліальних т-лімфоцитів, 
природних клітин-кілерів, що активують внутрішньо-
клітинні молекулярні каскади, які, у  свою чергу, сти-
мулюють експресію багатьох генів імунної відповіді. 
результатом цієї стимуляції є виробництво різних імуно-
регуляторних цитокінів, залежно від типу активованих 
TLR. нейронний шлях працює через нервову систему ки-
шечнику, автономну нервову систему та аферентні нер-
ви, що передають сенсорну інформацію від внутрішніх 
органів до  центральної нервової системи. Пряма взає-
модія між нейронами кишечнику та мікробіомом відбу-
вається через TLR [19]. Взаємодія TLR з патогенними мік-
робами індукує синтез прозапальних цитокінів.

Відмічено, що порушення мікробіоти кишечни-
ку може призводити до надмірної колонізації нейро-
токсинпродукуючих бактерій, що викликає аутистичні 
симптоми. У дітей з регресивним аутизмом відзначають 
значне різноманіття клостридіальних видів, наявність 
неспоротворних анаеробів та мікроаерофільних бакте-
рій [7]. Бактерії Lactobacillus та Bifidobacterium регулюють 
продукцію протизапальних цитокінів, нейромедіаторів 
та метаболізм триптофану. таким чином, мікробна дія 
на  метаболізм триптофану та серотонінергічну систему 
є необхідною ланкою у взаємодії головного мозку з ки-
шечником.

Серотонін відіграє значну роль у психічному функці-
онуванні людини. зокрема, він бере участь у  модуляції 
тривоги, реакцій страху та стресових реакцій, соціальної 
поведінки.

доведено, що деякі психічні розлади пов’язані з дис-
біозом кишечнику. Порушення нормобіоценозу призво-
дить до зменшення кількості біфідо- і лактобактерій, від-
мічають ріст наявних умовно-патогенних і патогенних 
мікроорганізмів та, як наслідок,  — розвиток дисбакте-
ріозу (дисбіозу). за даними ряду науковців, при дисбіозі 
кишечнику порушуються процеси травлення і всмокту-
вання харчових продуктів, а це, у свою чергу, призводить 
до таких небажаних станів, як гіпотрофія, анемія, гіпові-
таміноз тощо [8–11]. дисбактеріоз кишечнику є одним 
із  факторів, який зумовлює затяжний розвиток різних 
захворювань чи загострення вже наявних, у  тому числі 
захворювань психічної сфери. При цьому зв’язок між ки-
шечником та головним мозком є взаємопов’язаним. 
Стрес може призвести до дисбіозу кишечнику, що, у свою 
чергу, знижує стійкість макроорганізму до стресу. клініч-
ні дослідження також вказують на наявність дисбіозу ки-
шечнику у пацієнтів із депресією.

адаптивний ресурс особистості визначає харак-
тер і особливості власної поведінки в ситуації дистресу 
(за г. Сельє). У разі дефіциту особистісного ресурсу мож-
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ливий патологічний варіант стрес-реакції з  наступним 
формуванням афективних розладів, що посилюється 
дисбалансом лише на рівні мікробіоти. При цьому афек-
тивні розлади формуються внаслідок двох механізмів — 
психовегетативного (за  рахунок патологічної активації 
гіпоталамо-гіпофізарно-надниркової системи) та психо-
емоційного (за  рахунок порушень емоційного регулю-
вання психічної діяльності та поведінки) [7].

В огляді досліджень механізмів мікробіоти, що регу-
люють стрес, T.G. Dinan і J.F. Cryan (2017) стверджують, 
що стрес викликає підвищену проникність кишечнику, 
дозволяючи бактеріям та бактеріальним антигенам пе-
ретинати епітеліальний бар’єр та активувати імунну від-
повідь слизової оболонки, що змінює склад мікробіоти і 
веде до  посиленої відповіді системи «гіпоталамус  — гі-
пофіз — надниркові залози» [5]. так, вплив стресора ви-
кликав суттєві зміни в комплексі мікробіоти, що виявле-
но за  допомогою піросеквенування в  дослідженні [13]. 
зокрема, відмічено зниження відносного вмісту бактерій 
роду Bacteroides зі  збільшенням відносної чисельності 
роду Clostridium.

ряд досліджень також демонструє істотний вплив 
кишкових бактерій на когнітивну сферу, що підтверджу-
ється в тому числі в осіб з нейродегенеративними розла-
дами (хвороба альцгеймера, хвороба Паркінсона) [16].

мікробіом людини тісно пов’язаний із розвитком і 
перебігом депресивного стану  [15]. При  депресивних 
розладах у  складі мікробіоти різко збільшується кіль-
кість бактерій родів Anaerostipes, Blautia, Clostridium і 
зменшується кількість бактерій родів Bifidobacterium, 
Faecalibacterium, Ruminococcus. зазначимо, що у пацієнтів 
з  депресивним розладом збільшується кількість бакте-
рій з прозапальною дією та зменшується число бактерій, 
які утворюють коротколанцюгові жирні кислоти. існують 
різні шляхи, за  допомогою яких цитокіни як сигнальні 
молекули імунної системи можуть брати участь у патофі-
зіології депресивних станів.

Висновок
за  результатами аналізу літературних даних можна 

зробити висновок, що мікробіом кишечнику людини інди-
відуальний, специфічний і багато в чому залежить від ге-
нетичних особливостей. У цілому представлені вище дані 
свідчать про  досить важливу роль компонентів цієї сис-
теми, причому кожен із них може претендувати на  роль 
«мозку». регуляція центральної нервової системи за  до-
помогою мікробіому може бути досягнута за допомогою 
нейронних, ендокринних, метаболічних та імунологічних 
механізмів. Вагома роль мікробіоти Шкт у формуванні іму-
нітету, участь у метаболізмі, забезпеченні організму жит-
тєво необхідними речовинами є доведеними. Слід під-
креслити двосторонній взаємний зв’язок між кишковою 
мікробіотою та центральною нервовою системою через 
прямі та опосередковані шляхи: гіпоталамо-гіпофізарно-
надниркову, імунну та вегетативну нервову системи.

Перспективи подальших досліджень
Перспективи персоніфікованого дослідження мікро-

біоти макроорганізму дадуть можливість для профілак-
тики та лікування психічних та психосоматичних розладів 
з урахуванням корекції мікробіоти, що потребує більш де-
тальних та системних міждисциплінарних досліджень.

Конфлікт інтересів
автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.
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The impact of the gut microbiome 
on human psychological state
V.V. Bati, L.M. Bugyna, G.M. Koval
Uzhhorod National University, Uzhhorod, Ukraine

Abstract. The purpose: to analyze some assumptions regard-
ing the likely impact of the microbiome on the psychological 
state of a person on the basis of the latest foreign and do-
mestic studies of the microbial composition of the macroor-
ganism and the normorbiota as a whole. Results. The state 
of human health depends on nutrition, as the most important 
factor regulating human microbiota. Depressive symptoms 
are triggered by increased consumption of foods high in fat 
and sugar and are the long-term consequences of these un-
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healthy eating habits. Microbial changes caused by poor 
nutrition can provoke and exacerbate depressive symptoms. 
At the same time, adjusting nutrition, on the contrary, can 
prevent the development of depression. Gut microbiota 
produces a wide range of compounds that are important for 
the body: all major neurotransmitters, including serotonin, 
cytokines, tryptophan, and short-chain fatty acids. Serotonin 
deficiency is considered a significant causal factor in the 
development of anxiety, affective disorders and stress. Inflam-
mation, oxidative stress, intestinal microbiome, epigenetic 
modifications and neuroplasticity are considered among the 

main neurobiological pathways of the formation of mental 
disorders. In the context of nutraceutical intervention, ome-
ga-3 fatty acids, folate, S-adenosylmethionine, N-acetylcys-
teine, and probiotics are considered promising for future 
research. Conclusion. A two-way relationship between the 
gut microbiome and the central nervous system has been 
established through direct and indirect pathways: the hypo-
thalamic-pituitary-adrenal system, the immune system, and 
the autonomic nervous system.

Key words: microbiome, stress, depression, tryptophan, sero-
tonin.
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Медикаментозні ураження печінки 
у пацієнток після цитостатичної 
терапії з приводу раку молочної 
залози: можливості корекції
І.Я. Господарський, О.В. Прокопчук
тернопільський національний медичний університет ім. і.я. горбачевського, тернопіль, Україна

Анотація. одним з найбільш типових і розповсюджених варіантів токсичного впливу ліків на організм загалом і на пе-
чінку зокрема є застосування протипухлинних засобів. Проте на сьогодні відсутня стандартна лікувальна тактика щодо 
таких уражень. Мета: дослідити ефективність і безпеку вживання комплексу Ліводінол® при медикаментозному гепа-
титі, індукованому цитостатичною терапією з приводу раку молочної залози. Об’єкт і методи дослідження. обстежено 
38 пацієнток, які отримали 4–6 курсів поліхіміотерапії після проведених радикальних хірургічних втручань з  приводу 
раку молочної залози. Пацієнтки 1-ї групи (n=19) отримували стандартну детоксикаційну терапію, 2-ї (n=19) — додатково 
вживали комплекс Ліводінол® протягом 1 міс. Результати. Вживання комплексу Ліводінол® дозволило суттєво зменши-
ти вираженість суб’єктивних проявів (больовий, диспепсичний і астенічний синдроми) і клінічних симптомів медикамен-
тозного гепатиту (збільшення розмірів печінки, іктеричність склер і шкіри), а також значно пришвидшити нормалізацію 
біохімічних показників функції печінки. Використання комплексу Ліводінол® не супроводжувалося побічними ефектами 
у жодної з пацієнток. жодних токсичних чи алергічних проявів не відзначено. Висновок. отримані нами дані дозволяють 
рекомендувати вживання комплексу Ліводінол® впродовж 1 міс у  разі розвитку медикаментозного гепатиту, зокрема 
індукованого застосуванням протипухлинної терапії.
Ключові слова: медикаментозно-індуковані ураження печінки, цитостатична терапія, Ліводінол®.

Вступ
В осанні роки все більше уваги приділяють токсичним, 

у тому числі медикаментозно-індукованим ураженням пе-
чінки (міУП) [1–3]. Серед причин, які призвели до цього:

1) зниження актуальності проблеми хронічних вірус-
них гепатитів, особливо спричинених вірусом гепатиту С, 
через появу нових високоефективних противірусних за-
собів прямої дії. це зумовило суттєве зменшення частки 
такої патології в загальному пулі захворювань печінки;

2) щорічне зростання кількості гепатотоксичних ксе-
нобіотиків загалом і потенційно гепатотоксичних медика-
ментів зокрема;

3) постійне збільшення кількості генеричних препара-
тів, які за чистотою та якістю часто значно поступаються 
оригінальним лікарським засобам;

4) зростання поліпрагмазії в  останні роки, часто ви-
мушене (наприклад через пандемію COVID-19), іноді обу-
мовлене іншими причинами (безрецептурний відпуск 
потенційно гепатотоксичних ліків, самолікування, впрова-
дження телемедичних консультацій тощо);

5) поширення серед населення поведінкових факто-
рів, які призводять до ураження печінки: вживання фаст-
фуду, різних харчових добавок з недостатньо вивченими 
клінічними ефектами, енергетиків і стимуляторів, гіподи-
намія, надмірна маса тіла. ці фактори суттєво підвищують 
ризик розвитку міУП навіть при застосуванні ліків у стан-
дартних рекомендованих дозах [1, 2, 4].

до факторів ризику міУП належать: вік (>55 років), жі-
ноча стать, вагітність, зловживання алкоголем, ожиріння, 
генетично успадковані дефекти печінкових ферментних 

систем (у першу чергу цитохромоксидази), попередня ме-
дикаментозна терапія, супутні захворювання і ураження 
печінки [4].

існують, безумовно, і фактори, пов’язані із самим пре-
паратом: доза і тривалість застосування, особливості пе-
чінкового метаболізму, рівень ліпофільності, одночасне 
застосування з іншими ліками тощо.

міУП можуть формуватися як  внаслідок прямої ток-
сичної дії медикаментів чи їх метаболітів на  гепатоцити, 
що зумовлює їх некрозування, так і за рахунок індукції їх 
апоптозу, імунологічно-опосередкованого чи судинно-
опосередкованого ураження клітин. В  останні роки осо-
бливу увагу приділяють недавно виявленим механізмам 
медикаментозно-індукованої гепатотоксичності:

1) підсилення ендогенного синтезу токсичних жов-
чних кислот, які індукують апоптоз гепатоцитів через Fas-
залежні механізми, стимулюючи їх транслокацію із  цито-
плазми до плазматичних мембран [5, 6];

2) вивільнення купферівськими клітинами прозапаль-
них цитокінів і хемокінів, які індукують екстравазацію й 
активацію нейтрофілів та утворення реактогенних перок-
сидних сполук [5];

3) мітохондріальна дисфункція, яка відзначається 
практично при  всіх формах ураження печінки: від вірус-
них уражень до  неалкогольного стеатогепатиту, але має 
максимальну вираженість все ж при токсичних гепатитах. 
механізмів ушкодження мітохондрій у такому разі декіль-
ка: β-оксидація мітохондріальних структур, пригнічення 
мітохондріального дихального циклу, ушкодження міто-
хондріальної днк тощо [7, 8];

4) опосередкований каспазами апоптоз [6].
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гепатотоксичність є чи не  головним «дамокловим 
мечем», який на  сьогодні належить до найбільш частих 
причин відкликання нових препаратів із  фармацевтич-
ного ринку вже навіть після успішного завершення пе-
ріоду клінічних випробувань. за  рахунок дуже значного 
функціонального резерву печінки ушкодження третини, 
а в ряді випадків — і половини всіх гепатоцитів, може вза-
галі не  позначитися на  рівнях лабораторних печінкових 
показників. У результаті серйозні міУП можуть протягом 
достатньо тривалого часу залишатися недіагностовани-
ми, особливо в осіб з індивідуальними вродженими чи на-
бутими дефектами ферментних детоксикаційних систем.

один з найбільш типових і достатньо добре вивчених 
прикладів токсичного впливу ліків на  організм загалом і 
на печінку зокрема — застосування протипухлинних засо-
бів. Попри те, що основною мішенню цих засобів є пухлин-
ні клітини, виконано чимало in	vitro та in	vivo досліджень, 
які підтверджують руйнівний вплив таких препаратів в ас-
пекті індукції гепатотоксичності, зокрема через колосаль-
не підсилення продукції супероксид-радикалів, які зумов-
люють оксидативний стрес, у  тому числі в  гепатоцитах. 
оскільки печінка безпосередньо бере участь у  метабо-
лізмі переважної більшості протипухлинних засобів, вона 
автоматично потрапляє до переліку органів, потенційно 
найбільш вразливих до побічних ефектів протипухлинних 
засобів [1, 3].

гепатотоксичність, індукована протипухлинними засо-
бами, пов’язана з індукцією тривалого запального проце-
су, опосередкованого через декілька механізмів, що пра-
цюють паралельно. один з них — експресія нуклеарного 
фактора κB (NF-κB). з  одного боку, цей процес запускає 
цілий каскад необхідних для лікування протипухлинних 
факторів  — онкосупресора р53, цитохром-С  релізора 
тощо, які активують ферменти каспази та індукують апоп-
тоз онкоклітин. з  іншого боку, цей механізм є дуже не-
безпечним для гепатоцитів і, будучи активованим, може 
працювати ще тривалий час після завершення прийому 
онкостатиків [9].

У попередні десятиліття панівною була думка про до-
мінантну роль нейтрофілів у  патофізіології ушкодження 
печінки протипухлинними засобами, з  урахуванням ба-
гатьох аспектів нейтрофілопосередкованої цитотоксич-
ності, також властивої мононуклеарним клітинам. цікаво, 
що  рекрутування нейтрофілів у  печінкову тканину мож-
ливе як за рахунок системної (на рівні всього організму) 
продукції прозапальних цитокінів, включаючи фактор 
некрозу пухлини α, інтерлейкін-1, -6, -23, компоненти 
комплементу, фактор активації тромбоцитів тощо, так і ло-
кальної (на рівні органу) продукції тих же СХС-хемокінів. 
При системних процесах рекрутування нейтрофілів у пе-
чінку мало залежить від продукції молекул клітинної ад-
гезії (cell adhesion molecule — Сам), більше — від актив-
ної вазоконстрикції в  печінкових синусоїдах і локальних 
вторинних змін в ендотелії печінки. на наступному етапі 
активно підключаються молекула міжклітинної адгезії 
1-го типу (inter-cellular adhesion molecule 1 — ICAM-1) і 
васкулярна молекула клітинної адгезії 1-го типу (vascular 
cell adhesion molecule 1 — VCAM-1), які забезпечують про-
цеси активної адгезії та трансміграції нейтрофілів [10, 11].

ось на  цьому етапі через локальну продукцію про-
запальних факторів починається значний викид міто-
ген-активованих протеїнкіназ (маПк). маПк можуть 
надзвичайно швидко фосфорилювати специфічні до  них 
субстрати, які, у свою чергу, запускають цілий спектр сиг-

налів для  експресії генів апоптотичного каскаду. родина 
протеїнкіназ маПк складається з  трьох основних типів 
ензимів — ERK, JNK і p38, які тісно пов’язані з регуляцією 
росту й диференціації клітин. маПк р38 також є одним 
з ключових факторів апоптотичного циклу, який запускає 
процес програмованої клітинної смерті. таким чином, за-
лежно від типу і сили сигналу маПк-білки можуть дифе-
ренційовано включати програми клітинного росту, дифе-
ренціювання чи загибелі [12, 13].

Протеїнкінази В  — інший тип кіназ (ракт), задіяних 
у  процесі фосфорилювання, які активуються через по-
заклітинний фактор із залученням фосфоінозитид-3-
кіназозалежного механізму. Він спрацьовує в якості домі-
нантного механізму регуляції (часто пригнічення) апоптозу 
і виживання клітин. експериментальні дані і клінічні спо-
стереження підтверджують, що активація р38 при  інак-
тивації ракт під впливом більшості відомих цитостатиків 
зумовлює критично швидке наростання агресивних форм 
вільнорадикальних сполук, що зумовлює тою чи іншою мі-
рою руйнування пухлинних клітин [14].

загальною проблемою застосування протипухлинних 
засобів є те, що аналогічні процеси характерні і для інших 
органів, передусім печінки, де відбувається біотрансфор-
мація цих ліків. Причому в печінці цей процес може трива-
ти з різною інтенсивністю ще достатньо довгий час навіть 
після повної біотрасформації цитостатиків. як результат, 
формуються запально-некротичні, апоптотичні, а  зго-
дом — фібротичні зміни в тканині печінки [2, 5].

Біотрансформація ксенобіотиків (у тому числі цитоста-
тиків) у печінці відбувається в декілька етапів. на початко-
вому відбувається окиснення, відновлення та/або гідро-
ліз субстратів для підвищення їх гідрофільності. Саме тут 
ключову роль відіграють ензими системи цитохрому р450. 
При  вроджених дефектах цієї системи, що насправді не-
рідко трапляється, навіть стандартні рекомендовані дози 
ліків можуть зумовлювати тяжкі побічні ефекти [1].

на  наступних етапах детоксикації специфічні печін-
кові ферменти кон’югують цитостатики та їх метаболіти 
здебільшого з глутатіоном, дещо рідше — з сульфатними 
групами чи глюкоронідами з утворенням нетоксичних гід-
рофільних сполук.

В  останні роки випробовувалися численні лікувальні 
тактики для зниження гепатотоксичності онкостатиків — 
від застосування статинів та аналогів гістаміну до  біо-
флавоноїдів і амінокислотних гепатопротекторів [15–17]. 
Серед ліків, які традиційно застосовують при  міУП,  — 
препарати адеметіоніну. ця молекула має детоксикацій-
ний, антиоксидантний, нейро- і гепатопротекторний, про-
тифіброзний впливи, які продемонстровані в  численних 
дослідженнях. S-аденозилметіонін є донатором метильної 
групи в  численних реакціях ацетилювання, трасметилю-
вання, транссульфурування, які відновлюють нормальний 
перебіг метаболічних реакцій у  печінці. Холеретичний і 
холекінетичний ефекти сприяють швидшому виведенню 
токсичних речовин та їх метаболітів із жовчю. Підвищуючи 
вміст сульфатованих жовчних кислот, S-аденозилметіонін 
сприяє захисту мембран гепатоцитів від токсичного впли-
ву на  них несульфатованих кислот та інших потенційно 
токсичних компонентів жовчі. У  печінці адеметіонін діє 
як донор метилу, забезпечуючи синтез глутатіону й суттє-
во підвищуючи його рівень при інтоксикаціях різного ге-
незу [18].

глутатіон — пептид, який належить до найпотужніших 
антиоксидантів, беручи участь у  трьох із чотирьох рів-
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нів антиоксидантного захисту. Він відіграє ключову роль 
у зниженні оксидативного стресу і процесах детоксикації. 
ключовим лімітуючим компонентом у  системі глутатіону 
є молекула ацетилцистеїну. Саме концентрація L-цистеїну 
у  клітині відіграє провідну роль у  швидкості утворення 
відновленого глутатіону. крім того, N-ацетилцистеїн має 
виражені антиоксидантні та детоксикаційні властивості, 
які підсилюють дію інших компонентів при токсичних ура-
женнях печінки та вікових змінах в організмі [19].

Саме тому для застосування у  пацієнток, які отрима-
ли стандартний курс хімотерапії з  приводу раку молоч-
ної залози, нами обрано інноваційний комплекс Ліво-
дінол®, який містить водночас адеметіонін, L-глутатіон і 
N-ацетилцистеїн.

мета: дослідити вплив комплексу Ліводінол® на клініч-
ні прояви медикаментозно-індукованого гепатиту після 
проведеного курсу протипухлинної терапії.

Об’єкт і методи дослідження
обстежено 38 пацієнток віком 36–60 років, які отрима-

ли 4–6 курсів поліхіміотерапії після проведених радикаль-
них хірургічних втручань з приводу раку молочної залози. 
Відповідно до клінічних протоколів надання медичної до-
помоги застосовували доксорубіцин, флуороурацил, цик-
лофосфамід, цисплатин у  стандартних рекомендованих 
схемах [20].

клінічне обстеження пацієнток проводили з урахуван-
ням наявності у  них скарг астенічного і диспептичного 
типу, больового синдрому. Лабораторні прояви порушен-
ня функції печінки визначали на  1-му візиті і через 1 міс 
спостереження.

критерії включення в дослідження: клінічні і лабора-
торні прояви медикаментозного гепатиту. з  метою під-
твердження діагнозу додатково визначали маркери вірус-
них гепатитів В  і С  імуноферментним та ампліфікаційним 
методом, а  також антинуклеарних і антимітохондріаль-
них антитіл. Пацієнток з  вірусними та автоімунними ура-
женнями печінки не включали в дослідження. на підста-
ві даних ультразвукового дослідження й ендоскопічного 
обстеження виключали хворих із цирозом печінки. Серед 
критеріїв виключення з  дослідження також — наявність 
у  хворих обтяженого алкогольного анамнезу, цукрового 
діабету і клінічно значущого ожиріння.

Пацієнток рандомізували на 2 групи, зіставні за віком 
і тяжкістю ураження печінки. Пацієнтки 1-ї групи (n=19) 

отримували стандартну детоксикаційну терапію (ентеро-
сорбенти, розчини для парентерального введення, вжи-
вання великих об’ємів рідини). Пацієнтки 2-ї групи (n=19) 
протягом 1 міс додатково вживали комплекс Ліводінол® 
по  2 червоних капсули до  сніданку і 2 білих капсули пе-
ред вечерею.

Результати та їх обговорення
При  обстеженні пацієнток обох груп на  початку клі-

нічного дослідження виявлено переважання скарг, 
пов’язаних з астеновегетативним, диспепсичним, холеста-
тичним і больовим синдромами. найчастіше до лікування 
хворі скаржилися на слабкість (100%), швидку втомлюва-
ність (100%), зниження апетиту (100%), тяжкість у правому 
підребер’ї (89,5%), нудоту (89,5%). дещо рідше відзначали 
біль у правому підребер’ї, відчуття гіркоти, сухості в роті, 
порушення сну, свербіж шкіри, підвищена подразливість 
тощо (табл. 1).

Через 1 міс спостереження та проведення детокси-
каційних заходів у  пацієнток контрольної групи дещо 
зменшилися прояви, асоційовані з  астеновегетативним 
синдромом (р>0,05). Проте симптоми диспепсичного і бо-
льового синдромів змінилися меншою мірою (див. табл. 1).

При цьому вживання комплексу Ліводінол® протягом 
1 міс сприяло суттєво більш швидкій регресії вищезаз-
начених симптомів. У  першу чергу це стосувалося таких 
клінічних проявів, як слабкість, швидка втомлюваність, 
тяжкість у  правому підребер’ї, відчуття гіркоти й сухості 
в роті, свербіж шкіри (р<0,05 у порівнянні з показниками 
до  лікування та з  показниками контрольної групи). най-
менші позитивні зміни зафіксовано для таких проявів, 
як подразливість і порушення сну, які потребували окре-
мої медикаментозної корекції після завершення клінічно-
го дослідження.

При клінічному обстеженні у значної частини пацієн-
ток відзначали іктеричність/субіктеричність склер, суб-
іктеричність шкірних покривів, екскоріації  — сліди роз-
чухувань на шкірі, збільшення розмірів печінки (табл. 2). 
Вживання комплексу Ліводінол® протягом 1 міс супро-
воджувалося статистично значущим зниженням часто-
ти цих клінічних проявів (р<0,05 у порівнянні з показни-
ками до  лікування для всіх вищезазначених симптомів). 
При цьому частота цих проявів була достовірно нижчою 
не тільки в порівнянні з аналогічним показником до ліку-
вання, але і порівняно з контрольною групою.

Таблиця 1 динаміка суб’єктивних симптомів медикаментозного гепатиту при різному лікуванні

Клінічний прояв
Контрольна група (n=19) Ліводінол® (n=19)

До лікування, % Через 1 міс, % До лікування, % Через 1 міс, %

Слабкість 100,0 78,9 100,0 10,5*, **

Швидка втомлюваність 100,0 78,9 100,0 10,5*, **

Зниження апетиту 100,0 68,4 100,0 42,1*

Тяжкість у правому підребер’ї 89,5 57,9 89,5 0,0*, **

Біль у правому підребер’ї 57,9 36,8 42,1 0,0*, **

Нудота 89,5 68,4 84,2 10,5*, **

Порушення сну 89,5 78,9 84,2 68,4
Гіркота в роті 84,2 36,8* 89,5 0,0*, **

Сухість у роті 78,9 68,4 89,5 10,5*, **

Свербіж шкіри 68,4 36,8* 68,4 5,3*, **

Подразливість 89,5 78,9 89,5 78,9
*Достовірна різниця з показником до лікування (р<0,05); **достовірна різниця з показником контрольної групи (р<0,05).
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Після проведення протипухлинної хіміотерапії у  па-
цієнток суттєво покращилися лабораторні показники 
біохімічної функції печінки (табл. 3). найбільшою мірою 
це стосувалося таких показників, як рівень білірубіну, ак-
тивність аспартатамінотрансферази, лужної фосфатази, 
γ-глутамілтрансферази.

Після 1 міс детоксикаційних заходів рівні біохімічних 
показників дещо знизилися, але все ще суттєво відрізня-
лися від нормальних показників. натомість після 1 міс вжи-
вання комплексу Ліводінол® зниження рівня білірубіну, 
активності аспартатамінотрансферази, лужної фосфатази, 
γ-глутамілтрансферази було суттєво більш вираженим, ніж 
у контрольній групі (р<0,05) і в більшості обстежуваних їх 
значення не відрізнялися від нормальних показників.

Вживання комплексу Ліводінол® не  супроводжувало-
ся побічними ефектами у жодної з пацієнток. токсичних чи 
алергічних проявів не відзначено.

Висновки
Ліводінол® є ефективною й безпечною дієтичною до-

бавкою, вживання якої дозволяє суттєво зменшити ви-
раженість суб’єктивних проявів і клінічних симптомів ме-
дикаментозного гепатиту, а  також значно пришвидшити 
нормалізацію біохімічних показників функції печінки.

отримані нами дані дозволяють рекомендувати вжи-
вання комплексу Ліводінол® упродовж 1 міс у разі розвит-
ку медикаментозного гепатиту, зокрема індукованого за-
стосуванням протипухлинної терапії.
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Таблиця 2 динаміка клінічних проявів медикаментозного гепатиту при різному лікуванні

Клінічний прояв
Контрольна група (n=19) Ліводінол® (n=19)

До лікування, % Через 1 міс, % До лікування, % Через 1 міс, %

Іктеричність/субіктеричність склер 100,0 68,4 100,0 10,5*, **

Субіктеричність шкірних покривів 100,0 68,4 100,0 0,0*, **

Екскоріації 57,9 26,3* 68,4 0,0*, **

Збільшення розмірів печінки 89,5 57,9 89,5 10,5*, **

*Достовірна різниця з показником до лікування (р<0,05); **достовірна різниця з показником контрольної групи (р<0,05).

Таблиця 3 динаміка лабораторних показників медикаментозного гепатиту при різному лікуванні

Клінічний прояв
Контрольна група (n=19) Ліводінол® (n=19)

До лікування Через 1 міс До лікування Через 1 міс

Білірубін, мкмоль/л 44,5±6,37 31,3±3,33 46,8±4,06 20,1±2,05*, **

Аспартатамінотрансфераза, Од/л 86,9±7,64 52,1±4,36* 92,1±8,64 32,5±3,03*, **

Лужна фосфатаза, Од/л 186,3±16,5 125,2±8,9* 169,3±12,5 87,8±5,6*, **

γ-глутамілтрансфераза, Од/л 121,2±8,9 90,1±6,7* 136±9,9 54,5±4,4*, **

*Достовірна різниця з показником до лікування (р<0,05); **достовірна різниця з показником контрольної групи (р<0,05).
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Drug-induced liver damage 
in patients after cytostatic 
therapy for breast cancer: 
possibilities of correction
I.Ya. Gospodarskyi, O.V. Prokopchuk
I. Horbachevsky Ternopil National Medical 
University, Ternopil, Ukraine

Abstract. One of the most typical and widespread variants of 
the toxic effect of drugs on the body in general and on the li-
ver in particular is the use of anticancer drugs. However, there 
is currently no standard treatment strategy for such lesions. 
Aim: to investigate the effectiveness and safety of using of 
the  Livodinol® complex in drug-induced hepatitis induced 
by cytostatic therapy for breast cancer. Object and research 
methods. 38 patients who received 4–6 courses of polyche-

motherapy after radical surgical interventions for breast cancer 
were examined. Patients of the 1st group (n=19) received 
standard detoxification therapy, patients of the 2nd group 
(n=19) additionally received the drug levodinol for 1 month. 
Results. The use of Livodinol® made it possible to significant-
ly reduce the severity of subjective manifestations (pain, dys-
peptic and asthenic syndromes) and clinical symptoms (in-
creased liver size, scleral and skin icterus) of drug-induced 
hepatitis, as well as to significantly accelerate the normalization 
of biochemical indicators of liver function. The use of Livodinol® 
was not accompanied by side effects in any of the patients. No 
toxic or allergic manifestations were noted. Conclusion. 
The data obtained allow us to recommend the use of Livodinol® 
for 1 month in the case of drug-induced hepatitis, in particular, 
induced by the use of anticancer therapy.

Key words: drug-induced liver damage, cytostatic therapy, 
Livodinol®.
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Аналіз фінансового стану та оцінка 
ефективності логістики в КНП «Київський 
міський консультативно-
діагностичний центр»
А.В. Коломоєць1, В.М. Михальчук2

1тоВ «медсервісгруп», київ, Україна
2національний університет охорони здоров’я України імені П.Л. Шупика, київ, Україна

Анотація. У статті обґрунтовано важливість використання медичною установою ефективних напрямків управління логіс-
тикою. Визначено особливості застосування логістичного підходу в управлінні потоковими процесами медичного закладу. 
Вивчено точки зору вітчизняних та зарубіжних науковців щодо терміну «медична логістика» та напрямків оптимізації логіс-
тичних витрат у медичній сфері. з’ясовано, що в галузі охорони здоров’я існують кілька видів потоків (пацієнтів, інформації, 
фінансів, матеріально-технічних ресурсів), які формують єдиний багатокомпонентний потік. наголошується, що медична 
логістика є важливою складовою формування соціальної безпеки та якості життя, а ефективне постачання, зберігання, ін-
формаційні та фінансові потоки є невід’ємною частиною успішної роботи медичного закладу. зокрема, у роботах науковців 
зазначається, що на практиці при забезпеченні медичних закладів ресурсами для здійснення лікувально-діагностичних 
процесів виникає декілька видів проблем, пов’язаних із відсутністю необхідних організаційних технологій. Проведено ана-
ліз фінансової діяльності кнП «київський міський консультативно-діагностичний центр» та оцінку ефективності управління 
логістичними процесами в даній установі. Відзначено, що виявлена стала тенденція до підвищення практично всіх важли-
вих показників господарської діяльності підприємства, що свідчить про зростання прибутковості й ефективності госпо-
дарювання центру. оцінюючи рівень логістичної дільності закладу, зокрема, відзначено, що лікарня провела оптимізацію 
більшості приміщень та відділень, що дозволяє ефективніше використовувати людські ресурси для надання медичних по-
слуг та витрачати менше коштів на комунальні послуги. надано рекомендації щодо оптимізації транспортних технологій, 
ефективності використання транспортних засобів, об’єктів логістичної інфраструктури, інформаційних технологій, зокрема 
програмного забезпечення, для підвищення комунікаційної та логістичної доступності медичного закладу, що є особливо 
важливим при необхідності надання невідкладної допомоги та для швидкого виконання базових завдань установи.
Ключові слова: заклад охорони здоров’я, комунальне неприбуткове підприємство, фінансовий стан, структура логіс-
тичних витрат, продуктивність логістичного відділу, ефективність діяльності.

Визначення проблеми
Використання логістичних підходів у системі управління 

впливає на зміну загальних економічних і фінансових резуль-
татів організації, таких як підвищення продуктивності праці, 
економія природних і грошових ресурсів, збільшення прибут-
ку. зростаючий інтерес до логістичного менеджменту установ 
та організацій в  інших галузях призвів до  появи нової сфе-
ри — медичної логістики, гносеологічно еквівалентної іншим 
галузям логістики. медична логістика є важливою складовою 
соціального забезпечення та якості життя громадян, оскіль-
ки постачання, зберігання, інформація та фінансові потоки є 
невід’ємними аспектами роботи медичного закладу.

на  сучасному етапі розвитку галузі охорони здоров’я 
медичні заклади багатьох країн демонструють низький рі-
вень логістичних систем. якість послуг, які надають медичні 
логістичні компанії, часто є незадовільною. Водночас від-
мічена низька ефективність логістичної сфери через недо-
сконалу операційну модель, що визначає методи та про-
цедури реалізації корпоративної стратегії та повсякденної 
діяльності медичного закладу. якісна логістична система 
медичних установ гарантує своєчасне надання послуг як 
на  регіональному, так і на  міському рівні. Використання 
інноваційних технологій у логістичній сфері є необхідною 
умовою вдосконалення медичної системи загалом. тому 
виникає нагальна потреба у  впровадженні інноваційних 

логістичних моделей та оптимізації існуючих різноманітних 
зарубіжних концепцій логістичних відносин [1].

Аналіз останніх досліджень 
та публікацій
на  нашу думку, термін «медична логістика» означає 

планування, управління, контроль потоків, транспорту-
вання та зберігання лікарських засобів, медичних матеріа-
лів, виробів та обладнання, необхідних для забезпечення 
роботи медичної сфери [4].

з точки зору р. ціщика, медична логістика є важливою 
складовою формування соціальної захищеності та якос-
ті життя. Використання ефективних логістичних підходів 
дозволяє скоротити час обробки інформації, покращити 
критерії якості обслуговування пацієнтів, зменшити ви-
трати на обслуговування, вирішити проблему дефіциту лі-
ків і заповнюваності палат, а також знизити загальну вар-
тість ліків та медичних послуг [3].

Проблему вдосконалення організації медичних послуг 
на основі логістичних підходів у зарубіжній та вітчизняній 
спеціалізованій літературі порушували такі вчені, як г.В. ан-
цев, о.о. гайволя, а.і. гайдуков, Ю.а. дзелендзяк, Є.П. жаво-
ронков, т.м. зеленська, о.С. каневський, В.м. зауер, н.г. ма-
цюк, і.С. мельников, Є.В. Сайников, і.С. ткачук, і.о. тогунов, 
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С.о. Уваров, н.В. Фігун, В.Л. Хайкін, н.і. Шандора та багато 
інших. У той самий час потребує додаткового опрацювання 
питання практичної оцінки ефективності логістичної діяль-
ності медичних установ.

мета: визначення особливостей логістичної діяльнос-
ті підприємств медичної галузі, здійснення аналізу фінан-
сової діяльності та оцінки ефективності управління ло-
гістикою в  медичній установі на  прикладі комунального 
некомерційного підприємства (кнП) «київський міський 
консультативно-діагностичний центр».

Виклад основного матеріалу
для створення ефективної системи управління у сфері 

охорони здоров’я необхідно раціонально використовувати 
наявні ресурси медичних закладів, поєднуючи економічні 
інтереси закладів охорони здоров’я та споживачів медич-
них послуг. теорія та практика діяльності компаній у різних 
галузях показали, що якісна логістика може бути суттєвим 
підґрунтям для підвищення прибутковості підприємства.

У даний час зростає інтерес до вивчення ефективнос-
ті медичної логістики, яка гносеологічно стоїть на одному 
рівні зі сферами логістики в інших галузях.

зарубіжні дослідження свідчать, що 30–46% витрат 
лікарень у  країнах Європи здійснюється на  різноманіт-
ні логістичні заходи, і водночас майже половину витрат 
на забезпечення постачань можна заощадити за рахунок 
використання більш ефективних логістичних підходів [1].

В  Україні темпи розвитку медичної логістики, порів-
няно з країнами Європейського Союзу та СШа, дещо по-
вільніші, що позначається на  якості медичних послуг та 
розвитку медичної галузі загалом. Проблеми технічно-
го забезпечення медичної логістики, її невідповідність 
стандартам медичних послуг, неефективна координація 
логістичної діяльності та виявлення основних причин 
структурних, технічних і фундаментальних недоліків ак-
туалізують дослідження щодо застосування інноваційних 
логістичних підходів у діяльності медичних закладів.

на практиці при забезпеченні ресурсами лікувально-
діагностичного процесу виникає ряд проблем, пов’язаних 
з  відсутністю необхідних організаційних технологій у  ді-
яльності закладів галузі охорони здоров’я [5].

Під логістичним потоком слід розуміти сукупність по-
відомлень, які циркулюють у сфері матеріально-технічного 
забезпечення медичного закладу, необхідних для  управ-
ління та контролю логістичних систем. Сучасна логістика 
на 90% складається з інформаційних технологій, і лише 10% 

припадає на прямі вантажні перевезення. Без використан-
ня або постійного оновлення інформаційних технологій 
у  логістиці сучасна медицина сильно зміниться в  гірший 
бік, оскільки інформаційні технології використовуються 
в усіх сферах і на всіх етапах логістичного процесу [3].

кнП «київський міський консультативно-діагностич-
ний центр» є закладом вищої акредитаційної категорії вто-
ринної ланки спеціалізованої амбулаторно-поліклінічної 
медичної допомоги, у його складі працюють 11 основних 
підрозділів та інформаційно-аналітичний відділ.

оцінюючи фінансову стійкість установи, розрахуємо 
основні показники за даними фінансової звітності підпри-
ємства за період 2019–2020 рр. (табл. 1).

як показано в табл. 1, коефіцієнт автономії підприємства 
за 2020 р. суттєво підвищився, водночас виявлено зниження 
коефіцієнта ефективності використання власного капіталу та 
фінансової стійкості, що є негативною тенденцією.

результати розрахунку даних щодо ефективності гос-
подарювання установи представлено в табл. 2.

У табл. 2 показано, що відмічається стала тенденція до під-
вищення практично всіх важливих показників господарської 
діяльності підприємства, що свідчить про зростання ефектив-
ності господарювання підприємства. Водночас спостерігаєть-
ся зниження фондовіддачі на 4%, що є негативною тенденці-
єю, а також зменшення швидкості обертання запасів.

оцінено ділову активність підприємства (табл. 3).
Показник оборотності активів у  цілому становить 

у звітному році 0,45, це на 0,03 менше, ніж у 2018 р.
коефіцієнт оборотності активів демонструє тенденцію 

до незначного зменшення обсягів роботи підприємства. од-
нак таке зниження оборотності пов’язане в першу чергу лише 
зі зниженням середньорічної вартості оборотних коштів.

одним із базових понять логістики є поняття логістичної 
системи. Логістична система  — це адаптована система зі  зво-
ротним зв’язком, яка виконує ті або інші логістичні функції, 
складається з кількох підсистем і має розвинений зв’язок із зо-
внішнім середовищем. Виходячи з  цього, р.  ціщик основними 
елементами постачання медичних ресурсів у  кнП охорони 
здоров’я вважає виробничі запаси, транспорт, обслуговування, 
складське господарство, інформаційний зв’язок та контроль [6].

Проаналізуємо витрати кнП «київський міський консуль-
тативно-діагностичний центр» за даними напрямками.

Проведемо розрахунки показників, що характеризують 
продуктивність логістичної діяльності підприємства: вони ха-
рактеризують продуктивність людських ресурсів у  логістич-

Таблиця 1 оцінка показників фінансової стійкості кнП «київський міський консультативно-діагностичний центр» за пе-
ріод 2019–2020 рр. (складено авторами на основі звітності підприємства)

Показник Порядок 
розрахунку

Рік Абсолютне 
відхилення

Темпи 
зростання, %2019 2020

Коефіцієнт автономії
ВБ

ВК
Кавт = 0,008 0,012 0,004 146,20

Коефіцієнт фінансової стійкості
ПК

ВК
Кфс = 0,329 0,279 –0,050 84,76

Коефіцієнт фінансового ризику
ВК

ПК
Кфр = 3,040 3,587 0,547 117,97

Коефіцієнт ефективності використання власного капіталу
ВК

ЧП
Кевк= 3,399 2,208 –1,191 64,96
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них процесах на підприємстві. Вимірюються за кількістю логіс-
тичних операцій, наданих одним працівником за рік (табл. 4).

результати розрахунків наведено на рис. 1.
розраховані показники характеризують ефективність 

логістичних процесів підприємства.
наведемо показники ефективності логістичної систе-

ми центру (табл. 5).
оцінка ефективності логістичної діяльності закладу пе-

редбачає виділення основних напрямів аналізу показни-
ків. кнП «київський міський консультативно-діагностичний 
центр» не  є виробником, що виключає необхідність розгля-
дати показники, пов’язані зі  сферою виробничої логістики. 
однак одними з напрямів діяльності центру є надання послуг, 
транспортування та складування продукції, отже, до системи 
оцінки функціонування логістичної системи варто включити 
показники, що характеризують роботу саме в цих сферах. як 
зазначено на початку дослідження, основна увага в логістич-
ній діяльності приділяється зменшенню витрат на  всі види 
логістичних операцій, покращенню гнучкості логістичної сис-
теми та ефективності. обрано кілька напрямів аналізу ефек-
тивності логістичної діяльності підприємства:

1) аналіз структури та обсягів логістичних витрат;
2) розрахунок показників прибутковості та ефектив-

ності логістичної діяльності;

3) розрахунок показників гнучкості логістичної системи;
4) визначення основних показників, пов’язаних із за-

пасами та товарообігом.
методика оцінки надійності логістичної системи, що про-

понується, ґрунтується на основі аналізу структури логістич-
них витрат по відношенню до прибутку, які розраховуються 

Таблиця 2 аналіз ефективності господарювання кнП «київський міський консультативно-діагностичний центр» за пе-
ріод 2019–2020 рр. (складено авторами на основі звітності підприємства)

Показник Одиниці виміру
Рік Абсолютне 

відхилення
Темпи 

зростання, %2019 2020

Адміністративні витрати тис. грн –19482,00 –25983,00 –6501,00 133,37
Витрати на збут тис. грн –9220,00 –9703,00 –483,00 105,24
Рентабельність виробництва продукції % 1,54 1,56 0,02 101,59
Швидкість обертання запасів гр. 1: гр. 2 обор. 1,93 1,81 –0,12 93,74
Виробіток одного працівника, гр. 1: гр. 4 тис. грн –8,12 –5,99 2,13 73,79
Вартість основних засобів грн 260804,00 268214,00 7410,00 102,84
Фондовіддача гр. 1: гр. 11 тис. грн 0,61 0,58 –0,03 95,70

Таблиця 3 аналіз ділової активності кнП «київський міський консультативно-діагностичний центр» за період 2018–
2020 рр. (складено авторами на основі звітності підприємства)

Показник Нормативне 
значення

Рік Відхилення у сумі, 
2020 р. від 2018 р., 

(+, –)
2018  

(на кінець року)
2019  

(на кінець року)
2020  

(на кінець року)

Коефіцієнт оборотності активів Збільшення 0,48 0,49 0,45 –0,03
Коефіцієнт оборотності кредиторської заборгованості Збільшення 0,75 0,92 0,84 0,09
Коефіцієнт оборотності дебіторської заборгованості Збільшення 26,21 9,30 8,53 –17,68
Строк погашення дебіторської заборгованості, днів Зменшення 12,60 42,65 39,13 26,53
Строк погашення кредиторської заборгованості, днів Зменшення 441,15 434,65 398,76 –42,39
Коефіцієнт оборотності матеріальних запасів Збільшення 0,49 0,51 0,47 –0,02
Коефіцієнт оборотності основних засобів Збільшення 7,52 11,98 10,99 3,47
Коефіцієнт оборотності власного капіталу Збільшення 1,91 2,15 1,97 0,06

Таблиця 4 Продуктивність працівників логістичної системи кнП «київський міський консультативно-діагностичний 
центр» за період 2018–2020 рр. (складено авторами на основі звітності підприємства)

Показник
Значення, рік Абсолютне відхилення Відносне відхилення, %

2018 2019 2020 2020/2019 рр. 2019/2018 рр. 2020/2019 рр. 2019/2018 рр.

Кількість відвантажень/розвантажень на 1 робітника 185,76 192,21 203,82 6,45 11,61 1,03 1,06
Кількість укомплектованих замовлень на 1 робітника 250,26 232,2 276,06 –18,06 43,86 0,93 1,19
Кількість замовлень на 1 працівника відділу закупівель 188,34 197,37 312,18 9,03 114,81 1,05 1,58

Рисунок 1 Продуктивність працівників логістичної системи 
кнП «київський міський консультативно-діагнос-
тичний центр» за період 2018–2020 рр., % (скла-
дено авторами на основі звітності підприємства)
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шляхом їх виділення за  відповідними статтями витрат: за-
гальновиробничі витрати, адміністративні витрати, витрати 
на збут (табл. 6).

наведемо відносні показники на рис. 2.
аналіз показав, що найбільшу питому вагу за часткою 

у структурі логістичних витрат становлять витрати на збут. 
У 2020 р. 41% усіх витрат на збут віднесено до ряду логістич-
них. така велика частка безпосередньо пов’язана зі сферою 
діяльності підприємства. найменша частка логістичних ви-
трат припадає на  інші операційні витрати центру. як свід-
чать результати розрахунку, центр демонструє позитивні 
зрушення у структурі та обсягах логістичних витрат, водно-
час потребує перегляду загальна стратегія політики збуту.

оцінюючи ефективність логістичної сфери центру, варто 
відзначити, що проведено оптимізацію більшості приміщень 
та відділень, що дозволяє ефективніше використовувати люд-
ські ресурси для надання медичних послуг та витрачати мен-
ше коштів на комунальні послуги за рахунок відремонтованих 
приміщень, в яких реалізовано технології енергоефективнос-
ті, що покращило загальну інфраструктуру лікарні. Під час 
проведення ремонтних робіт забезпечено безбар’єрний до-
ступ до всіх приміщень, а також обладнано санітарні кімнати 
відповідно до вимог пацієнтів з особливими потребами.

забезпечення лабораторії напівавтоматичним та авто-
матичним лабораторним обладнанням дозволило суттє-
во збільшити кількість досліджень та підвищити їх якість 
без  збільшення чисельності медичного персоналу. осна-
щення діагностичних підрозділів сучасним діагностичним 
обладнанням дозволило не лише розширити спектр якісних 
медичних послуг, але й збільшило потік пацієнтів, які мають 
потребу в діагностичних послугах гарантованої якості.

на  забезпечення якості медичних послуг позитивно 
впливає оснащення сучасним обладнанням стерилізацій-
ного та дезінфекційного підрозділів, що вивільнило пер-

сонал від приготування дезрозчинів та підвищило якість 
стерилізаційної обробки та стерилізації інструментарію.

Враховуючи, що високий рівень укомплектованості 
центру середнім медичним персоналом дозволяє прово-
дити подальші заходи щодо покращення роботи лікарні, 
і це є особливо затребуваним при  необхідності надання 
невідкладної допомоги та швидкого виконання базових 
завдань, з  метою підвищення загальної ефективності ло-
гістичної політики медичного закладу варто оцінити мож-
ливість оптимізації його логістичної діяльності за рахунок:
•	 удосконалення	всіх	потокових	процесів	закладу;
•	 змін	у технології	процесу	перевезень,	ефективності	ви-

користання транспортних засобів, об’єктів транс портної 
інфраструктури, інформаційних технологій, зокрема 
програмного забезпечення.

Таблиця 5 Показники ефективності логістичної системи кнП «київський міський консультативно-діагностичний центр» 
за період 2016–2018 рр., % (складено авторами на основі звітності підприємства)

Показник
Рік Абсолютне відхилення Відносне відхилення, %

2018 2019 2020 2020/2019 рр. 2019/2018 рр. 2020/2019 рр. 2019/2018 рр.

Оборотність логістичних активів 1,67 2,27 2,37 0,605 0,0968 1,36 1,04
Завантаженість потужностей логістичних об’єктів 1,42 1,42 1,42 0 0 1,00 1,00
Оборотність запасів: 0,00 0,00 0,00 0 0 0,00 0,00
- кількість оборотів 38,34 57,32 28,07 18,9728 –29,25 1,49 0,49
- тривалість одного обороту 13,94 9,33 19,03 –4,6101 9,7042 0,67 2,04
Частка логістичних витрат у структурі загальних витрат 0,54 0,41 0,40 –0,1331 –0,012 0,76 0,97
Рентабельність каналів збуту 0,18 0,19 0,24 0,0121 0,0484 1,07 1,25

Таблиця 6 динaмiкa обсягів та структури логістичних витрат кнП «київський міський консультативно-діагностичний 
центр» 2017–2020 рр. (складено авторами на основі звітності підприємства)

Показник

Рік Відхилення 
абсолютне у 2020 р. 
порівняно з 2017 р., 

тис. грн

Відхилення 
відносне у 2020 р. 

порівняно з 2017 р., 
%

2017 2018 2019 2020

Aдмiнiстрaтивнi витрaти, тис. грн 24826,02 29551,92 27143,54 41403,26 16577,24 –0,67
Частка логістичних витрат у складі адміністративних витрат, % 36,93 35,52 41,89 35,64 –1,30 0,04
Витрaти нa збут, тис. грн 198352,10 137485,34 157684,58 166482,66 –31869,44 0,16
Частка логістичних витрат у складі витрат на збут, % 92,16 88,77 86,14 91,04 –1,12 0,01
Інші операційні витрати 62400,76 45008,74 27404,32 34864,28 –27536,48 0,44
Частка логістичних витрат у складі інших операційних витрат, % 4,13 3,89 3,72 3,78 –0,35 0,09
Разом витрат 337667,62 218709,46 234927,38 257498,42 –80169,20 0,24

Рисунок 2 динaмiкa обсягів та структури показників 
логістичних витрат кнП «київський міський 
консультативно-діагностичний центр» за пе-
ріод 2017–2020 рр., % (складено авторами 
на основі звітності підприємства)
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Впровадження логістичних підходів допоможе підви-
щити рівень організації роботи медичних закладів, культури 
обслуговування хворих та, зрештою, розв’язати проблему 
самофінансування й матеріально-технічного забезпечення 
всієї галузі завдяки налагодженню їх рентабельної роботи.

Висновки
У  дослідженні проаналізовано економічний стан кнП 

«київський міський консультативно-діагностичний центр», 
а саме на основі звітності підприємства оцінено абсолютні і 
відносні показники його економічної діяльності в  динаміці. 
У процесі аналізу встановлено, що за період, що аналізується, 
підприємство збільшило чистий дохід та фінансовий резуль-
тат від операційної діяльності. зростання фондовіддачі є по-
зитивним фактором у розвит ку центру. однак слід зазначити, 
що у 2018 р. оборотність основних засобів була вищою, ніж 
у  2020  р. ефективність використання оборотних коштів під-
приємства, як показав аналіз, є на достатньо високому рівні, 
водночас потребують оптимізації ділова активність підприєм-
ства та ліквідність. оцінка ефективності логістичної діяльності 
центру показала позитивні зрушення у  структурі та обсягах 
логістичних витрат, водночас потребує перегляду загальна 
стратегія організації логістичної діяльності закладу з  метою 
пошуку напрямків оптимізації структури логістичних витрат.

таким чином, проведене дослідження довело, що медич-
на сфера потребує постійного вдосконалення як на окремих 
підприємствах медичної галузі, так і в системі в цілому. Ло-
гістика в  медицині потребує належної організації всіх про-
цесів, при цьому прагнення до постійного вдосконалення є 
передумовою безперебійного постачання ліків і медичних 
виробів, економічності та, як наслідок, якісної роботи галу-
зі. ефективність медичної системи загалом тісно пов’язана 
із впровадженням та розвитком інноваційних технологій 
та ефективним управлінням логістичною сферою кожного 
окремого медичного закладу.

Список використаної літератури
1. Dembińska-Cyran І. (2005) Internal and external supply chain of hospital.
2. Коломоєць А. (2020) Модель механізму логістики в  медичному закладі.

Традиційні та інноваційні підходи до наукових досліджень, Т. 2, Луцьк.
3. Котис Н., Ціщик Р. (2019) Аналіз доцільності запровадження логістичного 

менеджменту в діяльність закладів охорони здорв’я. Економіка та управління 
підприємства, 33. market-infr.od.ua/journals/2019/33_2019_ukr/28.pdf.

4. Михальчук В., Коломоєць А., Гбур З. (2020) Медико-соціальне обґрунтування 
логістики в управлінні комунальним неприбутковим підприємством закладу 
охорони здоров’я. Вісн. соц. гіг. та організ. охор. зд. України, 1(83).

5. Сайников Е.В. (2010) Новые подходы к организации обеспечения медицинским 
имуществом на  региональном уровне. www.farosplus.ru/index.htm?/mtmi/
mt_4_10/nov_ podhody.htm.

6. Ціщик Р.В. (2019) Аналіз застосування інноваційних логістичних підходів 
до діяльності медичних установ. Приазовський економічний вісник, 4(15).

Analysis of the financial condition 
and evaluation of the efficiency 
of logistics in MNPE «Kyiv City 
Consulting and Diagnostic Center»
A.V. Kolomoyets1, V.M. Mykhalchuk2

1LLC «Medservicegroup», Kyiv, Ukraine
2Shupyk National University of Health of Ukraine, Kyiv, Ukraine

Abstract. The importance of the use of effective areas of logistics 
management by the medical institution is substantiated. Pecu-
liarities of application of logistic approach in management of flow 
processes of medical institution are determined. The views of 
domestic and foreign scientists on the term «medical logistics» 
and areas of optimization of logistics costs in the medical field are 
studied. It has been found that in the field of health care there are 
several types of flows (patients, information, finance, material and 
technical resources), which form a single multi-component flow. 
It is emphasized that medical logistics is an important component 
of social security and quality of life, and efficient supply, storage, 
information and financial flows are an integral part of the success-
ful operation of a medical institution. In particular, the work of 
scientists notes that in practice, when providing medical institu-
tions with resources for the implementation of medical and di-
agnostic processes, there are several problems associated with 
the lack of necessary organizational technologies. An analysis of 
the financial activities of the MNPE «Kyiv City Consulting and 
Diagnostic Center» and an assessment of the effectiveness of 
logistics processes management in this institution was performed. 
It is noted that there is a steady trend to increase almost all im-
portant indicators of economic activity of the enterprise, which 
indicates an increase in profitability and efficiency of the center. 
Assessing the level of logistics activities of the center, in particular, 
it was noted that the hospital has optimized most of the prem-
ises and departments, which allows more efficient use of human 
resources for medical services and spend less money on utilities. 
Recommendations on optimization of transport technologies, 
efficiency of use of vehicles, objects of logistics infrastructure, 
information technologies, in particular software, were provided, 
which will increase communication and logistical accessibility of 
medical institution, which is especially important in case of emer-
gency care and basic tasks.

Key words: health care institution, municipal non-profit en-
terprise, financial condition, structure of logistics costs, pro-
ductivity of the logistics department, efficiency of activity.
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Концептуальна функціонально-
організаційна модель системи взаємодії 
закладів охорони здоров’я в межах 
одного госпітального округу
М.П. Стовбан
кнП «івано-Франківська обласна клінічна інфекційна лікарня івано-
Франківської обласної ради», івано-Франківськ, Україна

Анотація. У статті обґрунтовано концептуальну функціонально-організаційну модель системи взаємодії закладів охо-
рони здоров’я в межах одного госпітального округу. Важливими компонентами проведення соціальної політики та 
соціально-економічної системи держави є сфера охорони здоров’я, результати діяльності якої впливають на всі галузі 
національної економіки, визначають розвиток соціальної структури та якість життя населення. Вітчизняна сфера охо-
рони здоров’я знаходиться в умовах постійних трансформаційних змін. зокрема, в результаті проведення першого 
етапу реформування медичної галузі було сформовано госпітальні округи. доведено, що госпітальний округ — це 
функціональне поєднання закладів охорони здоров’я, розташованих на певній території, що надають вторинну (спе-
ціалізовану) та екстрену медичну допомогу населенню такої території. Визначено, що до складу госпітального округу 
мають входити заклади вторинної медичної допомоги, основним з яких виступає багатопрофільна лікарня інтенсив-
ного лікування. головною метою спроможної мережі госпітального округу є надання якісної, комплексної, безперерв-
ної медичної допомоги, що орієнтована на пацієнта, враховує соціально-демографічні характеристики та особливості 
розселення населення на певній території. доведено, що в сучасних умовах ефективна взаємодія закладів охорони 
здоров’я має ґрунтуватися на використанні нових моделей управління; підвищенні якості медичних послуг; вдоско-
наленні форм планування та організації діяльності закладів охорони здоров’я; дотриманні міжнародних стандартів 
якості надання медичних послуг.
Ключові слова: заклад охорони здоров’я, госпітальний округ, реформування, медична послуга.

Визначення проблеми
Протягом багатьох років різні країни у Європі намага-

ються вирішити питання, як найкращим чином побудувати 
та пристосувати системи охорони здоров’я для забезпе-
чення реального та стійкого покращення стану здоров’я 
населення. Сьогодні все більш пріоритетною стає думка 
про те, що ключове значення для поліпшення показників 
здоров’я має вдосконалення системи охорони здоров’я.

на даний час на систему охорони здоров’я покладе-
но відповідальність за стан здоров’я громадян, що саме 
по собі важко виконати одній галузі будь-якої держави. 
При  цьому охорона здоров’я обмежена в  можливостях 
правового та іншого впливу на діяльність структур сус-
пільства, пов’язану зі  впливом на  здоров’я населення. 
Більшість правових механізмів у галузі охорони здоров’я 
фактично не  працюють, а  нормативно-правові поло-
ження мають декларативний характер. однак здоров’я 
людини та система охорони здоров’я є важливими ком-
понентами соціально-економічної системи країни, впли-
вають на результати діяльності всіх галузей національної 
економіки та в  більшості визначають демографічну си-
туацію, розвиток соціальної структури, якість життя на-
селення, та при цьому самі зумовлені вищезазначеними 
чинниками.

якісні медичні послуги в сучасних умовах є пріоритет-
ною ціллю діяльності системи охорони здоров’я, виступа-
ючи при  цьому базовим індикатором її функціонування. 
У багатьох країнах світу впроваджують концепції розвит-
ку та реформування системи охорони здоров’я, які стають 

підґрунтям для розробки національної політики в цій га-
лузі, що сприятиме наданню медичних послуг населенню 
на високому рівні.

ефективним напрямом оптимізації мережі лікуваль-
них закладів є створення єдиного медичного простору, 
що ґрунтується на  інтеграції медичних закладів, які зна-
ходяться у  власності різних об’єднаних територіальних 
громад.

Протягом останніх років в Україні відбувається рефор-
ма системи охорони здоров’я, що включає три основні 
етапи. У результаті впровадження 1-го етапу сформовано 
нову систему діяльності медичних закладів, зокрема сис-
тему госпітальних округів. на даний час особливого зна-
чення та актуальності набувають питання, що стосуються 
системи побудови ефективної взаємодії лікувально-про-
філактичних закладів охорони здоров’я в  межах госпі-
тального округу.

Аналіз останніх досліджень 
і публікацій
Проблемним питанням формування та функціону-

вання госпітальних округів в  Україні присвячено праці 
віт чизняних вчених, зокрема Л.С. Бабінець, В.г. Богайчук, 
і.В. Булах, В.м. дорош, о.р. західної, Л.м. матюк, Ю.і. мид-
лик, м.м. мамчин, м.П. Стовбан, о.о. ткач та ін. Проте, 
враховуючи думки зазначених авторів, доводиться кон-
статувати, що в Україні в сучасних умовах децентралізації 
залишається значна кількість невирішених проблем сто-
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совно розвитку госпітальних округів, які створені для по-
кращення організації надання спеціалізованих медичних 
послуг та наближення їх до  населення територіальних 
громад.

мета статті: обґрунтування концептуальної функціо-
нально-організаційної моделі системи взаємодії закладів 
охорони здоров’я в межах одного госпітального округу.

Виклад основного матеріалу
Публікація доповіді Всесвітньої організації охорони 

здоров’я за  2000 р. «Система охорони здоров’я: вдоско-
налення діяльності» стимулювала тих, хто розробляє по-
літику, ще раз поглянути на побудову своїх національних 
систем охорони здоров’я. Прогрес у науці, технологіях та 
фармакології різко підвищує можливості медичної галузі 
щодо покращення здоров’я населення [7]. на жаль, у ба-
гатьох країнах цей потенціал все ще залишається нереа-
лізованим. Системи охорони здоров’я часто не  можуть 
забезпечити ефективного лікування та не задовольняють 
очікування населення.

заклад охорони здоров’я відіграє центральну роль 
у  наданні медичної допомоги та має пристосовуватися 
до змін у складі населення, технічного прогресу та нових 
суспільних очікувань. тому існує необхідність встанови-
ти взаємозв’язок між різними частинами системи охоро-
ни здоров’я в рамках структурної взаємодії, побудованої 
на співпраці закладів охорони здоров’я.

У  2016 р. в  Україні схвалено концепцію реформи фі-
нансування системи охорони здоров’я, відповідно до якої 
реформування медичної галузі відбувається за  визначе-
ними напрямами (рис. 1).

Рисунок 1 напрями реформування медичної галузі 
в Україні [4]

На
пр

ям
и р

еф
ор

му
ва

нн
я 

ме
ди

чн
ої 

га
лу

зі

 Оптимізація медичної інфраструктури


Впровадження нового механізму фінансування 

медичних послуг


Перехід до державно-громадської моделі 

управління

один із  важливих напрямів стратегії медичного ре-
формування в  Європі полягав у  наданні інтегрованих та 
економічно ефективних послуг, які інтегруються на  всіх 
ланках медичної допомоги. Під інтеграцією потрібно ро-
зуміти таку концепцію економіки та оперативного ме-
неджменту, при якій усі частини системи надання медич-
ної допомоги мають загальну мету та інтереси.

В  Україні інтеграція медичної допомоги відбула-
ся шляхом створення госпітальних округів, що впливає 
на  вирішення найбільш актуальних проблем медичної 
галузі та покращення надання медичних послуг населен-
ню. Відповідно до  Постанови кабінету міністрів України 
від 27.11.2019 р. № 1074 «деякі питання створення госпі-
тальних округів» спроможна мережа госпітального окру-
гу  — це сукупність закладів охорони здоров’я, що  здій-
снюють господарську діяльність з  медичної практики та 
мають функціональні потужності, які здатні забезпечувати 
надання якісної, комплексної, безперервної та орієнто-
ваної на  пацієнта медичної допомоги відповідно до  со-
ціально-демографічних характеристик населення, особ-
ливостей його розселення на  відповідній території  [1]. 

госпітальний округ є інструментом співпраці територіаль-
них громад з питань схвалення рішень, які стосуються за-
кладів вторинної медичної допомоги на рівні міста, райо-
ну та об’єднаної територіальної громади.

Створення госпітальних округів ґрунтується на  поєд-
нанні певних принципів (рис. 2).

Рисунок 2 Принципи створення госпітальних округів [1]

Пр
ин

ци
пи

 
ст

во
ре

нн
я 

го
сп

іта
ль

ни
х 

ок
ру

гів

 Якість та безпека медичної допомоги

 Своєчасність доступу до медичної допомоги

 Економічна ефективність

В  Україні процес формування госпітальних округів 
проходить три ключові етапи (рис. 3).

Рисунок 3 Процес формування госпітальних округів 
в Україні [1]
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•	 Взаємодія	
між рівнями 
надання медичної 
допомоги

Формування госпітальних округів має здійснюватися 
з врахуванням:
•	 показників	 завантаженості	 лікувальних	 закладів,	

що  відповідають потрібному рівню якості та безпеки 
медицини;

•	 демографічних	 показників,	 найпоширеніших	 захво-
рювань, фактичних тенденцій та прогнозних розра-
хунків міграційних пересувань;

•	 розрахунків	маршрутів	пацієнтів	до лікувально-профі-
лактичних закладів;

•	 інституційної	спроможності	управління,	що	спрямова-
не на ефективне використання медичних ресурсів [1].
метою створення госпітальних округів є організація 

мережі закладів охорони здоров’я на  певній території, 
що забезпечить [1]:
•	 реалізацію	державної	політики	у сфері	охорони	здоров’я;
•	 систематичну	взаємодію	між	учасниками	госпітально-

го округу, а також із надавачами інших видів медичної 
допомоги (первинної, третинної (високоспеціалізова-
ної), паліативної допомоги та медичної реабілітації), 
фармацевтичних послуг;

•	 поступове	формування	спроможної	мережі	надавачів	
медичних послуг для гарантованого своєчасного до-
ступу населення до послуг вторинної (спеціалізованої) 
та екстреної медичної допомоги належної якості;

•	 ефективне	 використання	 ресурсів	 системи	 охорони	
здоров’я та інвестицій для розвитку спроможної ме-
режі надавачів медичних послуг;

•	 транспортну	 доступність	 до  закладів	 охорони	
здоров’я, що забезпечують надання вторинної (спеці-
алізованої) та екстреної медичної допомоги;

•	 модернізацію	системи	надання	вторинної	(спеціалізо-
ваної) та екстреної медичної допомоги [6].
Учасниками госпітального округу є ради міст, районів 

та ради об’єднаних територіальних громад, що наділені 
повноваженнями щодо управління комунальними та дер-
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жавними закладами охорони здоров’я, керівники приват-
них медичних закладів, що надають екстрену та вторинну 
медичну допомогу в межах регіону [1].

основа мета створення госпітальних округів полягає 
у наближенні до людей якісних спеціалізованих медичних 
послуг (кардіохірургії, нейрохірургії, діалізу тощо). отже, 
населення громад тепер може отримувати допомогу в ба-
гатопрофільних лікарнях інтенсивного лікування, а не, як 
раніше, лише в обласному центрі.

з метою розробки рекомендацій, визначення проблем 
та організації функціонування закладів охорони здоров’я 
в госпітальному окрузі створюється госпітальна рада [1].

госпітальна рада — це дорадчий орган, членами якого 
є представники громад.

одними з першочергових завдань госпітальної ради є:
•	 формування	планів	розвитку	діяльності	госпітального	

округу терміном до 5 років;
•	 визначення	 перспектив	 розвитку	 окремих	 закладів	

охорони здоров’я, можливостей їх реорганізації та пе-
репрофілювання;

•	 моніторинг	запланованих	заходів	та	 їх	аналітична	фі-
нансова оцінка [6].
до  складу госпітального округу повинні входити за-

клади вторинної медичної допомоги, основним з  яких 

виступає багатопрофільна лікарня інтенсивного лікуван-
ня, що створюється з метою надання медичної допомоги 
вторинного рівня у стаціонарних умовах (цілодобовий та 
денний тип, амбулаторний прийом), коли пацієнт перебу-
ває в загостреній фазі хвороби та потребує інтенсивного 
догляду і лікування.

на  даний час головним критерієм ефективної взає-
модії системи закладів охорони здоров’я в  госпіталь-
ному окрузі є створення такої мережі закладів охорони 
здоров’я, що забезпечуватиме:
•	 гарантоване	 і	 своєчасне	 надання	 населенню	 якісної	

вторинної спеціалізованої медичної допомоги;
•	 доцільне	використання	бюджетних	ресурсів.

розроблена концептуальна функціонально-організа-
ційна модель взаємодії закладів охорони здоров’я в  ме-
жах одного госпітального округу (рис.  4), центральним 
елементом якої є заклади охорони здоров’я, що надають 
медичну допомогу хворим, стратегічною метою є надання 
якісної, комплексної, безперервної і орієнтованої на паці-
єнта медичної допомоги відповідно до  соціально-демо-
графічних характеристик населення, особливостей його 
розселення на  відповідній території, а  основними прин-
ципами є безпека; орієнтованість на  пацієнта; ефектив-
ність; доступність та партнерство.

Рисунок 4 Схема структури функціонально-організаційної моделі взаємодії закладів охорони здоров’я в межах одного 
госпітального округу (власна розробка)

ГОСПІТАЛЬНА РАДА


Функція: стимулювання та сприяння розробці плану розвитку госпітального округу в середньостроковій перспективі, а також зв’язку між закладами, 
які входять до госпітального округу.
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населення, особливостей його розселення на відповідній території.
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Удосконалення організації роботи та взаємодії закла-
дів охорони здоров’я має відбуватися в частині забезпе-
чення нормативно-правової бази, їх діяльності, кадрового 
потенціалу та безперервного підвищення професійного 
рівня медичного персоналу щодо надання медичної до-
помоги населенню окремої території.

ефективна реалізація концептуальної функціональ-
но-організаційної моделі взаємодії закладів охорони 
здоров’я в  межах одного госпітального округу дасть 
змогу вдосконалити державне управління системою 
охорони здоров’я в  частині надання медичної допомо-
ги в  госпітальних округах, отримати очікувані позитивні 
результати в роботі закладів вторинної ланки, підвищити 
якість життя населення, зменшити розрив у стані здоров’я 
різних соціально-економічних груп та в цілому поліпшити 
стан здоров’я населення України [5]. Структура взаємодії 
основ них елементів управління в  госпітальному окру-
зі  (рис. 5) як форма організації медичної допомоги насе-
ленню окремої території функціонально об’єднує еле-
менти системи медичних послуг, що дає змогу виконати 
головну функцію — задоволення потреб населення у ви-
сокоякісних медичних послугах.

Рисунок 5 Взаємодія основних елементів управління 
в межах одного госпітального округу (власна 
розробка)
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Управління лікувально-діагностичним процесом 
здійс нюється за  допомогою процесів, які спрямовані 
на  задоволення потреб пацієнтів і планування структур-
ної ефективності діяльності моделі взаємодії закладів охо-
рони здоров’я на базі:
•	 стандартизації	медичних	послуг;
•	 обліку	витрачених	фінансових	ресурсів	на стаціонар-

ні та амбулаторно-поліклінічні види медичних послуг 
з виділенням зон неефективності використання;

•	 корекції	об’ємних	показників	медичної	допомоги;
•	 моніторингу	 показників	 ефективності	 матеріальних,	

фінансових і трудових ресурсів та створення механіз-
мів поточного планування й оцінки показників діяль-
ності [2].

Процес оцінки діяльності системи охорони здоров’я 
є необхідним та обов’язковим компонентом стратегічного 
управління, що спрямовано на зміцнення системи охоро-
ни здоров’я шляхом виявлення проблем, розробки про-
грамних рішень, об’єднання зусиль зацікавлених сторін, 
а також підвищення прозорості та підзвітності.

основними напрямами вдосконалення надання ме-
дичних послуг у госпітальному окрузі можна відзначити:
•	 оптимізацію	системи	взаємодії	закладів	охорони	здоров’я,	

що функціонують у межах госпітального округу;
•	 підвищення	 рівня	 кваліфікації	 лікарського	 та	 се-

реднього медичного персоналу закладів охорони 
здоров’я;

•	 забезпечення	 сталого	 фінансового	 розвитку	 медич-
них закладів та впровадження сучасних ефективних 
методів фінансового менеджменту [3];

•	 підвищення	рівня	 інформаційної	 підтримки	процесів	
управління в госпітальному окрузі;

•	 моніторинг	 та	 оцінку	 діяльності	 закладів	 охорони	
здоров’я.

Висновки
Повноцінне збереження та укріплення здоров’я мож-

ливо тільки при співпадінні інтересів та цілей як суспіль-
ства, так і держави. Сьогодні здоров’я слід розглядати 
як соціально значимий феномен, за рівнем та станом яко-
го визначають ступінь розвитку та добробуту суспільства. 
тому провідною стратегічною метою політики охорони 
здоров’я є охорона та постійне покращення здоров’я кож-
ного громадянина України. головним завданням системи 
охорони здоров’я є надання кваліфікованої медичної до-
помоги, доступної громадянам країни.

реформа медичної галузі в  Україні зумовлена тим, що 
колишня система охорони здоров’я та надання медичних 
послуг були неефективними, це відбувалося, зокрема, че-
рез недостатній рівень фінансування, застаріле обладнан-
ня та недостатню укомплектованість медичного персоналу. 
заходи реформи були спрямовані на створення ефективної 
мережі медичних закладів із надання медичної допомоги. 
так, у  результаті впровадження першого етапу медичної 
реформи створено госпітальні округи з врахуванням таких 
моментів, як фінансова підтримка, забезпеченість та сту-
пінь розвитку закладів охорони здоров’я, територіальне 
розташування, густота населення.

ефективна стратегія взаємодії та розвитку закладів 
охорони здоров’я в  межах одного госпітального округу 
має відповідати вимогам загальнонаціональної стратегії 
розвитку медичної сфери, що визначає основні вектори та 
напрями розвитку ресурсного потенціалу медичної галу-
зі, а також стратегіям розвитку системи охорони здоров’я 
на регіональному та муніципальному рівнях, які врахову-
ють інфраструктурні й ресурсні можливості того чи іншо-
го регіону та орієнтовані на специфічні потреби населен-
ня в медичному обслуговуванні.
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Abstract. The article substantiates the conceptual functional 
and organizational model of the system of interaction of health 

care institutions within one hospital district. Important com-
ponents of the social policy and socio-economic system of the 
state are the health care sector, the results of which affect all 
sectors of the national economy, determine the development 
of social structure and quality of life. The domestic healthcare 
sector is in a state of constant transformational change. In 
particular, as a result of the first stage of reforming the medical 
sector, hospital districts were formed. It has been proven that 
a hospital district is a functional combination of health care 
facilities located in a certain area that provide secondary (spe-
cialized) and emergency medical care to the population of 
such an area. It is determined that the hospital district should 
include secondary medical care institutions, the main of which 
is a multidisciplinary intensive care hospital. The main goal of 
the hospital district’s capable network is to provide high-
quality, comprehensive, continuous patient-centered care, 
taking into account socio-demographic characteristics and 
peculiarities of population settlement in a given area. It is 
proved that in modern conditions the effective interaction of 
health care institutions should be based on the use of new 
management models; improving the quality of medical ser-
vices; improving the forms of planning and organization of 
health care facilities; compliance with international standards 
of quality of medical services.

Key words: health care facility, hospital district, reform, med-
ical service.
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Вплив внутрішньоматкового 
введення мононуклеарних клітин 
периферичної крові на частоту 
імплантації ембріонів у пацієнток 
із численними невдалими спробами 
естракорпорального запліднення
О.М. Феськов1, Є.С. Жилкова1, Г.В. Нестерук1, О.М. Зозуліна2, О.В. Блажко1

1центр репродукції людини «клініка професора Феськова о.м.», Харків, Україна
2центр репродукції людини «клініка професора Феськова о.м.» (київська філія), київ, Україна

Анотація. досліджено вплив внутрішньоматкового введення свіжоізольованих мононуклеарних клітин периферичної 
крові на частоту імплантації та настання клінічної вагітності у свіжих циклах та кріопротоколах у пацієнток із численними 
невдалими спробами естракорпорального запліднення. Частота настання клінічної вагітності була статистично значуще 
вищою при проведенні кріопротоколу у жінок віком старше 39 років після введення мононуклеарних клітин периферич-
ної крові (р<0,001). отримані результати підтверджують значну роль імунної системи в процесах імплантації ембріонів і 
розвитку вагітності на ранніх термінах, зокрема вплив імунної системи на «вікно імплантації». доведено перспективність 
методу внутрішньоматкового введення мононуклеарних клітин периферичної крові з метою підвищення частоти імп-
лантації серед пацієнток старшої вікової групи з ≥2 невдалими спробами естракорпорального запліднення.
Ключові слова: естракорпоральне запліднення, частота імплантації, мононуклеарні клітини периферичної крові, клі-
нічна вагітність.

Вступ
Проблема ненастання або невиношування вагітності 

за  умови переносу до  порожнини матки пацієнток емб-
ріонів високої морфологічної якості при  лікуванні без-
пліддя методом екстракорпорального запліднення (екз) 
є актуальною у сучасному акушерстві [1, 2]. для успішної 
імплантації ембріона необхідне узгодження в  часі готов-
ності ендометрію до  імплантації з  розвитком ембріона 
(так зване вікно імплантації). Принципову роль у  підго-
товці слизової оболонки матки до  імплантації відіграє 
прогестерон. Встановлено, що для циклів індукованої 
овуляції досить часто характерне асинхронне щодо  ову-
ляції дозрівання ендометріальних залоз та строми  [3, 4]. 
Своєчасне дозрівання ендометрію при  контрольованій 
стимуляції овуляції з наступним перенесенням ембріонів 
при  застосуванні допоміжних репродуктивних техноло-
гій виявлено у <50% пацієнток [5]. за результатами низки 
досліджень встановлено, що у лімфоцитах периферичної 
крові в  нормі наявні рецептори прогестерону. за  відсут-
ності вагітності кількість лімфоцитів, що містять рецеп-
тори прогестерону, є  порівняно невеликою. однак вона 
збільшується у разі настання вагітності. кількість цих клі-
тин зростає пропорційно до терміну вагітності. Ймовірно, 
таке збільшення кількості рецепторів прогестерону може 
бути спричинене ембріоном, який виступає в  ролі алло-
антигена, що стимулює лімфоцити крові [6–8]. з’являється 
все більше даних на користь того, що імуномодулюваль-
на дія гормонів має важливе значення для підтримання 
нормальної функції ендометрію  [9]. Важливим фактором 
успішної імплантації є стан імунної системи, рівень рецеп-

торів прогестерону в  імунокомпетентних клітинах та їх 
функціональна активність [10].

мета: дослідити вплив внутрішньоматкового введення 
свіжоізольованих мононуклеарних клітин периферичної 
крові (мкПк) на частоту імплантації та настання клінічної 
вагітності у свіжих циклах та кріопротоколах у пацієнток 
з ≥2 невдалими спробами екз в анамнезі.

Об’єкт та методи дослідження
збір первинної інформації та лабораторні дослі-

дження проводили в «клініці професора Феськова  о.м.» 
(Харків). Проведення дослідження схвалено етичним ко-
мітетом тоВ «Сана-мед» (центр репродукції людини «клі-
ніка професора Феськова о.м.») відповідно до протоколу 
від  11.01.2021 р. № 2. Протягом 2021 р. розглянуто дані 
368 пацієнток з  нормальним жіночим каріотипом 46,  ХХ 
з численними невдалими спробами екз в анамнезі, яких 
було поділено на чотири групи:
•	 1-ша	 —	 27	пацієнток	 віком	 38,2±4,6	року,	 яким	 вну-

трішньоматково вводили мкПк у рамках проведення 
програми екз з переносом ембріонів у свіжому циклі; 

•	 2-га	—	177	пацієнток	віком	36,1±5,7	року,	у	яких	вико-
нано перенос ембріонів у ході кріопротоколу із засто-
суванням мкПк;

•	 3-тя	—	104	пацієнтки	віком	35,0±5,4	року	з переносом	
ембріонів у свіжому циклі при застосуванні допоміж-
них репродуктивних технологій;

•	 4-та	—	60	пацієнток	віком	34,1±5,7	року,	яким	перене-
сено ембріон у результаті проведення кріопротоколу.
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Внутрішньоматкове введення мкПк не  застосовано 
для пацієнток 3-ї та 4-ї групи.

Створено дві контрольні групи:
•	 1-ша	—	90	жінок	віком	34,2±3,7	року	без	акушерської	

патології, яким перенесено ембріон у  свіжому циклі 
екз з причин чоловічого фактора безпліддя;

•	 2-га	—	145	здорових	жінок	віком	35,1±2,3	року,	 яким	
виконано перенос ембріона у  рамках кріопротоколу 
з причин чоловічого фактора безпліддя.
мкПк пацієнткам груп контролю не вводили.
для контрольованої стимуляції овуляції у  свіжому 

циклі екз застосовували довгий протокол з  агоністами 
гонадотропін-рилізинг гормону. У  кожному випадку пе-
ріод контрольованої стимуляції овуляції займав не  мен-
ше 10 днів. на  момент трансвагінальної пункції розмір 
фолікулів у  середньому сягав 18 мм. для підтримки лю-
теїнової фази застосовано препарати прогестерону. 
розмір фолікулів та стан ендометрію пацієнток оцінено 
за  допомогою ультразвукового дослідження. отримані 
після трансвагінальної пункції ооцити запліднено мето-
дом Intra Cytoplasmic Sperm Injection (ICSI). культивування 
ембріонів до стадії бластоцисти виконано в середовищах 
GAIN medium Early Stage і GAIN medium Blastocyst (австрія) 
за температури 36,8–37,0 °С і вмісту Со2 5,5–5,7% [11].

напередодні проведення кріопротоколів застосовано 
метод швидкої кріоконсервації ембріонів — вітрифікацію. 
кріоконсервацію проведено на 5- або 6-й день культиву-
вання, на  стадіі бластоцисти  [12]. Вітрифікацію та розмо-
рожування бластоцист виконано відповідно до протоко-
лів Medicult (італія).

особливості розвитку ембріонів на 5- та 6-й дні куль-
тивування in	vitro оцінювали на підставі їх морфології: роз-
мір (обсяг порожнини бластоцисти), внутрішня клітинна 
маса, якість трофектодерми, наявність/відсутність при-
роднього хетчингу [13].

для виділення мкПк та їх подальшого культивування 
кров у пацієнток у свіжому циклі екз брали безпосеред-
ньо у день трансвагінальної пункції. У рамках кріопрото-
колу забір крові проводили за 4 дні до переносу ембріона. 
мкПк виділяли за  допомогою центрифугування Ficoll-
Hypaque. Після центрифугування мкПк відмивали у  се-
редовищі Roswell Park Memorial Institute 1640 (RPMI 1640), 
а  після відмивання поміщали у  середовище для культи-
вування. Складовими для середовища культивування 
мкПк стали RPMI 1640 (в концентрації не менше 5 мо/мл), 
Serum Substitute Supplement (Irvine Scientific, СШа). Виді-
лені мкПк культивували протягом 48 год за температури 
37,0° С та за вмісту Со2 5,5% [14, 15]. Після 48 год культиву-
вання мкПк у пацієнток повторно брали кров. Свіжовиді-
лені мкПк після певної обробки змішували з вирощеними 
мкПк. отриману суміш клітин переносили в  порожнину 
матки пацієнтки, використовуючи катетер для внутріш-

ньоматкової інсемінації. об’єм клітинної культури, що вво-
дили, не перевищував 0,2 мл.

аналіз каріотипу пацієнток виконано із  застосуванням 
цитогенетичних методів. культивування лімфоцитів прово-
дили з  використанням середовища для культивування PB-
MAX Karyotyping (Gibco) протягом 72 год за рівня Со2 5,5–6% 
та температури 36,9 °С. Фарбування цитогенетичних пре-
паратів здійснювали за  допомогою методів GTG (G-метод) 
та CBG (C-метод)  [16]. аналіз проведено з  використанням 
міжнародної цитогенетичної номенклатури (International 
System for Cytogenetic Nomenclature — ISCN) [17].

Статистичний аналіз даних, які не  підпорядковують-
ся закону нормального розподілу, проводили непараме-
тричними методами з використанням критерію χ2 [18].

Результати
При  проведенні кріопротоколу загальна частота імп-

лантації статистично не  відрізнялася серед пацієнток 
із  внутрішньоматковим введенням мкПк та без застосу-
вання зазначеної процедури. Втім виявлено, що частота 
настання клінічної вагітності є статистично значущо ви-
щою при  проведенні кріопротоколу у  жінок віком стар-
ше 39 років після введення мкПк порівняно з пацієнтками 
зазначеної старшої вікової групи, у яких не застосовували 
введення мкПк у  порожнину матки напередодні пере-
несення ембріона (df=1; χ2=7,959; χ2

крит.=6,635; р=0,005). 
отримані дані про  частоту імплантації ембріонів у  роз-
глянутих експериментальних групах наведено в  таблиці. 
У  кожному випадку пацієнтці виконано перенос однієї 
бластоцисти високої морфологічної якості. Фото ембріо-
нів людини на стадії бластоцист з різними морфологічни-
ми особливостями наведено на рисунку.

Рисунок особливості морфології бластоцист за класи-
фікацією D.K.  Gardner in	 vitro:	 а)	1аа–5аа, 
б) 2 СС. Прижиттєве дослідження. збільшення 
×250

а б

Частота настання вагітності у  1-й контрольній групі 
у результаті перенесення ембріона у свіжому циклі стано-
вила 42,2% (38 вагітностей після проведення 90 перено-
сів). отримана у 1-й контрольній групі частота імплантації 
є статистично вищою, ніж серед пацієнток 1-ї групи, яким 
вводили мкПк у порожнину матки у свіжому циклі (df=1; 
χ2=5,916; χ2

крит.=3,841; р=0,016).

Таблиця Частота імплантації у свіжих циклах екз та кріопротоколах із та без введення мкПк

Вид циклу ЕКЗ
Застосовано МКПК Без МКПК

pКількість 
пацієнток, n

Частота 
імплантації, n

Частота 
імплантації, %

Кількість 
пацієнток, n

Частота 
імплантації, n

Частота 
імплантації, %

ЕКЗ: свіжий цикл 27 7 25,9 104 31 29,8 p>0,05
Кріопротокол, загальна група 177 84 47,5 60 31 51,7 p>0,05
Кріопротокол, вік ≥39 років 51 24 47,0* 18 5 27,7* p<0,01
Дані статистики df=1; χ2=7,959; χ2

крит.=6,635; р=0,005

n — кількість жінок у групі; % — частка; р — рівень значущості.
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У  2-й контрольній групі вагітність настала у  53,8% 
жінок (78 вагітностей після 145 перенесень ембріонів 
у рамках кріопротоколів). не виявлено значущої різниці 
у  частоті імплантації між жінками 2-ї контрольної групи 
та пацієнтками з  численними спробами екз при  вико-
нанні кріопротоколу, як із, так і без введення мкПк у по-
рожнину матки до перенесення ембріонів. Встановлено, 
що частота настання вагітності у пацієнток віком ≥39 ро-
ків після введення мкПк статистично не  відрізняється 
від результатів 2-ї контрольної групи (47,0 та 53,8% від-
повідно; p>0,05). з  іншого боку, частота імплантації се-
ред пацієнток старшої вікової групи без застосування 
мкПк у  рамках кріопротоколу є статистично нижчою 
у  порівнянні з  2-ю групою контролю (df=1; χ2=14,107; 
χ2

крит.=6,635; р<0,001).

Обговорення
одним із факторів повторних невдач імплантації емб-

ріонів високої морфологічної якості у рамках проведення 
програм екз є імунологічні зміни [19]. це дослідження по-
казало, що внутрішньоматкове введення мкПк до  етапу 
перенесення ембріона при лікуванні жінок з безпліддям 
методами допоміжних репродуктивних технологій під-
вищує частоту настання вагітності серед пацієнток віком 
старше 39 років із численними невдалими спробами екз. 
отримані у  цій роботі результати підтверджують значну 
роль імунної системи в  процесах імплантації ембріонів 
і розвитку вагітності на  ранніх термінах, зокрема вплив 
імунної системи на «вікно імплантації» [20]. однак точний 
механізм того, як ці процеси імунологічно регулюються, 
досі невідомий, тому подальші дослідження мають бути 
проведені для вивчення цього процесу.

Висновок
доведено позитивний вплив внутрішньоматкового за-

стосування мкПк на частоту імплантації ембріонів у кріо-
протоколах у пацієнток із численними невдалими спроба-
ми екз. Частота імплантації серед жінок віком від 39 років 
у  кріопротоколах є значно вищою за  умови введення 
мкПк до  моменту перенесення ембріонів (р<0,001). По-
казано перспективність методу внутрішньоматкового 
введення мкПк з метою формування повноцінного «вікна 
імплантації» серед пацієнток старшої вікової групи з  по-
вторними невдалими спробами екз.
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The effect of intrauterine 
administration of peripheral blood 
mononuclear cells on the frequency 
of embryo implantation in patients 
with numerous unsuccessful 
in vitro fertilisation attempts
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Abstract. The effect of intrauterine administration of 
freshly isolated peripheral blood mononuclear cells on the 
implantation rates and pregnancy rates in fresh cycles and 
cryoprotocols in patients with repeated in vitro fertilisa-
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tion failures was studied. The clinical pregnancy rate was 
significantly higher in the cryoprotocol in women over the 
age of 39 after administration of peripheral blood mono-
nuclear cells (p<0.001). The results confirm the significant 
role of the immune system in the processes of embryo 
implantation and early pregnancy, in particular, the influ-
ence of the immune system on the «implantation window». 

The perspective of the method of intrauterine administra-
tion of peripheral blood mononuclear cells in order to 
increase the implantation rate among the patients of 
older age group with ≥2 unsuccessful in vitro fertilisation 
attempts is proven.

Key words: IVF, implantation rate, peripheral blood mono-
nuclear cells, clinical pregnancy.
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УДК 616.381-002 DOI: 10.32471/umj.1680-3051.150.230990

Сучасні підходи до диференційної 
діагностики стадій перитоніту
О.О. Біляєва1, І.В. Кароль1, 2

1національний університет охорони здоров’я України імені П.Л. Шупика, київ, Україна
2кнП «Броварська багатопрофільна клінічна лікарня», Бровари, Україна

Анотація. Мета: висвітлити сучасні підходи до диференційної діагностики стадій перитоніту. Об’єкт і методи до-
слідження. У дослідження увійшли 360 пацієнтів з гострими захворюваннями органів черевної порожнини, усклад-
неними перитонітом, які проходили стаціонарне лікування на  базі хірургічного відділення Броварської багато-
профільної клінічної лікарні у 2021 р. розподіл пацієнтів за статтю: жінок — 186 (51,7%), чоловіків — 174 (48,3%). 
Результати. У більшості пацієнтів (188; 52,2%) виявлено токсичну стадію перитоніту, реактивну стадію спостері-
гали в 153 (42,5%), термінальну — у 19 (5,3%) пацієнтів. за поширеністю процесу найчастіше в осіб обох статей від-
мічали місцевий перитоніт, що в сумі становив 229 (63,6%) випадків. за характером ексудату в черевній порожнині 
найчастіше перитоніт був серозним — у 122 (33,9%) випадках. Висновки. доповнена та модифікована нами таблиця 
диференційно-діагностичних ознак перитоніту дозволяє точно визначити стадію перитоніту у пацієнтів для вибору 
правильної лікувальної тактики.
Ключові слова: перитоніт, абдомінальний сепсис, ендогенна інтоксикація, поліорганна недостатність.

Вступ
Лікування пацієнтів з гострими захворюваннями ор-

ганів черевної порожнини, ускладненими перитонітом, є 
складною та важливою проблемою в хірургії, оскільки за-
хворюваність не має тенденції до зниження, а летальність 
за  умови приєднання поліорганної недостатності може 
досягати 80–90% [1, 2].

В  умовах розвитку синдрому поліорганної недостат-
ності, що виникає на  фоні ентеральної недостатності та 
ендогенної інтоксикації, виникає інфекційно-токсичний 
шок і розвивається тяжкий абдомінальний сепсис. генера-
лізація інфекції виникає при переважанні активності збуд-
ника над бактеріостатичними можливостями організму 
людини. абдомінальний сепсис розвивається у разі зриву 
в  одній з  ланок імунітету: зниження фагоцитарної актив-
ності нейтрофілів, порушення синтезу антитіл або пору-
шення проліферації лімфоцитів [3].

розвитку абдомінального сепсису передує виник-
нення синдрому ендогенної інтоксикації, у  якому виді-
ляють кілька механізмів: надлишкове вироблення ен-
дотоксинів, резорбція токсичних речовин, накопичення 
продуктів перекисного окиснення ліпідів та порушення 
виведення ендотоксинів з  організму. з  цього випливає, 
що діагностика синдрому ендогенної інтоксикації, визна-
чення ступеня його тяжкості, а  також вибір лікувальної 
тактики є важливими питаннями в хірургії для поперед-
ження розвитку поліорганної недостатності та абдомі-
нального сепсису [4].

тому основними принципами лікування хворих із пе-
ритонітом є невідкладне хірургічне втручання після ко-
роткої передопераційної підготовки, яке передбачає 
усунення або локалізацію джерела інфекції і санацію че-
ревної порожнини, ефективну антибактеріальну терапію 
та адекватну інфузійну терапію [5, 6].

Враховуючи вищезазначене, тяжкість стану пацієнтів 
з  перитонітом та необхідність індивідуального диферен-
ційного підходу до їх лікування, тема цього дослідження є 
актуальною та потребує розширеного аналізу.

мета дослідження: висвітлити сучасні підходи до  ди-
ференційної діагностики стадій перитоніту.

Об’єкт і методи дослідження
У  дослідження увійшли 360 пацієнтів з  гострими за-

хворюваннями органів черевної порожнини, ускладне-
ними перитонітом, які проходили стаціонарне лікування 
на  базі хірургічного відділення Броварської багатопро-
фільної клінічної лікарні у  2021 р. розподіл пацієнтів 
за статтю: жінок — 186 (51,7%), чоловіків — 174 (48,3%). 
захворювання, що стали причиною перитоніту, пред-
ставлені в табл. 1.

Таблиця 1 Структура захворювань, що викликали пери-
тоніт

Нозологія
Кількість випадків

Абсолютне 
число %

Гострий апендицит 201 55,8
Гострий холецистит 78 21,7
Перфоративна виразка шлунка або дванадцятипалої 
кишки

32 8,9

Перфорація пухлини 16 4,4
Тонкокишкова непрохідність 11 3,0
Перфорація тонкої кишки 2 0,6
Тромбоз мезентеріальних судин 6 1,7
Защемлена грижа 3 0,8
Травми черевної порожнини 6 1,7
Інші* 5 1,4
Усього 360 100

*Гематома заочеревинного простору та малого таза з некрозом сигмовидної 
кишки, флегмона заочеревинного простору з проривом у черевну порожни-
ну, дивертикулярна хвороба ободової кишки з перфорацією, перекрут при-
віски висхідної ободової кишки з некрозом, ехінококова кіста печінки 
з перфорацією.
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Результати та їх обговорення
Сучасні дослідження доповнюють розуміння ста-

дій перитоніту з  урахуванням клінічних, лабораторних 
даних, критеріїв ендогенної інтоксикації. існують роз-
робки визначення меж тої чи іншої стадії за  допомогою 

шкал APACHE II та мангеймського індексу перитоніту 
(Mannheim peritoneal index — MPI). В.я. Білим (1987) за-
пропоновано робочу таблицю диференційно-діагностич-
них ознак перитоніту. на  наш погляд, вона є зручною та 
служить об’єктивним критерієм діагностики стадій пери-

Таблиця 2 диференційно-діагностичні ознаки перитоніту

Ознака Реактивна стадія Токсична стадія Термінальна стадія

1. Час від початку захворю-
вання

<24 год 24–72 год >72 год

2. Нервово-психічні порушен-
ня

Відсутні. Можливе помірне збудження Загальмованість або ейфорія. 
Можливий інтоксикаційний делірій

Загальмованість, виражений 
інтоксикаційний синдром. Можливий 
передкоматозний або коматозний стан

3. Гемодинамічні порушення:

•	 артеріальний	тиск Підвищений або нормальний Нормальний або знижений Знижений (<100 мм рт. ст.)
•	 центральний	венозний	тиск Нормальний Знижений (10–30 мм вод. ст.) Знижений (0–20 мм вод. ст.)
•	 частота	серцевих	скорочень Помірна тахікардія (<100 уд./хв) Тахікардія (100–120 уд./хв) Виражена тахікардія (>120 уд./хв)
4. Порушення зовнішнього 
дихання

Відсутні. Тахіпное до 24–26 за хв Задишка. Частота дихання 28–30 за хв Задишка. Частота дихання >30 за хв

5. Ознаки зневоднення Відсутні Спрага, сухість у роті. Язик сухий, 
обкладений. Зниження тургору шкіри. 
Недостатнє наповнення периферичних 
вен. Оліго-, анурія

Більш виражені ознаки: знижений тонус 
очних яблук; периферичні вени спалися. 
Оліго-, анурія, діурез <30 мл/год

6. Лабораторні дані:

•	 морфологічні	показники	крові Помірний лейкоцитоз, помірний зсув 
лейкоцитарної формули вліво, швидкість 
осідання еритроцитів нормальна

Виражений лейкоцитоз зі зсувом 
формули вліво, помірна анемія, 
підвищення швидкості осідання 
еритроцитів

Лейкоцитоз або лейкопенія зі зсувом 
формули вліво за рахунок юних форм, 
анемія

•	 лейкоцитарний	індекс	
інтоксикації

2–5 5–10 10–12

•	 загальний	білок	крові Норма Помірна гіпопротеїнемія Виражена гіпопротеїнемія
•	 фібриноген	сироватки	крові,	г/л Норма 6–8 <6
•	 залишковий	азот	сироватки	крові Норма Помірне підвищення ≥60–80 ммоль/л
•	 білірубін	сироватки	крові Норма Норма або помірна білірубінемія Виражена білірубінемія
7. Місцеві симптоми 
перитоніту та його загальні 
прояви

Переважають симптоми захворювання, 
яке викликало перитоніт; живіт 
не здутий, слабо бере участь в акті 
дихання, перистальтика кишечнику 
вислуховується, при пальпації живіт 
напружений; може бути блювота, яка 
носить рефлекторний характер; 
позитивні симптоми подразнення 
очеревини; на цій стадії можливо 
визначити джерело перитоніту

Симптоми захворювання, яке викликало 
перитоніт, погано прослідковуються; 
живіт здутий, не бере участі в акті 
дихання; відмічається блювота застійним 
шлунковим вмістом з домішками 
кишкового вмісту за рахунок парезу 
шлунка та кишечнику; перистальтика 
ослаблена або відсутня, затримка 
випорожнення та газів; при перкусії 
відмічається притуплення у відлогих 
місцях; позитивні симптоми подразнення 
очеревини

Симптоми захворювання, яке 
викликало перитоніт, відсутні; живіт 
різко здутий, не бере участі в акті дихан-
ня; відмічається блювання кишковим 
вмістом; перистальтика відсутня; 
перкуторно: ознаки рідини в черевній 
порожнині; симптоми подразнення 
очеревини позитивні, слабо виражені 
або відсутні

8. Характер ексудату, 
макроскопічні зміни 
очеревини та стан кишечнику 
під час операції

Ексудат серозний або серозно-фіб-
ринозний, без запаху. Очеревина 
набрякла, гладка, блискуча, гіперемова-
на, з крапковими крововиливами, 
місцями з нитками фібрину, які легко 
знімаються. Петлі кишок помірно здуті, 
вміщують помірну кількість рідини та 
газів, перистальтують. При легкому 
здавленні кишки між двома пальцями 
реакція відсутня

Ексудат гнійний, фібринозно-гнійний, 
гнійно-геморагічний або інший, 
з неприємним запахом. Очеревина 
набрякла, тускла, з нашаруваннями 
фібрину, які можуть місцями зніматися, 
залишаючи «кров’яну росу». Кишечник 
здутий, вміщує велику кількість рідини та 
газів. Перистальтика послаблена або 
відсутня, але виникає поодинокими 
хвилями після введення в корінь брижі 
новокаїну або після декомпресії 
кишечнику. При легкому здавленні стінки 
кишки між двома пальцями залишається 
слід у вигляді блідої ділянки, колір якої 
відновлюється через 4–5 хв

Ексудат гнійний, фібринозно-гнійний 
з колібацилярним або гнилісним 
запахом. Очеревина набрякла, тускла, 
з множинними крововиливами, 
покрита фібрином, який не знімається. 
Кишечник здутий, перерозтягнутий 
рідиною та газами, перистальтика 
відсутня і не відновлюється після 
введення новокаїну в корінь брижі. 
При легкому здавленні стінки кишки 
між двома пальцями залишається 
стійка білувата пляма, колір якої 
відновлюється через ≥10–15 хв
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тоніту. ми внесли доповнення до цієї таблиці і рекоменду-
ємо її для практичної роботи (табл. 2).

застосувавши диференційно-діагностичні ознаки пери-
тоніту, розподілення хворих на перитоніт залежно від стадії 
представлено в табл. 3. як видно з табл. 3, у більшості паці-
єнтів (188; 52,2%) виявлено токсичну стадію перитоніту.

Таблиця 3 розподілення хворих із перитонітом залежно 
від стадії

Стадія

Кількість випадків

Чоловіки Жінки

Абсолютне 
число % Абсолютне 

число %

Реактивна 86 23,9 67 18,6
Токсична 78 21,6 110 30,6
Термінальна 10 2,8 9 2,5
Усього 174 48,3 186 51,7

далі важливо розглянути структуру перитоніту за-
лежно від його поширеності та характеру ексудату. 
У  табл.  4 наведено структуру перитоніту за  поширеніс-
тю процесу. як видно з табл. 4, місцевий перитоніт відмі-
чали найчастіше в  осіб обох статей і в  сумі він становив 
229 (63,6%) випадків.

Таблиця 4 розподілення хворих з перитонітом за поши-
реністю процесу

Поширеність процесу

Кількість випадків

Чоловіки Жінки

Абсолютне 
число % Абсолютне 

число %

Місцевий 100 27,8 129 35,8
Дифузний 32 8,9 32 8,9
Розлитий 27 7,5 14 3,9
Загальний 15 4,1 11 3,1
Усього 174 48,3 186 51,7

за характером ексудату в черевній порожнині харак-
теристика перитоніту в пацієнтів представлена в табл. 5. 
дані з табл. 5 показують, що найчастіше ексудат у черевній 
порожнині був серозним — у 122 (33,9%) випадках.

Таблиця 5 розподілення хворих із перитонітом залежно 
від характеру ексудату

Характер ексудату

Кількість випадків

Чоловіки Жінки

Абсолютне 
число % Абсолютне 

число %

Серозний 43 11,9 79 21,9
Серозно-фібринозний 56 15,6 42 11,7
Фібринозно-гнійний 15 4,2 11 3,1
Гнійний 50 13,9 39 10,8
Каловий 3 0,8 10 2,8
Геморагічний 7 1,9 4 1,1
Жовчний – – 1 0,3
Усього 174 48,3 186 51,7

Важливо правильно визначати стадію перитоніту у па-
цієнтів на основі даних об’єктивного обстеження, показни-
ків лабораторних та інструментальних методів досліджен-

ня для вибору максимально адекватної передопераційної 
підготовки, проведення та завершення хірургічного втру-
чання, а також ведення післяопераційного періоду.

Висновки
1. У більшості пацієнтів (52,2%) встановлено токсичну 

стадію перитоніту. термінальну стадію перитоніту спосте-
рігали в 19 (5,3%) хворих.

2.  доповнена та модифікована нами таблиця дифе-
ренційно-діагностичних ознак перитоніту дозволяє точно 
визначити стадію перитоніту у пацієнтів для вибору пра-
вильної лікувальної тактики.
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Modern approaches to the differential 
diagnosis of stages of peritonitis
O.O. Bilyayeva1, I.V. Karol1, 2

1Shupyk National University of Health of Ukraine, Kyiv, Ukraine
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Abstract. The aim of this study was to highlight modern ap-
proaches to the differential diagnosis of stages of peritonitis. 
Materials and methods. The study included 360 patients with 
acute diseases of the abdominal cavity complicated by peri-
tonitis, who underwent inpatient treatment at the surgical 
department of Brovary Multidisciplinary Clinical Hospital 
in  2021. The distribution of patients by sex: females  — 
186  (51.7%), males  — 174 (48.3%). Results. Toxic stage of 
peritonitis was detected in the majority of patients (188; 
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52.2%), reactive stage was observed in 153 (42.5%) patients, 
terminal stage — in 19 (5.3%) patients. According to the pre-
valence of the process, local peritonitis was the most common 
in both sexes, amounting to 229 (63.6%) cases. According to 
the nature of the exudate in the abdominal cavity of the pa-
tients studied, peritonitis was most often serous  — in 

122 (33.9%) cases. Conclusions. The table of differential diag-
nostic signs of peritonitis, supplemented and modified by us, 
allows to accurately determine the stage of peritonitis in pa-
tients to choose the right treatment tactics.

Key words: peritonitis, abdominal sepsis, endogenous in-
toxication, multiorgan failure.
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Мамографічний скринінг раку молочної 
залози у медичних працівників
В.М. Богомаз1, 2, О.О. Єгорова2, А.В. Ковальова2

1національний медичний університет імені о.о. Богомольця, київ, Україна
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Анотація. Мета: оцінка впровадження мамографічного скринінгу як етапу програми профілактики раку молочної зало-
зи серед працівниць великого закладу охорони здоров’я. Об’єкт і методи дослідження. дослідження виконано у 2021 р. 
в  м. київ на  базі багатопрофільного медичного центру. мамографічні дослідження для 212 жінок виконані на  системі 
цифрової мамографії з використанням 2D-мамографії, Computer-aided detection та томосинтезу. опис зображень здій-
снювався незалежно двома радіологами. Проведена ретроспективна оцінка медичних висновків після мамографії та ве-
рифікації радіологічних знахідок. зібрано та проаналізовано письмові анкети співробітниць. Результати. Встановлено 
частоту різних варіантів стану молочних залоз за системою BI-RADS. знайдено значні відхилення своєчасності самостій-
ного звернення на мамографію серед різних категорій персоналу. Висновки. за певних передумов скринінгова мамогра-
фія має високу прихильність серед працівниць закладу охорони здоров’я. Потрібна додаткова санітарно-просвітницька 
робота, зокрема серед середнього і молодшого медичного персоналу та немедичного персоналу, для своєчасного ви-
конання скринінгу раку молочної залози.
Ключові слова: рак молочної залози, мамографія, здоров’я медичних працівників, прихильність до онкологічного скри-
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Вступ
рак молочної залози (рмз) — одна з найчастіших ло-

калізацій раку у  жінок в  Україні. згідно з  даними націо-
нального канцер-реєстру, в  Україні у  2019 р. загалом за-
реєстровано 14 855 випадків захворювань на  злоякісні 
новоутворення молочної залози, загальна кількість по-
мерлих від хвороби — 5472, не прожили одного року се-
ред вперше виявлених — 8,5% хворих [1]. за даними Все-
світньої організації охорони здоров’я, станом на  кінець 
2020 р. у  світі нараховували 7,8 млн жінок з  діагностова-
ним впродовж останніх 5 років рмз, що робить цю хво-
робу найпоширенішою онкопатологією у  світі. кількість 
втрачених жінками з рмз років життя з поправкою на ін-
валідність (disability adjusted life years — DALY) є найбіль-
шою серед онкологічних хвороб [2, 3].

головним важелем покращення результатів лікуван-
ня і зниження смертності від рмз вважається масовий 
скринінг вразливих груп населення для ранньої діагнос-
тики захворювання. Всесвітньою організацією охорони 
здоров’я скринінг визначається як імовірне виявлення 
нерозпізнаного захворювання у  начебто здорової без-
симптомної популяції за  допомогою тестів, оглядів або 
інших процедур, які можна швидко та легко застосувати 
до цільової популяції [4].

Скринінг з  використанням мамографії широко реко-
мендований актуальними клінічними настановами у  світі 
і є одним з  найефективніших методів розпізнавання рмз 
на  початкових стадіях. результати метааналізу 27 дослі-
джень [5] показали зниження смертності від рмз на  22% 
при  впровадженні скринінгу. Скринінг рмз може істотно 
впливати на  смертність від цієї хвороби при  достатньому 
рівні прихильності до  його виконання. Узагальнення ре-
зультатів досліджень, які разом включали 250 733 жінки, 
продемонструвало середнє значення рівня прихильності 
до  мамографії впродовж 2-річного періоду в  різних мен-

шин — 49,7%. Статистично значущими бар’єрами для при-
хильності до мамографічного скринінгу були соціально-де-
мографічні, етнічні, культурні, релігійні, а також особисті і 
зовнішні чинники [6]. згідно з даними A.K. Lofters та співав-
торів [7], рівень знань чинних рекомендацій щодо онколо-
гічного скринінгу канадськими пацієнтками був переважно 
низьким. Хоча більшість респондентів знали рекомендова-
ні тести для скринінгу рмз і раку шийки матки, дуже мало 
учасниць правильно визначили рекомендований вік і час-
тоту скринінгу. однак, хоча рівень знань стосовно рекомен-
дацій щодо скринінгу серед пацієнток цього дослідження 
був низьким, це не впливало негативно на бажання взяти 
участь у  скринінгу. Водночас неналежне виконання скри-
нінгових програм є одним із чинників відсутності значного 
прогресу в лікуванні рмз в Україні.

досить розповсюдженою є думка, що працівники за-
кладів охорони здоров’я мають вищий ризик розвитку 
онкологічної патології, хоча наукових доказів стосовно 
цього бракує. Прихильність працівників галузі охорони 
здоров’я до  виконання скринінгу на  рмз вивчена недо-
статньо. ретроспективне когортне дослідження [8] з ана-
лізом 18 939 людино-років медичних працівників 8  он-
кологічних центрів у  таїланді засвідчило, що рмз був 
найчастішою онкологічною патологією серед медично-
го персоналу. Серед 379 учасників опитування в  Саудів-
ській аравії, більшість з  яких (68,78%) становили жінки, 
адекватні знання, пов’язані зі  скринінгом рмз, знаходи-
лися в межах 50–57% у різних професійних підгрупах [9]. 
жінки-медичні працівники погано дотримувалися реко-
мендацій як щодо скринінгу рмз (38%), так і раку шийки 
матки (26%). опубліковані наукові результати вітчизняних 
спостережень з цієї тематики нами не знайдено.

мета дослідження: оцінка впровадження мамографіч-
ного скринінгу як етапу програми профілактики рмз се-
ред різних категорій працівниць великого закладу охоро-
ни здоров’я.
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Об’єкт і методи дослідження
дослідження проведено в м. київ у 2021 р. У колективі 

багатопрофільного медичного центру підлягало скринінгу 
і запрошено для проведення мамографії 233 медичні пра-
цівниці. дали згоду та обстежені мамографічно впродовж 
року 212 жінок (прихильність до обстеження — 91%). ма-
мографічні дослідження було виконано на  системі циф-
рової мамографії «MAMMOMAT Revelation» виробництва 
«Siemens» з використанням режимів 2D-мамографії з об-
робкою системою Computer-aided detection (CAD) та вико-
нанням томосинтезу з  наступним отриманням синтетич-
них мамограм. опис зображень здійснювався незалежно 
двома радіологами. Лікарські висновки включали оцінку 
змін за стандартизованою міжнародною системою Breast 
Imaging-Reporting and Data System (BI-RADS)  [10, 11]. гіс-
тологічні дослідження виконано в лабораторії медичного 
центру «Універсальна клініка «оберіг». Проведено ретро-
спективну оцінку медичних висновків після мамографії та 
анкетування співробітниць за  оригінальною письмовою 
анкетою. анкета розроблена робочою групою під керів-
ництвом радіолога з урахуванням структури літературних 
опитувальників [12, 13]. У порівнянні з відомими прототи-
пами авторська анкета містила більше інформації про по-
передні звернення, включала можливість визначення 
групи ризику рмз та надання персоналізованих рекомен-
дацій стосовно часу та методів наступного дослідження 
молочних залоз. зібрано та проаналізовано 182 заповнені 
анкети (відгук — 86%).

Результати та їх обговорення
Високий рівень прихильності працівниць медичного 

центру до обстеження (91%) може бути пояснений наяв-
ністю власних технічних можливостей для виконання до-
слідження за місцем роботи, широким діапазоном вибору 
зручного часу візиту, виконанням усіх досліджень коштом 
організації та високим рівнем довіри до  якості роботи 
діагностичного відділення. клініка, яка була об’єктом до-
слідження, має у структурі центри мамології, хіміотерапії 
та променевої терапії, що могло бути додатковим чинни-
ком формування свідомого ставлення жінок до проблеми. 
Водночас необстеженою залишилася 21 (9%) жінка, з яких 
близько половини (10 жінок) жодного разу в житті не ро-
били мамографію. Середній вік жінок, які відмовилися 
від скринінгу, — 47,5 років. за характером праці ця група 
включала 12 лікарів, 2 молодших медичних спеціалісти, 
2 санітарки та 5 осіб технічного і адміністративного персо-
налу. детальні обставини причин невиконання скринінгу 
цими співробітницями дуже різняться, тому для реалізації 
програми профілактики рмз потрібні індивідуальні моти-
ваційні консультування.

за  оцінкою американського онкологічного товариства 
(American Cancer Society), приблизно 1 з 8 інвазивних видів 
рмз розвивається у жінок віком <45 років та близько 2 з 3 ін-
вазивних видів рмз виявляють у жінок віком ≥55 років [14]. 
з  урахуванням мети скринінгу та вітчизняних рекоменда-
цій щодо виконання стартової мамографії у  віці 40 років, 
згідно з наказом міністерства охорони здоров’я України від 
30.06.2015 р. № 396 [15], жінок, що  підлягали обстеженню, 
було поділено на 5 вікових підгруп. розподіл жінок за віком 
був наступним: 60–70 років  — 17 (9,3%), 50–60 років  — 63 
(34,6%), 45–50 років — 47 (25,8%), 41–45 років — 49 (26,9%), 
40 років (перша мамографія) — 6 (3,3%) осіб.

Проведено аналіз розподілу знахідок за  категоріями 
BI-RADS згідно з висновками 212 досліджень:

•	 BI-RADS	0	(неповна	оцінка,	необхідні	додаткові	методи	
дослідження, не встановлена ймовірність злоякіснос-
ті) — 6 жінок;

•	 BI-RADS	1	(негативна,	відсутня	ймовірність	злоякіснос-
ті, повна «норма») — 59 жінок;

•	 BI-RADS	 2	 (негативна	 з  додатковими	 знахідками,	 від-
сутня ймовірність злоякісності, доброякісні зміни)  — 
131 жінка;

•	 BI-RADS	 3	 (з  більшою	 ймовірністю	 доброякісна	 пато-
логія, <2% ймовірність злоякісності, потребують дина-
мічного контролю через 6 міс) — 6 жінок;

•	 BI-RADS	4	(ймовірність	злоякісності,	потребують	мор-
фологічної верифікації (біопсії) — 10 жінок.
категорії BI-RADS 5 (висока ймовірність злоякісності, 

>95% ймовірність злоякісності) та BI-RADS 6 (патогістоло-
гічно верифікована злоякісність) не  діагностовані у  жод-
ної з жінок.

Серед підгрупи жінок з  діагностованими змінами ка-
тегорії BI-RADS 4 у  2 патогістологічно підтверджено рмз 
(0,9% із загальної групи обстежених), обидва випадки — 
у  жінок віком <50 років. для абсолютної більшості жінок 
рекомендовано виконання наступної скринінгової мамо-
графії у визначений настановами термін. розподіл варіан-
тів змін молочних залоз за категоріями наведено на рис. 1.

Вивчено також розподіл досліджених жінок за  щіль-
ністю молочних залоз, яка, згідно з  міжнародними на-
становами, істотно впливає на  ризик розвитку рмз  [16]. 
за нашими даними, у 43 (20,3%) жінок виявлено ACR а (не-
має додаткових балів ризику рмз), у 99 (46,7%) — ACR B 

Рисунок 1 розподіл змін молочних залоз за категоріями 
BI-RADS
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Рисунок 2 розподіл досліджених за  групами щільності 
молочних залоз згідно з ACR
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WWW.UMJ.COM.UA | УКР. МЕД. ЧАСОПИС, 4 (150) – VII/VIII 2022 97

ОНКОЛОГІЯ | ОРИгІНАлЬНЕ ДОСлІДжЕННя



(додатковий бал ризику рмз), у  66 (31,1%)  — ACR C та 
у 4 (1,9%) — ACR D (середня група ризику рмз). отже, се-
ред досліджуваного контингенту лише в 1 з 5 жінок не від-
мічали додаткових балів ризику за щільністю молочних 
залоз та майже половина мали додатковий бал ризику 
розвитку рмз у зв’язку із цим чинником, що додатково 
актуалізувало важливість скринінгу. групову структуру 
щільності молочних залоз наведено на рис. 2.

за  результатами анкетування вивчено сімейний он-
кологічний анамнез працівниць та час виконання ними 
попередньої мамографії. згідно з відповідями в  анкетах 
мали родичів з рмз у сімейному анамнезі 23 (12,6%) жін-
ки. Вчасно, згідно з чинними українськими рекомендаці-
ями, мамографію виконано 57 (31,3%) жінкам. згідно з ві-
ковим розподілом простежувалася тенденція до  більш 
ретельного ставлення до терміну скринінгу у жінок віком 
50–60 років з наступним зниженням уваги до рекомендо-
ваних термінів (таблиця).

таблиця розподіл жінок за віковими групами та даними 
сімейного анамнезу

Вік, роки Усього
Усього РМЗ 

у сімейному 
анамнезі

Вчасно
Вчасно, РМЗ 
у сімейному 

анамнезі

Виявлено 
РМЗ

60–70 17 1 4 0 0
9,3% 5,9% 23,5%

50–60 63 14 25 6 0
34,6% 22,2% 39,7% 24,0%

45–50 47 5 12 1 1
25,8% 10,6% 25,5% 8,3% 2,1%

41–45 49 3 10 1 1
26,9% 6,1% 20,4% 10,0% 2,0%

40 6 0 6 0 0
3,3% 100%

Усього 182 23 57 8 2
% 100% 12,6% 31,3% 14,0% 1,1%

із  затримкою на  1 рік від рекомендованого тер-
міну мамографію виконано 21 (11,5%), на  2 роки  — 8 
(4,4%), на 3–5 років — 10 (5,5%), на 5–10 років — 6 (3,3%), 
на >10 років — 3 (1,6%) жінкам.

Уперше в житті мамографію виконана 77 (42,3%) жін-
кам, з  них 7 — з рмз у  сімейному анамнезі. зокрема, 
вперше в житті виконано мамографію 58,8% жінок віком 
60–70 років та 46,8% — 45–50 років. загалом 42% жінок 
виконали скринінгову мамографію з тим чи іншим запіз-
ненням від рекомендованих термінів.

Виявлено 2 випадки рмз у  віковій групі 41–50 років 
(один з яких — у пацієнтки з обтяженим сімейним онко-
анамнезом, яка прострочила виконання скринінгової 
мамографії на  1 рік, другий  — у  жінки, яка не  виконува-
ла вчасно стартову мамографію), що доводить необхід-
ність активних просвітницьких та організаційних заходів 
для забезпечення ранньої діагностики рмз.

оскільки більшість жінок підгрупи несвоєчасного 
виконання скринінгу становили представниці молод-
шого, середнього та адміністративно-технічного персо-
налу закладу (рис. 3), на  майбутнє планується цільова 
санітарно-просвітницька діяльність із  цими категоріями 
працівників. жінки-лікарі переважно свідомо ставилися 
до  рекомендацій щодо  скринінгу. абсолютна більшість 
лікарів, що  не  виконали мамографію вчасно, працювали 

в  параклінічних підрозділах та на амбулаторному кон-
сультативному прийомі, що, можливо, обмежувало їх обі-
знаність і усвідомлення доцільності обстеження.

групу ризику виникнення рмз визначали після ви-
вчення анкет, заповнених жінками особисто перед 
мамографічним дослідженням. Визначено три рівні 
ризику розвитку рмз (низький, середній та високий). 
зазначена методика оцінки ризику як частина програ-
ми профілактики рмз впроваджена в  мамологічному 
центрі клініки на  основі власного клінічного та між-
народного досвіду (IBIS tool [17] та інструменту оцінки 
ризику раку молочної залози (Breast Cancer Risk Assess-
ment Tool) національного інституту раку СШа (National 
Cancer Institute) [18]).

кожній співробітниці після визначення групи ризи-
ку рмз надано персоналізовані рекомендації стосовно 
подальшого діагностичного протоколу. Планування по-
дальшого скринінгу жінок за  групами ризику рмз та ві-
ком розроблено згідно з рекомендаціями національних 
скринінгових програм молочної залози у країнах Європи 
та Європейських рекомендацій щодо забезпечення якості 
скринінгу та діагностики рмз [19, 20].

Висновки
за певних передумов скринінгова мамографія має висо-

ку прихильність серед працівниць закладу охорони здоров’я.
Потрібна додаткова санітарно-просвітницька робота, зо-

крема серед середнього і молодшого медичного персоналу 
та немедичного персоналу, для своєчасного виконання скри-
нінгу рмз.
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Mammographic screening of breast 
cancer in medical workers
V.M. Bogomaz1, 2, O.O. Egorova2, A.V. Kovalyova2
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Abstract. The aim: to assess the implementation of mammo-
graphic screening as a stage of the breast cancer prevention 
program among female employees of a large health care in-
stitution. Object and research methods. The study was carried 
out in 2021 at multidisciplinary medical center in the Kyiv city. 
Mammographic examinations for 212 women were performed 
on a digital mammography system using 2D mammography, 
CAD (Computer-aided detection) and tomosynthesis. Image 
description was performed independently by two radiologists. 
A retrospective evaluation of medical findings after mammog-
raphy and verification of radiological findings was carried out. 
The written questionnaires of female employees were also 
collected and analyzed. Results. The  frequency of BI-RADS 
variants of the mammary glands were established. Significant 
deviations in the timeliness of self-referral for mammography 
were found among different categories of personnel. Conclu-
sions. Under certain conditions, screening mammography has 
high acceptance among employees of health care institutions. 
Additional educational activities are needed, in particular 
among nurses and junior medical personnel and non-medical 
personnel for timely performance of breast cancer screening.

Key words: breast cancer, mammography, health of medical 
workers, commitment to cancer screening.
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Клінічні характеристики стану 
вегетативної нервової системи 
та їх кореляційні взаємозв’язки 
з психометричними показниками 
у пацієнтів із виразкою дванадцятипалої 
кишки в стадії загострення та ремісії
О.В. Демидас, О.В. Ткаченко
національний університет охорони здоров’я України імені П.Л. Шупика, київ, Україна

Анотація. Мета: дослідження клінічних характеристик стану вегетативної нервової системи та їх кореляційних взаємозв’язків 
з психометричними показниками у пацієнтів із виразкою дванадцятипалої кишки (ВдПк) в стадії загострення та ремісії. Об’єкт 
і методи дослідження. Проведено комплексне обстеження 84 пацієнтів із ВдПк у стадії загострення та повторно під час ре-
місії. Вік пацієнтів становив 25–60 років, середній вік — 39,90±1,29 року. Пацієнтів розподілили на дві групи за наявністю за-
гострення чи ремісії захворювання. контрольну групу становили 30 практично здорових осіб без соматичної патології. комп-
лексне обстеження передбачало опитування з аналізом скарг, клініко-неврологічне обстеження, дослідження вегетативного 
статусу за допомогою опитувальника о.м. Вейна, нейропсихологічне тестування, зокрема визначення рівня особистісної та 
реактивної тривожності за шкалою Спілбергера — Ханіна, депресії за шкалою Бека, оцінку самопочуття, активності та настрою 
за допомогою опитувальника Сан. Результати. При оцінці суб’єктивної шкали опитувальника о.м. Вейна, що заповнюється 
самим пацієнтом, вегетативна дисфункція виявлена у 76 (90,47%) пацієнтів у стадії загострення та у 51 (60,7%) — у стадії ремісії 
захворювання. об’єктивні симптоми вегетативної дисфункції, що оцінював лікар, виявлені у 70 (83,3%) та 45 (53,5%) пацієнтів 
відповідно. Встановлено прямий кореляційний зв’язок у пацієнтів із ВдПк у стадії загострення між кількістю балів, що отримані 
за об’єктивною шкалою опитувальника о.м. Вейна, та рівнем особистісної (r=0,61) і реактивної тривожності (r=0,59). У пацієн-
тів із ВдПк у стадії загострення відмічена кореляція між показниками об’єктивної шкали опитувальника о.м. Вейна та рівнем 
депресії (r=0,53). У всіх обстежених із ВдПк у стадії загострення виявлений зворотний кореляційний зв’язок (p<0,05) показ-
ників за опитувальником Сан з показниками опитувальника о.м. Вейна (як об’єктивної, так і суб’єктивної шкал). Висновок. 
для пацієнтів із ВдПк характерними є прояви вегетативної дисфункції як у стадії загострення, так і в стадії ремісії захворюван-
ня. Порівняння результатів тестування в динаміці (в загостренні ВдПк та в ремісії) дозволили зробити висновок, що в ремісії 
вираженість вегетативної дисфункції достовірно зменшується (р<0,05).
Ключові слова: виразка дванадцятипалої кишки, вегетативна дисфункція, опитувальник о.м. Вейна.

Вступ
Вегетативні порушення — одна з найбільш актуальних 

проблем сучасної медицини. Вегетосудинна дистонія  — 
клінічний синдром, який може супроводжувати цілу низку 
захворювань і  проявлятися дисфункцією серцево-судин-
ної, дихальної, ендокринної систем, психічної сфери тощо. 
Практично немає таких патологічних станів, у розвитку й 
перебігу яких не відіграють суттєву роль вегетативні роз-
лади. В  одних випадках вони є істотним чинником пато-
генезу, в інших — виникають вторинно, у відповідь на по-
шкодження різних систем організму [1–5].

В основі патогенезу вегетативної дисфункції лежить пору-
шення інтегративної діяльності надсегментарних вегетатив-
них структур (лімбіко-ретикулярного комплексу), в результа-
ті чого розвивається дезінтеграція вегетативних, емоційних, 
сенсомоторних, ендокринно-вісцеральних співвідношень.

генез вегетативних порушень складний і включає дис-
функцію як центральних, так і периферичних вегетативних 
структур [2–6]. У  результаті вегетативної дисфункції може 
порушуватися адекватність іннервації внутрішніх орга-
нів, що зумовлює появу дискінезій, порушення трофіки 

тканин шлунково-кишкового тракту (Шкт) тощо. При  по-
шкодженні і подразненні структур вегетативної нервової 
системи (ВнС) в  різних органах можуть виникати стерео-
типні патоморфологічні процеси (спазм судин, дистрофія), 
що  пов’язані з  нейрогуморальними чинниками, зокрема 
з виділенням медіаторів (норадреналін, адреналін, серото-
нін), біологічно активних речовин тощо. гуморальні зміни, 
у свою чергу, посилюють вегетативний дисбаланс.

тривала активація ВнС призводить до порушення кисло-
тоутворення і дезорганізації моторної функції Шкт внаслідок 
порушення синтезу регуляторних нейрогормонів [6–8]. афек-
тивні порушення тривожно-депресивного характеру вна-
слідок їх поєднання з  вегетативними і нейро ендокринними 
реакціями зумовлюють порушення вегетовісцеральної шлун-
ково-кишкової регуляції, водночас знижуючи поріг інтра-
цептивної перцепції та посилюючи суб’єктивні відчуття [4–6]. 
Вегетативні порушення відмічають у 75–82% пацієнтів із ви-
разкою дванадцятипалої кишки (ВдПк). Вони виникають під 
впливом різних чинників, можуть передувати розвитку хво-
роби або бути її наслідком, але завжди впливають на клініч-
ні прояви та особливості перебігу захворювання [2–7]. Будь-
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який вид вегетативного дисбалансу може стати чинником 
виникнення рецидиву хвороби. Стан вегетативної дисфункції 
потребує особливої   уваги клініцистів, тому що погіршує пере-
біг захворювання та якість життя пацієнтів із ВдПк.

Враховуючи вищезазначене, дослідження характерис-
тик стану ВнС у пацієнтів із ВдПк у стадії загострення та 
стадії ремісії є актуальним як для удосконалення діагнос-
тики, так і оптимізації підходів до терапевтичної практики.

Об’єкт і методи дослідження
Проведено комплексне обстеження 84 пацієнтів із ВдПк 

у стадії загострення (1-ша група) та 84 — повторно в стадії ре-
місії захворювання (2-га група), які проходили обстеження та 
лікування у відділенні гастроентерології та центрі шлунково-
кишкових кровотеч київської міської клінічної лікарні № 12, 
яка є клінічною базою кафед ри неврології № 2 національ-
ного університету охорони здоров’я України імені П.Л. Шу-
пика. Вік пацієнтів становив 25–60 років, середній вік  — 
39,90±1,29 року. Серед учасників дослідження переважали 
чоловіки — 61 (72,6%). контрольну групу становили 30 прак-
тично здорових осіб без соматичної патології.

Усім пацієнтам проведено дослідження вегетативного 
статусу. Схема дослідження вегетативних функцій вклю-
чала застосування опитувальника о.м. Вейна, що дозво-
ляє оцінити вегетативні суб’єктивні й об’єктивні симптоми 
в балах. метод дає змогу встановити наявність вегетатив-
них порушень навіть в осіб без активних скарг та оцінити 
ступінь тяжкості вегетативної дисфункції. також цей опи-
тувальник дозволяє комплексно оцінити переважання то-
нусу ВнС — симпатичного чи парасимпатичного.

тест-опитувальник суб’єктивної оцінки вегетативного 
статусу заповнювали безпосередньо обстежувані, які під-
креслювали відповідь «так» або «ні». кожен симптом оці-
нювали відповідною кількістю балів у  разі позитивної 
відповіді на запитання. У нормі загальна сума балів не пе-
ревищує 15, більша кількість балів свідчить про наявність 
синдрому вегетативної дисфункції, результат >30 балів 
свідчить про наявність виражених вегетативних розладів.

тест-опитувальник об’єктивної оцінки вегетативного 
статусу заповнював лікар. Він також містив відповіді «так» 
або «ні», що оцінювалися відповідними балами. Сума балів 
>25 свідчить про  наявність синдрому вегетативної дис-
функції, результат >50 балів оцінювали як наявність вира-
жених вегетативних розладів.

оцінку вираженості тривожності проводили за шка-
лою Спілбергера — Ханіна з дослiдженням реактивної та 
особистісної тривожності. для інтерпретації результатів 
використовували такі орієнтовані оцінки: 0–30 балів — 
низький, 31–45 балів — помірний, >45 балів — високий 
рівень тривожності. для визначення рівня депресії вико-
ристовували шкалу депресії Бека.

для інтерпретації результатів оцінювали кількість балів: 
0–9 — відсутність депресивних симптомів, 10–15 — легка, 16–
19 — помірна, 20–29 — виражена, 30–63 — тяжка депресія.

для оцінки самопочуття, активності та настрою вико-
ристовували методику Сан. Середній бал шкали дорівнює 4. 
оцінки, що перевищують 4 бали, свідчать про сприятливий, 
менше 4 — про несприятливий стан випробуваного. нор-
мальні оцінки стану знаходяться в діапазоні 5,0–5,5 бала.

дані обчислені з  використанням персонального 
комп’ютера та пакета програм для обробки та аналізу статис-
тичної інформації «Stаtistica 6.0». кореляційний аналіз здійсню-
вали за допомогою критерію Спірмена. залежно від величини 

кореляції слабким вважали зв’язок при r<0,3–0,5, помірним — 
при  r=0,5–0,7, сильним  — при  r>0,7. напрямок виявленого 
зв’язку вказує позитивний або негативний знак коефіцієнта 
кореляції. Відмінності вважали значимими при р<0,05.

Результати та їх обговорення
При  оцінці суб’єктивної шкали опитувальника 

о.м. Вейна вегетативна дисфункція виявлена у 76 (90,47%) 
пацієнтів у стадії загострення ВдПк, у 51 (60,7%) — в ре-
місії та у  6 (20,0%) пацієнтів контрольної групи. Середнє 
значення кількості балів, отриманих при опитуванні у па-
цієнтів 1-ї групи, становило (36,9±14,6), що відповідає рів-
ню виражених вегетативних розладів. цей результат був 
достовірно вищим, ніж у пацієнтів 2-ї групи (26,1±12,4). за-
значені показники відрізнялися від таких у групі контро-
лю, де середній показник становив 12,3±11,2 та відповідав 
відсутності вегетативної дисфункції (p<0,05).

за  результатами аналізу даних опитувальника вияв-
лено, що схильність до почервоніння чи поблідніння об-
личчя (при будь-якому хвилюванні) відмічена у 68 (80,9%) 
пацієнтів 1-ї, 49 (58,3%) — 2-ї групи та 6 (7,1%) — групи 
контролю. зміна забарвлення пальців кистей або стоп 
наявна в  45 (53,5%) пацієнтів 1-ї, 35 (41,6%) — 2-ї групи 
та 2  (2,3%) — групи контролю. Відчуття серцебиття, «за-
мирання», «зупинки серця» виявлені у  56 (66,6%) паці-
єнтів 1-ї, 41 (48,8%) — 2-ї групи та 3 (3,5%) — групи конт-
ролю. оніміння чи похолодіння пальців кистей та стоп 
наявне в  76  (63,8%) хворих 1-ї, у  55 (65,4%) — 2-ї групи 
та 4  (4,7%)  — групи контролю. Підвищена пітливість ви-
явлена у 43 (51%) пацієнтів 1-ї, 30 (35,7%) — 2-ї групи та 
4  (4,7%)  — групи контролю. Порушення функції травної 
системи відмічено в  76  (91,6%) пацієнтів 1-ї, 58 (69%) — 
2-ї групи та 5  (16,6%) — групи конт ролю. Відчуття утруд-
нення дихання («нестачі повітря», прискорене дихання) 
зафіксовано в 43 (36,1%) пацієнтів 1-ї, у 22 (26,1%) — 2-ї гру-
пи та 1 (3,3%)  — групи контролю. Випадки непритом-
ності або відчуття, що можна знепритомніти, виявлені 
в 26  (30,9%) пацієнтів 1-ї, у 14  (16,6%) — 2-ї групи та від-
сутні у пацієнтів групи конт ролю. напади головного болю 
фіксували у 78 (92,8%) учасників 1-ї, 62 (73,8%) — 2-ї групи 
та 10 (33,3%) — групи контролю. знижену працездатність 
та швидку втомлюваність відмічали у 82 (96,7%) хворих 1-ї, 
71 (84,5%) — 2-ї групи та 16 (53,3%) — групи контролю. По-
рушення сну виявили у 81 (96,4%) пацієнта 1-ї, 67 (79,7%) — 
2-ї групи та 14 (46,6%) — групи контролю (рис. 1).

об’єктивні симптоми вегетативної дисфункції зафік-
совані у 70 (83,3%) пацієнтів 1-ї, у 45 (53,5%) — 2-ї групи та 
у 3 (10,0%) — контрольної групи. загальна сума балів у се-
редньому становила 46,6±13,2 у пацієнтів 1-ї групи та була 
достовірно більшою, ніж у пацієнтів 2-ї групи (30,2±10,1). за-
значені показники відрізнялися від таких групи конт ролю, 
де середній показник становив 16,8±12,9 (рис. 2, таблиця).

Слід звернути увагу, що у пацієнтів з вегетативною дис-
функцією дещо вищі показники за  шкалою суб’єктивних 
симптомів, яку заповнювали самі хворі, порівняно з таки-
ми за шкалою об’єктивних симптомів, що опосередковано 
вказує на вплив психоемоційної складової при оцінці сво-
го стану у пацієнтів із ВдПк.

При  оцінці вегетативного тонусу відповідно до  опи-
тувальника о.м. Вейна у пацієнтів 1-ї групи об’єктивні та 
суб’єктивні ознаки відповідали симпатикотонії у 47 (56%), 
ваготонї у 23 (27%) та ейтонії у 14 (17%) обстежених. У па-
цієнтів 2-ї групи симпатикотонія виявлена у 34 (40,5%), ва-
готонія — у 17 (20,2%), ейтонія — у 33 (39,3%) обстежених. 
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тобто ейтонія відмічається достовірно рідше у  пацієнтів 
із  ВдПк в  стадії загострення, ніж у  стадії ремісії (p<0,05). 
У пацієнтів із ВдПк як у стадії загострення, так і в стадії ре-
місії розподіл переважаючого вегетативного тонусу суттє-
во відрізнявся від такого в  контрольній групі. так, серед 
осіб контрольної групи у 4 (13,3%) виявлена симпатикото-
нія, у 2 (6,7%) — ваготонія та у 24 (80%) — ейтонія.

клінічно симпатикотонія частіше проявлялася тахі-
кардією, підвищенням артеріального тиску, збільшенням 
частоти дихання, схильністю до підвищення температури 
тіла, наявністю білого дермографізму, а  ваготонія — від-
повідно зниженням артеріального тиску, брадикардією, 
пітливістю, наявністю стійкого червоного дермографізму, 
сповільненням частоти дихання.

за  результатами дослідження кореляційного 
взаємозв’язку наявності ознак вегетативної дисфункції 
з  нейропсихологічними та психометричними показника-
ми, у пацієнтів із ВдПк у стадії загострення виявлено пря-
мий кореляційний зв’язок між кількістю балів, що отри-
мані за  об’єктивною шкалою опитувальника о.м. Вейна, 
та рівнем особистісної (r=0,61) і реактивної тривожнос-
ті (r=0,59). також у  пацієнтів із  ВдПк у  стадії загострення 
відмічена кореляція між показниками об’єктивної шкали 
опитувальника о.м. Вейна та рівнем депресії (r=0,53).

У пацієнтів із ВдПк у стадії загострення з переважан-
ням симпатикотонії встановлено достовірно вищий рівень 
тривоги, тоді як у хворих з переважанням ваготонії був до-
стовірно вищий рівень депресивних розладів (p<0,05).

У  всіх обстежених із  ВдПк у  стадії загострення вияв-
лений зворотний кореляційний зв’язок (p<0,05) показни-
ків за опитувальником Сан з показниками опитувальни-
ка о.м.  Вейна. тобто підтверджено наявність у  пацієнтів 
із ВдПк взаємозв’язку між зниженням рівня самопочуття, 
активності і настрою та зростанням балів за опитувальни-
ком о.м. Вейна (як об’єктивної, так і суб’єктивної шкал).

Висновки
для пацієнтів із ВдПк характерними є прояви вегета-

тивної дисфункції як у стадії загострення, так і в стадії ремі-
сії. Порівняння результатів тестування в динаміці (при за-
гостренні ВдПк та в ремісії) дозволили зробити висновок, 
що в стадії ремісії вираженість вегетативної дисфункції до-
стовірно зменшується (р<0,05).

Виявлено прямий кореляційний зв’язок у  пацієн-
тів із ВдПк в стадії загострення між кількістю балів, що 
отримані за  об’єктивною шкалою опитувальника о.м. 
Вейна, та рівнем особистісної (r=0,61) і реактивної три-
вожності (r=0,59). У пацієнтів із ВдПк у стадії загострен-
ня відмічена кореляція між показниками об’єктивної 
шкали опитувальника о.м. Вейна та рівнем депресії 
(r=0,53). У  всіх обстежених з  ВдПк у  стадії загострення 
виявлений зворотний кореляційний зв’язок (p<0,05) 
показників за опитувальником Сан з показниками опи-
тувальника о.м. Вейна (як об’єктивної, так і суб’єктивної 
шкал).

наявність вегетативних порушень у пацієнтів із ВдПк 
негативно впливає на перебіг захворювання, позначаєть-
ся на психоемоційному стані, знижує якість життя.

досліджені характеристики стану ВнС у  пацієнтів 
із ВдПк у стадії загострення та ремісії можуть бути вико-
ристані як для удосконалення діагностики, так і для опти-
мізації підходів у  терапевтичній практиці щодо пацієнтів 
із ВдПк.

Конфлікт інтересів
конфлікту інтересів немає.

Рисунок 1 клінічні прояви вегетативної дисфункції у пацієнтів із ВдПк за суб’єктивною шкалою опитувальника о.м. Вейна
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Рисунок 2 Вегетативний тонус у  пацієнтів із  ВдПк 
за  об’єктивною шкалою опитувальника 
о.м. Вейна
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Таблиця Середнє значення кількості балів при оцінці 
симптомів вегетативної дисфункції за опиту-
вальником о.м. Вейна

Показник

ВДПК
в стадії 

загострення
(n=84)

ВДПК
в стадії 
ремісії 
(n=84)

Група 
контролю

(n=30)

Опитувальник суб’єктивної 
оцінки вегетативного статусу

36,9±14,6 26,1±12,4 12,3±11,2

Опитувальник об’єктивної 
оцінки вегетативного статусу

44,6±13,2 30,2±10,1 16,8±12,9
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Clinical characteristics of the 
state of the autonomic nervous 
system and their correlations with 
psychometric indicators in patients 
with duodenal ulcer in the stage 
of exacerbation and remission
O.V. Demydas, O.V. Tkachenko
Shupyk National Healthcare University 
of Ukraine, Kyiv, Ukraine

Abstract. Aim: to study the clinical characteristics of the state 
of the autonomic nervous system and their correlations with 
psychometric indicators in patients with duodenal ulcer in the 

stage of exacerbation and remission. Object and research 
methods. A comprehensive examination of 84 patients with 
duodenal ulcer in the exacerbation stage and again during 
remission was carried out. The age of the patients was 25–60 
years, the average age was 39.90±1.29 years. Patients were 
divided into two groups according to the presence of exacer-
bation or remission of the disease. The control group con-
sisted of 30 practically healthy persons without somatic pathol-
ogy. The comprehensive examination included a survey with 
an analysis of complaints, a clinical and neurological examina-
tion, a study of the vegetative status with the help of O.M. Vein 
questionnaire, neuropsychological testing, in particular, de-
termination of the level of personal and reactive anxiety ac-
cording to the Spielberger — Khanin scale, depression accord-
ing to the Beck scale, assessment of well-being, activity and 
mood questionnaire. Results. When evaluating the subjective 
scale of the O.M. Vein questionnaire, filled by the patient him-
self, autonomic dysfunction was found in 76 (90.47%) patients 
in the exacerbation stage and in 51 (60.7%) in the remission 
stage of the disease. Objective symptoms of autonomic dys-
function assessed by a physician were found in 70 (83.3%) and 
45 (53.5%) patients, respectively. A direct correlation between 
the number of points obtained according to the objective scale 
of the O.M. Vein questionnaire and the level of personal 
(r=0.61) and reactive anxiety (r=0.59) was found. In patients 
with duodenal ulcer in the exacerbation stage, a correlation 
was noted between the indicators of the objective scale of the 
O.M. Vein questionnaire and the level of depression (r=0.53). 
An inverse correlation (p<0.05) of the indicators according to 
the well-being, activity and mood questionnaire with the in-
dicators of the O.M. Vein questionnaire (both objective and 
subjective scales) was found. Conclusion. In patients with 
duodenal ulcer, there are manifestations of autonomic dys-
function, both in the stage of exacerbation and remission of 
the disease. Comparison of test results in dynamics (in exac-
erbation of duodenal ulcer and in remission) made it possible 
to conclude that in remission the manifestations of autonom-
ic dysfunction significantly decrease (p<0.05).

Key words: duodenal ulcer, autonomic dysfunction, O.M. Vein 
questionnaire.
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Характеристика ішемічного інсульту 
залежно від прихильності пацієнтів 
до антигіпертензивної терапії
О.В. Кириченко
Вінницький національний медичний університет ім. м.і. Пирогова, Вінниця, Україна

Анотація. Мета: аналіз окремих клінічних та інструментальних показників ішемічного інсульту (іі) з огляду на до-
тримання пацієнтами антигіпертензивної терапії (агт). Об’єкт і методи дослідження. Проведено комплексне 
клініко-нев рологічне обстеження 178 пацієнтів (96 (53,9%) чоловіків та 82 (46,1%) жінки віком 37–87 років) з під-
твердженим іі та артеріальною гіпертензією (аг) в анамнезі. тяжкість інсульту оцінювали за шкалою NIHSS (National 
Institutes of Health Stroke Scale), діагноз аг встановлювали на підставі клінічних, інструментальних даних та даних 
медичної документації. дотриманість пацієнтами агт встановлювали з анамнестичних даних, зі слів пацієнта або 
родичів та розглядали у  трьох опціях: дотримувався агт постійно, час від часу, не  дотримувався. Результати. 
тяжкість інсульту за  NIHSS становила 10,5±0,42 бала, що відповідає інсульту середньої тяжкості. Легкий перебіг 
інсульту найчастіше відмічали на  фоні постійного прийому антигіпертензивних засобів  — 28,1%, тоді як тяжкий 
перебіг найчастіше виникав саме на тлі відсутнього прийому ліків — 34,1%. Вогнища розміром >15 мм найчастіше 
відмічали у пацієнтів, які не приймали агт, — 37 (42%). Лівопівкульна локалізація найчастіше виявлена у пацієнтів 
з постійним прийомом агт та на тлі відсутності агт — 17 (53,1%) та 44 (50,0%) відповідно. Висновки. Половина па-
цієнтів (50,0%) із аг та іі не дотримувалися агт. Повторні інсульти або транзиторні ішемічні атаки найчастіше від-
мічали в групі періодичного прийому ліків або відсутньої агт — 34,5 та 40,0% відповідно. найвищу частоту тяжких 
інсультів та розмір ішемічного вогнища >15 мм частіше відмічали в  групі без агт. Суттєвої різниці між частотою 
вогнищ розміром <10 мм та рівнем дотриманості агт не виявлено. зв’язку між дотриманістю агт та локалізацією 
інсульту не виявлено.
Ключові слова: ішемічний інсульт, артеріальна гіпертензія, антигіпертензивна терапія.

Вступ
інсульт — друга причина смертності та основна при-

чина інвалідизації населення в  усьому світі. Пошире-
ність інсульту зростає через старіння населення, окрім 
того, у  країнах з  низьким і середнім рівнем доходу ін-
сульт усе частіше уражує осіб працездатного віку [1]. 
одним із  найбільш вагомих факторів ризику розвитку 
інсульту є артеріальна гіпертензія (аг). Ймовірність ви-
никнення інсульту поступово підвищується в  міру під-
вищення артеріального тиску (ат). ризик інсульту по-
ступово зростає при  рівні ат >115/75 мм рт.ст. згідно 
з даними дослідження J. Gorgui та співавторів (2014) під-
вищення систолічного ат на 10 мм рт.ст. тісно пов’язано 
з підвищенням ризику виникнення ішемічного інсульту 
(іі) на 38% [2].

за останніми даними Всесвітньої організації охоро-
ни здоров’я, 1,28 млрд дорослих осіб віком 30–79 ро-
ків у  світі хворіють на  аг. Водночас близько полови-
ни пацієнтів із  аг не  знають про  своє захворювання і 
лише 21% дотримуються лікування. недотримання па-
цієнтами з  аг регулярного прийому ліків достовірно 
підвищує ризик виникнення іі [3]. крім того, призна-
чення антигіпертензивної терапії (агт) під час невро-
логічних ускладнень аг здатне вплинути на  прогноз. 
згідно з  результатами дослідження T.P. Zonneveld та 
співавторів (2018) прийом антигіпертензивних засо-
бів, розпочатий протягом 48 год після інсульту або 
транзиторної ішемічної атаки (тіа), достовірно знижує 
ризик виникнення повторної цереброваскулярної по-
дії та смертності [5].

отже, прихильність до  агт залишається ключовим 
модифікуючим фактором у  лікуванні аг і у  результаті  — 
у зниженні ризику розвитку іі [4].

мета дослідження: аналіз окремих клінічних та інстру-
ментальних показників іі з  огляду на  дотриманість паці-
єнтами агт. досліджували такі показники, як структура 
дотримання агт серед пацієнтів з іі, зв’язок між дотриман-
ням агт та частотою повторних судинно-мозкових подій 
із тяжкістю інсульту, локалізацією інсультного вогнища та 
його розміром.

Об’єкт і методи дослідження
Проведено комплексне клініко-неврологічне обсте-

ження 178 пацієнтів з  підтвердженим іі та аг в  анамнезі: 
96 (53,9%) чоловіків та 82 (46,1%) жінки віком 37–87 років, 
середній вік 64,52±0,75 року, медіана — 66 років. тяжкість 
інсульту оцінювали за шкалою NIHSS (National Institutes of 
Health Stroke Scale), діагноз аг встановлювали на підставі 
клінічних, інструментальних даних та даних медичної до-
кументації.

дотримання пацієнтами агт визначали з  анамнес-
тичних даних, зі  слів пацієнта або родичів і розглядали 
у трьох опціях: не дотримувався лікування (не приймав лі-
карські засоби з моменту встановлення діагнозу аг), ліку-
вався час від часу (інколи проходив курс агт або приймав 
антигіпертензивний засіб «за  потреби»), постійно дотри-
мувався призначеного лікування.

критерії включення в  дослідження: підтверджений іі, 
в  тому числі повторний; анамнез аг; можливість контак-
ту з пацієнтом протягом госпітального періоду або з його 
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родичами за умови наявності афазії у пацієнта; отримання 
інформації з медичної документації.

Статистичну обробку даних проводили з  викорис-
танням непараметричних методів обробки даних за  до-
помогою пакета програм статистичного аналізу «SPSS 
13.0 для Windows».

Результати та їх обговорення
Серед 178 пацієнтів лише 32 (18%) дотримувалися 

безперервного лікування антигіпертензивними препара-
тами. за потреби приймали лікарські засоби 57 (32%) па-
цієнтів. Більшість вибірки (89 пацієнтів) становили хворі, 
які не застосовували агт взагалі (p<0,05) (рис. 1).

Слід звернути увагу на те, що іі частіше виникав на тлі 
періодичного дотримання лікування або ж його повної 
відсутності  — 82%. із 178 пацієнтів у  55 (30,9%) це був 
пов торний епізод, тобто, зі слів родичів та згідно з медич-
ною документацією у пацієнтів був перенесений інсульт 
або тіа в анамнезі. аналіз залежності частоти повторної 
судинно-мозкової події від дотримання агт показав, що 
її частота серед тих, хто отримував лікування, станови-
ла 14 (25,5%), серед тих, хто періодично лікувався, — 19 
(34,5%), не лікувався — 22 (40%). тобто питома вага паці-
єнтів із повторним інсультом вища серед тих, хто не до-
тримувався агт.

Середня оцінка тяжкості інсульту за NIHSS серед до-
сліджуваної когорти хворих становила 10,5±0,42 бала, 
що відповідає інсульту середньої тяжкості. Легкий пере-
біг найчастіше відмічали в  осіб, які дотримувалися по-
стійної агт та з періодичним лікуванням, — 28,1 та 31,6% 
відповідно, тоді як серед пацієнтів, що не  отримували 
агт, легкий перебіг відмічали у  22,7%. Середньої тяж-
кості інсульти найрідше виявляли в  осіб з  періодичним 
лікуванням  — 38,6%, тоді як при  постійному прийомі 
агт — 40,6% та при відсутності лікування — 43,2%. тяж-
кий перебіг переважав серед пацієнтів, які не приймали 
агт,  — 34,1%, тоді як при  постійному та періодичному 
прийомі агт тяжкий перебіг відмічали рідше  — 31,3 та 
29,8% (таблиця).

Серед пацієнтів, які постійно дотримувалися агт, зна-
чно кількісно переважала лівопівкульна локалізація ін-
сульту — 17 (53,1%), вогнище в правій півкулі — 11 (34,4%), 
білатеральна локалізація — 3 (9,4%), вогнище в стовбурі 
або мозочку  — 1 (3,1%). Серед пацієнтів, які  дотримува-
лися періодичного лікування, більше половини випадків 
становила правопівкульна локалізація — 32 (56,1%), вог-
нище в лівій півкулі — 21 (36,8%), білатеральні вогнища — 
4 (7,1%) та жодного випадку інсульту в  стовбурі і мозоч-
ку. Серед пацієнтів, які не дотримувалися агт, найчастіше 
відмічена лівопівкульна локалізація ішемічного вогни-
ща — 44 (50%), права півкуля — 33 (37,5%), білатеральне 
ураження — 7 (8%), стовбур, мозочок — 4 (4,5%) (рис. 2). 

зв’язку між дотриманням агт та локалізацією інсульту 
не виявлено.

Вогнища розміром >15 мм найчастіше виявляли у па-
цієнтів, які не приймали агт, — 37 (42%), тоді як при періо-
дичному лікуванні  — 16 (28,1%), а  при  постійному при-
йомі  — 8 (25%) (p<0,005). Вогнища середнього розміру 
(10–15 мм) найчастіше відмічали на тлі постійного дотри-
мання агт — 19 (59,4%), тоді як при періодичному дотри-
манні — 29 (50,9%), без агт — 34 (38,6%) (рис. 3). Суттєвої 
різниці між частотою вогнищ <10 мм та рівнем дотриман-
ня агт не виявлено.

Висновки
1. Половина пацієнтів (50,0%) з аг та іі не дотримува-

лися агт.
2. Повторні інсульти або тіа найчастіше відмічали 

в  групах періодичного прийому ліків або за  відсутності 
агт — 34,5 та 40% відповідно.

Таблиця Структура дотримання агт у хворих з інсультом різного ступеня тяжкості за NIHSS

Дотримання АГТ

Ступінь неврологічного дефіциту за NIHSS

Легкий Середній Тяжкий Усього

Абсолютний 
показник % Абсолютний 

показник % Абсолютний 
показник % Абсолютний 

показник %

Дотримувалися постійно 9 28,1 13 40,6 10 31,3 32 18,1
Дотримувалися періодично 18 31,6 22 38,6 17 29,8 57 32,2
Не дотримувалися 20 22,7 38 43,2 30 34,1 88 49,7
Усього 47 100 73 100 47 100 177 100

Рисунок 1 дотримання агт пацієнтами з іі
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Постійний прийом Періодичний прийом Лікування відсутнє

Рисунок 2 Локалізація інсульту залежно від прихильнос-
ті до агт
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3. найвищу частоту тяжких інсультів та розмір ішеміч-
ного вогнища >15 мм частіше виявляли в групі без агт.

4. не  встановлено суттєвої різниці між частотою вог-
нищ розміром <10 мм та рівнем дотримання агт.

5. не виявлено зв’язку між дотриманням агт та лока-
лізацією інсульту.
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The characteristics of ischemic stroke 
depends on patients’ compliance 
to antihypertensive therapy
O.V. Kyrychenko
National Pirogov Memorial Medical 
University, Vinnytsіa, Ukraine

Abstract. Objective: to analyze individual clinical and instru-
mental characteristics of ischemic stroke (IS) depending on 
patients’ compliance to antihypertensive therapy. Materials 
and methods. Complex clinical and neurological examination 
of 178 patients: 96 men (53.9%) and 82 women (46.1%) aged 
37 to 87 years with acute IS and documented history of arte-
rial hypertension was provided. Stroke severity was assessed 
using the National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS). 
The diagnosis of hypertension was based on data from 
clinical, instrumental examination and medical documenta-
tion. Adherence to antihypertensive therapy (AHT) was con-
sidered in 3 options: constantly taking AHT, taking AHT time 
to time, did not take AHT. Results. Severity of IS by the NIHSS 
was 10.5±0.42 points, which corresponds to a stroke of mod-
erate severity. A mild stroke more often occurred in patients 
with constant AHT — 28.1%, while a severe stroke occurred 
more often in patients without AHT at all — 34.1%. Ischemic 
foci larger than 15 mm were most common in patients with-
out AHT — 37 (42%). Left hemisphere localization of stroke 
occurred more often in patients with constant AHT and with-
out AHT — 17 (53.1%) and 44 (50%), respectively. Conclu-
sions. Half of the patients (50.0%) with arterial hypertension 
and IS did not take AHT. Recurrent strokes or transient isch-
emic attacks were most common in intermittent or absent 
AHT groups — 34.5 and 40.0%, respectively. Severe strokes 
and the size of the ischemic focus more than 15 mm more 
often observed in group of patients without AHT. There was 
no significant difference between the frequency of foci up 
to 10 mm and the level of adherence to AHT. The relationship 
between adherence to AHT and localization of stroke wasn’t 
found.

Key words: ischemic stroke, arterial hypertension, antihyper-
tensive therapy.
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Рисунок 3 розмір вогнища залежно від дотримання агт

15
,6% 21

,0%

19
,3%

59
,4%

50
,9%

38
,6%

25
,0% 28

,1%

42
,0%

0

10

20

30

40

%

50

60

70

Постійний
прийом АГТ

Періодичний
прийом АГТ

Відсутня АГТ

˂10 мм 10–15 мм ˃15 мм

УКР. МЕД. ЧАСОПИС, 4 (150) – VII/VIII 2022 | WWW.UMJ.COM.UA106

ОРИгІНАлЬНЕ ДОСлІДжЕННя | кардіологія • Неврологія



УДК 616.12-009.72+616.127-005.8+616.12-008.46 DOI: 10.32471/umj.1680-3051.150.232773

Характеристика гемодинамічних 
показників та якості життя 
у хворих на стабільну стенокардію 
з післяінфарктним кардіосклерозом 
із наявними факторами 
ризику та різними варіантами 
серцевої недостатності
В.А. Скибчик1, Я.В. Мизак1, 2

1Львівський національний медичний університет імені данила галицького, Львів, Україна
2Лікарня Святого Пантелеймона першого територіального 
медичного об’єднання міста Львова, Львів, Україна

Анотація. Мета: оцінити гемодинамічні, лабораторно-інструментальні показники та якість життя, а також провести 
кількісний аналіз факторів ризику у хворих на стабільну стенокардію (СС) з післяінфарктним кардіосклерозом (Пік) та 
різними варіантами серцевої недостатності. Об’єкт і методи дослідження. У дослідження включили 28 хворих зі СС іі–
ііі функціонального класу з Пік (1-ша група) та 32 хворих зі СС іі–ііі функціонального класу без Пік (2-га група). Спостере-
ження тривало протягом 6 міс. Результати. У хворих 1-ї групи такі фактори ризику, як тютюнопаління, цукровий діабет 
2-го типу, гіперхолестеринемія, переважають над такими у хворих 2-ї групи (p<0,05), окрім артеріальної гіпертензії, яка 
у 2-й групі є достовірно вищою на 7%, ніж у 1-й (p<0,05). У всіх хворих, яким діагностовано цукровий діабет 2-го типу, пе-
реважала діастолічна дисфункція (дд) 1-го типу (1-ша група — 68,75%, 2-га — 66,60%). гемодинамічні показники у хворих 
протягом 6-місячного спостереження достовірно нижчі у групі зі СС без Пік порівняно з групою зі СС з Пік. якість життя, 
за даними опитувальників MLHFQ (Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire) та SAQ (Seattle Angina Questionnaire), 
значно гірша у  хворих зі СС та Пік, ніж зі СС без Пік. При проведенні ехокардіографічного обстеження виявлено, що 
у пацієнтів 1-ї групи частіше виявляли дд 1-го та 2-го типу (12 (42,8%) і 13 (46,4%) пацієнтів відповідно). В осіб 2-ї групи 
достовірно частіше відмічали дд 1-го типу (22 (68,75%) пацієнти), тоді як дд 2-го типу зафіксована лише у 9 (28%) хворих 
(p<0,05).
Ключові слова: ішемічна хвороба серця, стабільна стенокардія, хронічна серцева недостатність, фактори ризику, якість 
життя.

Вступ
ішемічна хвороба серця (іХС)  — найбільш важлива 

причина смертності серед дорослого населення в  усіх 
цивілізованих країнах світу. У  більшості випадків (~95%) 
основними причинами розвитку іХС є анатомічно атеро-
склеротичний або функціональний стеноз епікардіальних 
судин або мікросудинна дисфункція [1]. результати науко-
вих досліджень у сфері патофізіології іХС сприяли знижен-
ню рівня летальності, але іХС залишається однією з про-
відних причин смерті у світі [2].

однією з основних форм іХС є стабільна стенокар-
дія (СС), яка може мати відносно доброякісний перебіг 
протягом багатьох років. однак індивідуальний прогноз 
окремого хворого зі СС може значною мірою варіювати 
залежно від його основних клінічних, функціональних та 
анатомічних характеристик.

існує цілий ряд основних факторів ризику (Фр) 
розвит ку іХС: дисліпідемія, артеріальна гіпертензія (аг), 
цукровий діабет (цд), тютюнопаління, низька фізична 
активність, ожиріння, стрес тощо. Вагомим Фр розвит-

ку іХС є цд. за  даними міжнародної федерації діабету 
(International Diabetes Federation  — IDF), у 2013 р. у  світі 
налічували 382 млн хворих на цд, що становило 8,3% на-
селення [3]. також на  сьогодні значного поширення як 
одного з основних Фр набуває тютюнопаління. ця згубна 
звичка зумовлює 650 тис. випадків смерті серед європей-
ського населення щорічно, а в Україні — 120 тис. не менш 
поширеною нозологією, яка виступає як етіологічний Фр 
розвитку іХС, є аг, частота виявлення якої серед дорос-
лого населення в усьому світі становить 22%. за оцінками 
експертів, у 2025 р. у світі число осіб із підвищеним арте-
ріальним тиском (ат) досягне 1,6 млрд [1].

знання Фр, їх клінічних проявів та практичне втілення 
підходів до їх корекції є ключовим елементом профілакти-
ки і лікування іХС та в подальшому явищ хронічної серце-
вої недостатності (Сн).

Предметом багатьох наукових пошуків є створен-
ня ефективного інструменту скринінгу безсимптомної 
дисфункції лівого шлуночка (ЛШ), яка, зокрема, виникає 
на ранніх етапах СС. У зв’язку з цим має значення визна-
чення неактивної (N-термінальної) частини поліпептид-
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ного попередника натрійуретичного пептиду типу B (NT-
proBNP) [4–6].

дані Фремінгемського дослідження (Framingham 
Heart Study) свідчать, що серед хворих на СС 2-річна час-
тота розвитку гострого інфаркту міокарда та смерті від іХС 
становить 14,3 і 5,5% для чоловіків та 6,2 і 3,8% — жінок 
відповідно [7]. тож оцінка прогнозу є важливою складо-
вою у веденні хворих із СС.

мета: оцінити гемодинамічні, лабораторно-інструмен-
тальні показники, якість життя і провести кількісний ана-
ліз Фр у хворих на СС з післяінфарктним кардіосклерозом 
(Пік) та різними варіантами Сн.

Об’єкт і методи дослідження
У  дослідження включили 28 хворих із СС іі–ііі функ-

ціонального класу (Фк) з  Пік (1-ша група; середній вік 
56,8±6,7 року; 72,8% чоловіків та 27,2% жінок) та 32 хворих 
із СС іі–ііі Фк без Пік (2-га група; середній вік 52,3±4,2 року; 
62,5% чоловіків та 37,5% жінок). Спостереження тривало 
протягом 6 міс.

оцінку гемодинамічних показників проводили мето-
дом добового моніторування ат (дмат) та частоти серце-
вих скорочень (ЧСС). Проведена ехокардіографія (ехокг) 
з визначенням параметрів діастолічної (дд) та систолічної 
дисфункції (Сд) ЛШ. за показниками трансмітрального 
кровотоку, а саме співвідношення раннього (е) та пізньо-
го діастолічного (а) наповнення, хворі поділені на дві під-
групи: дд 1-го і 2-го типу, відповідно при 1-му типі е/а <1 
(порушення релаксації ЛШ), при 2-му — е/а 1–2 (псевдо-
нормальний тип). Пацієнтів зі зниженою фракцією викиду 
(ФВ) ЛШ (≤40%) класифікували як пацієнтів із Сд ЛШ.

також проводили оцінку легеневої гіпертензії у  хво-
рих обох груп, визначаючи час прискорення систолічного 
потоку в легеневій артерії. Визначали рівень NT-proBNP як 
маркер Сн у крові за допомогою імуноферментного ана-
лізу.

Проведене анонімне опитування щодо якості жит-
тя хворих із  Сн за  допомогою опитувальника MLHFQ 
(Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire), а  та-
кож опитувальника якості життя SAQ (Seattle Angina 
Questionnaire). SAQ складається з 19 запитань, об’єднаних 
у  5 шкал, що дозволяє оцінити найважливіші аспекти 
якості життя хворих із  іХС: обмеження фізичних наван-
тажень (physical limitation), стабільність нападів (angina 
stability), частота нападів (angina frequency), задоволення 
лікуванням (treatment satisfaction) та ставлення до хворо-
би (disease perception). анкетування проводили на 6–7-й 
день лікування в кардіологічному стаціонарі.

Усі пацієнти отримали патогенетичну медикаментозну 
терапію, а саме: інгібітори ангіотензинперетворювально-
го ферменту (іаПФ), блокатори β-адренорецепторів, анти-
тромбоцитарні препарати, статини та нітрати. В окремих 
випадках хворі 2-ї групи, особливо із Сд ЛШ, із вираже-
ним набряковим синдромом отримували антагоністи 
мінералокортикоїдних рецепторів та петльові діурети-
ки. крім того, 94,8% пацієнтів 2-ї групи з цд 2-го типу за-
стосовували пероральні антигіперглікемічні препарати 
(емпаглі флозин, гліклазид, метформін), 5,4% — інсулін.

У 1-й групі попередньо 12 (42,8%) хворим проведене 
стентування коронарних артерій, 5 (17,8%) — аортокоро-
нарне шунтування, 11 (39,3%) пацієнтам інвазивне втру-
чання не проведено у зв’язку з відсутністю показань або 
відмовою від процедури.

Статистичну обробку отриманих даних проводили 
на персональному комп’ютері з використанням стандарт-
них прикладних програм статистичного аналізу «Microsoft 
Office Excel 2007» і «StatSoft Statistica 6.0».

Результати та їх обговорення
В  обох групах виявлено кілька Фр розвитку іХС. 

У  1-й  групі аг виявлена у  21 (75,0%), цд 2-го типу  — 
у 16 (57,1%), гіперхолестеринемія — у 23 (82,1%), тютюно-
паління — у 15 (53,5%) пацієнтів, у 2-й групі — у 26 (81,25%), 
6 (33,3%), 18 (56,25%) та 12 (37,5%) осіб відповідно. У хворих 
1-ї групи наявність Фр кількісно домінує над такими хвори-
ми 2-ї групи (цд 2-го типу — на 23,8%, гіперхолестерине-
мія — на 25,8%, тютюнопаління — на 16%) (p<0,05), окрім 
аг, частота якої у 2-й групі вища на 7% (p<0,05) (рис. 1).

Рисунок 1 Фр розвитку іХС у хворих зі СС іі–ііі Фк і Пік та 
зі СС іі–ііі Фк без Пік
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При аналізі результатів дмат у хворих обох груп про-
аналізовані середні показники систолічного (Сат) та діа-
столічного артеріального тиску (дат). У  хворих 1-ї  гру-
пи середній Сат на початку лікування вищий на 3%, ніж 
у 2-й групі, відповідно дат у 1-й групі вищий на 5%, ніж 
у хворих 2-ї групи (p<0,05). Протягом 6 міс прийому ан-
тигіпертензивних препаратів (комбінація блокаторів 
β-адренорецепторів та іаПФ) більш позитивну динаміку 
відмічали у  хворих 2-ї групи. При  визначенні добового 
індексу хворі обох груп належали до non-dipper, хоча не-
достатнє зниження ат вночі у 2-й групі після 6 міс варію-
вало в межах dipper (10,6±5,05 мм рт.ст.), тоді як у хворих 
із СС та Пік утримувалося на  рівні non-dipper  (табл. 1). 
Середня ЧСС в обох групах знизилася на фоні прийому 
антигіпертензивних препаратів.

з урахуванням комбінованої антигіпертензивної тера-
пії ЧСС знизилася на 2% у 1-й і на 5% — у 2-й групі (p<0,01). 
зазначимо, що у 12% пацієнтів 1-ї групи відмічали постій-
ну форму фібриляції передсердь (ФП), у 2-й групі — у 8%. 
не менш важливим показником погіршення якості життя 
пацієнтів 1-ї групи був цд 2-го типу, який майже вдвічі пе-
реважає над показником 2-ї групи (57,1 і 33,3% відповідно) 
(p<0,01).

При проведенні ехокг виявлено, що у пацієнтів 1-ї гру-
пи частіше відмічали дд 1-го та 2-го типу (12 (42,8%) і 
13  (46,4%) пацієнтів відповідно) (табл. 2). В осіб 2-ї групи 
достовірно частіше відмічали дд 1-го типу (22 (68,75%) 
пацієнти), в той час як дд 2-го типу виявлена лише 
у  9  (28%) хворих (p<0,05). У 5 (17,8%) пацієнтів 1-ї групи 
відмічали знижену систолічну функцію ЛШ (середня ФВ 
ЛШ 38,4±6,6%), у той час як у 2-й групі знижену ФВ ЛШ 
(41,4±4,2%) виявляли лише у 2 (6,25%) осіб.
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Таблиця 2 Показники ехокг пацієнтів зі СС іі–ііі Фк і Пік 
(1-ша група) та СС іі–ііі Фк без Пік (2-га група)

Показник 1-ша група 
(n=28)

2-га група 
(n=32) р

ЛШ, см 5,1±0,4 4,1±0,4 <0,01
Правий шлуночок, см 2,6±0,3 2,4±0,2 <0,05
Ліве передсердя, см 4,4±0,6 3,9±1,8 <0,01
ФВ ЛШ, % 42,4±6,6 51,4±4,2 <0,01
Тас (час прискорення потоку в 
легеневій артерії), м/с

84,2±5,6 96±4,8 <0,05

Індекс маси міокарда ЛШ, г/м² 84,5±6,2 88,9±6,8 <0,01
E/А 0,89±0,9 1,5±0,9 <0,01

У  зв’язку зі збільшенням розмірів правого шлу-
ночка (2,6±0,3 см) та показників тас (84,2±5,6 м/с) у 21 
(75,0%) хворого 1-ї групи виявлено помірну легене-
ву гіпертензію. також у  12 (42,8%) пацієнтів 1-ї групи 
виявлені порушення ритму серця у  вигляді постійної 
форми ФП, що, у  свою чергу, відповідало збільшеним 
розмірам лівого передсердя (4,4±0,6 см), тоді як у 2-й 
групі постійна форма ФП зафіксована лише в 1 пацієн-
та (p<0,05).

зазначимо, що в обох групах пацієнтів за наявності ко-
морбідного цд 2-го типу переважала дд 1-го типу (рис. 2).

Рисунок 2 кількісне співвідношення пацієнтів 1-ї та 2-ї груп 
із цд 2-го типу відповідно до дд і Сд ЛШ

68,75%

6,26%

25,00% 66,60%

33,40%

ДД  1-го типу

ДД  2-го типу Знижена систолічна функція лівого шлуночка

2-га група1-ша група

результати проаналізованих опитувальників MLHFQ 
(при хронічній Сн) та SAQ, продемонстрували дещо за-
кономірний перебіг хвороби, особливо у  пацієнтів 1-ї 
групи, де ознаки Сн та стенокардії мали більш вираже-
ний характер. не менш кульмінаційний елемент у погір-
шенні якості життя пацієнтів 1-ї групи відіграли Фр, осо-
бливо цд 2-го типу, котрий майже вдвічі переважає над 
показником у 2-й групі (1-ша група 57,1% і 33,3% — 2-га 
група) і, як результат, у  1-й групі виявлено 17,8% паці-
єнтів зі зниженою систолічною функцією ЛШ (ФВ ЛШ — 
38,4±6,6%).

за результатами анкетування MLHFQ, якість життя па-
цієнтів зі СС без Пік (52,4±14,8) є кращою, ніж у  хворих 
1-ї групи (77,6±18,2) (p<0,01). При повторному опитуванні 
результати більш сприятливі у  2-й групі, оскільки рівень 
якості життя значно покращився (25,7±15,4). При  оцінці 
кожного підпункту шкали SAQ відмічали позитивну тен-
денцію до покращення якості життя у хворих 2-ї групи  — 
на 15,7% і 1-ї групи — на 6% (p<0,01).

Враховуючи віковий діапазон пацієнтів, який не пере-
вищує 75 років, рівень NT-proBNP в обох групах є вищим 
за  показники норми (0–75 років  — 0–125 пг/мл, >75 ро-
ків — 0–450 пг/мл) включно з пацієнтами 2-ї групи, в яких 
домінують дд ЛШ 1-го та 2-го типу, та водночас він досто-
вірно нижчий, ніж у пацієнтів 1-ї групи (p<0,05) (табл. 3) і 
певною мірою корелює з показниками MLHFQ, де прояви 
Сн не  настільки виражені. Певна прогностична цінність 
цього показника інформативна і для пацієнтів відповідно 
до опитувальника SAQ, оскільки згідно з результатами да-
ного анкетування рівень якості життя покращився з боку 
стенокардитичної симптоматики, особливо у  пацієнтів 
1-ї групи (табл. 4).

Таблиця 3 рівень NT-proBNP у пацієнтів зі СС іі–ііі Фк та 
Пік (1-ша група) та зі СС без Пік (2-га група)

Показник 1-ша група 
(n=28)

2-га група 
(n=32) р

NT-proBNP, пг/мл 318,3±21,6 265,8±23,7 <0,01

Протягом 6-місячного періоду у  1-й групі виникли 
пароксизм ФП у  3 (10,7%), повторний інфаркт міокар-
да — у 1 (3,6%) та повна атріовентрикулярна блокада — 

Таблиця 1 оцінка гемодинамічних показників та їх динаміка у хворих зі СС іі–ііі Фк та Пік (1-ша група) та зі СС без Пік 
(2-га група) на фоні прийому антигіпертензивних препаратів

ДМАТ 1-ша група (n=28) 2-га група (n=32) р 1-ша група (n=28)
через 6 міс

2-га група (n=32)
через 6 міс р

САТ середній, мм рт.ст. 137,19±7,1 129,2±13,2 <0,01 134,94±12,5 122,6±7,3 <0,01
ДАТ середній, мм рт.ст. 86,56±8,7 78,15±9 <0,01 80,3±6,2 74,1±5,8 <0,05
ЧСС середня, уд./хв 76,7±8,1 77,9±9,6 <0,05 72,03±7,04 71,5±12,3 <0,01
Добовий індекс середній 6,05±4,09 3,71±3,9 <0,01 7,95±4,9 10,6±5,05 <0,01

Таблиця 4 оцінка якості життя у пацієнтів зі СС іі–ііі Фк та Пік (1-ша група) та зі СС без Пік (2-га група)

Показник 1-ша група (n=28) 2-га група (n=32) 1-ша група (n=28)
через 6 міс

2-га група (n=32)
через 6 міс

MLHFQ 77,6±18,2 52,4±14,8 70,2±14,4 25,7±15,4
SAQ-PL (обмеження фізичних навантажень) 37,5±18,8 44,9±15 41,2±12,6 62,8±14,8
SAQ-AS (стабільність нападів) 35,9±21,9 53,5±24,4 42,1±11,9 63,5±24,8
SAQ-AF (частота нападів) 28,4±18,6 38,2±16,3 27,4±19,6 57,2±15,3
SAQ-TS (сприйнятливість лікування) 42,6±23,5 48,8±18,1 55,6±17,5 64,2±15,2
SAQ-DP (ставлення до хвороби) 50,7±25,7 28,2±15,5 54,6±15,8 46,6±14,8
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у  2  (7,2%) пацієнтів. У  2-й групі протягом зазначеного 
періоду і на момент перебування у стаціонарі серцево-су-
динних ускладнень не виявлено.

Висновки
У пацієнтів зі СС та Пік (1-ша група) кількість таких Фр, 

як тютюнопаління, цд 2-го типу, гіперхолестеринемія, пе-
реважає над показниками хворих зі СС без Пік (2-га група) 
(p<0,05), окрім аг, частота виявлення якої в 2-й групі до-
стовірно вища на 7%, ніж у 1-й групі (p<0,05).

гемодинамічні показники у хворих протягом 6-місяч-
ного періоду спостереження достовірно нижчі у  групі 
зі СС без Пік порівняно з групою зі СС з Пік (Сат — p<0,05; 
дат — p<0,05; ЧСС — p<0,01).

У хворих із цд 2-го типу та СС домінує дд 1-го типу (1-ша 
група — 68,75%, 2-га — 66,6%), при цьому у 6 (25,0%) хво-
рих зі СС та перенесеним інфарктом міо карда (1-ша група) 
діагностовано знижену систолічну функцію ЛШ.

рівень NT-proBNP у  пацієнтів зі СС без Пік 
(265,8±23,7 пг/мл) близький до показників хворих зі СС з Пік 
(318,3±21,6 пг/мл), що, у свою чергу, пояснюється наявністю 
початкових розладів ЛШ (дд 1-го та 2-го типу) у 2-й групі.

якість життя, за  даними опитувальників MLHFQ та 
SAQ, значно гірша у хворих зі СС та Пік, ніж у хворих зі СС 
без Пік.
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Characteristics of hemodynamic 
parameters and quality of life 
in patients with stable angina 
with postinfarction cardiosclerosis 
with available risk factors and 
different variants of heart failure
V.А. Skybchyk1, Y.V. Myzak1, 2

1Danylo Halytsky Lviv National Medical 
University, Lviv, Ukraine
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Abstract. The aim was to assess hemodynamic, laboratory 
and instrumental indicators and quality of life and to conduct 
quantitative analysis of risk factors in patients with stable 
angina (SA) with postinfarction cardiosclerosis (PIC) and 
various variants of heart failure. Object and methods of re-
search. The study involved 28 patients with SA II–III func-
tional class with PIC (1st group; mean age 56.8±6.7 years; 
72.8% of men and 27.2% of women) and 32 patients with SA 
II–III functional class without PIC (2nd group; average age 
52.3±4.2 years; 62.5% of men and 37.5% of women). The 
observation lasted for 6 months. Results. In patients with SA 
and PIC (1st group) such risk factors as: smoking, type 2 dia-
betes, hypercholesterolemia predominate over patients with 
SA without PIC (2nd group) (p<0.05), except for hypertension, 
which in the 2nd group is significantly higher by 7% than in 
the 1st group (p<0.05). In all patients with type 2 diabetes 
diastolic dysfunction (DD) type I prevailed (1st group 68.75%, 
2nd group 66.60%). Hemodynamic parameters in patients 
during the 6-month follow-up were significantly lower in the 
group with SA without PIC compared with the group with SA 
with PIC. Quality of life according to the Minnesota Living 
with Heart Failure Questionnaire and Seattle Angina Ques-
tionnaire is significantly worse in patients with SA and PIC 
than in patients with SA without PIC. When conducting an 
echocardiographic examination, it was found that DD type 
1 and type 2 were more often observed in patients of 
the 1st group (12 (42.8%) and 13 (46.4%) patients, respec-
tively). DD type 1 was significantly more common in the 2nd 
group (22 (68.75%) patients), while DD type 2 was present 
only in 9 (28%) patients (p<0.05).

Key words: coronary heart disease, stable angina, chronic 
heart failure, risk factors, quality of life.

Відомості про авторів:
Скибчик Василь Антонович — доктор медичних наук, професор кафедри сімей-
ної медицини факультету післядипломної освіти Львівського національного 
медичного університету, Львів, Україна.
Мизак Ярослав Васильович — аспірант кафедри сімейної медицини факуль-
тету післядипломної освіти Львівського національного медичного університету 
імені Данила Галицького, лікар-кардіолог Лікарні Святого Пантелеймона пер-
шого територіального медичного об’єднання міста Львова, Львів, Україна.
Адреса для кореспонденції:
Скибчик Василь Антонович
79031, Львів, вул. Стрийська, 292
E-mail: profvas292@gmail.com

Information about the authors:
Skybchyk Vasil А. — doctor of medical sciences, professor of the Department of 
Family Medicine of the Faculty of postgraduate education, Danylo Halytsky Lviv 
National Medical University, Lviv, Ukraine.
Myzak Yaroslav V. — postgraduate student of the Department of Family Medicine 
of the Faculty of postgraduate education, Danylo Halytsky Lviv National Medical 
University, cardiologist at the St. Panteleimon Hospital of the First Territorial Medi-
cal Association of Lviv, Lviv, Ukraine.
Address for correspondence:
Vasil Skybchyk
79031, Lviv, Stryyska str., 292
E-mail: profvas292@gmail.com

Надійшла до редакції/Received: 11.08.2022
Прийнято до друку/Accepted: 25.08.2022

УКР. МЕД. ЧАСОПИС, 4 (150) – VII/VIII 2022 | WWW.UMJ.COM.UA110

ОРИгІНАлЬНЕ ДОСлІДжЕННя | КАРДІОЛОГІЯ



 DOI: 10.32471/umj.1680-3051.150.232353

Відгук 
на монографію колективу авторів 
О.П. Мінцера, М.М. Потяженко, г.В. Невойт 
«Магнітоелектрохімічна теорія 
обміну речовин»* у двох томах

У монографії узагальнено концептуальну систему по-
глядів на роль електромагнітних полів та обґрунтовано 
наукову необхідність подальшого вивчення можливості 
використання отриманих знань у клінічній медицині. ав-
тори представили дані щодо послідовного викладення 
трансдисциплінарних і фундаментальних наукових даних 
про електромагнітні явища в живих біологічних системах 
з урахуванням ієрархічних рівнів їх будови на атомарно-
му, молекулярному та клітинному рівнях.

другий том присвячено цій самій проблемі, але на тка-
нинному, органному та організменному рівнях системної 
організації живих біологічних систем.

У роботі успішно виконана спроба поєднати відомі су-
часні фізичні факти та передумови утворення електромаг-
нітного поля в біологічних об’єктах. так, при описі фізичних 
передумов на атомарному рівні надана інформація про бу-
дову матеріальних об’єктів відповідно до  квантової теорії 
поля, принципів частотно-хвильового дуалізму. При  ана-
літичному описі молекулярного рівня представлено над-
звичайно важливі узагальнення фундаментальних основ 
стосовно механізмів передачі енергії, відомих сучасних 
моделей передачі енергії між біополімерами, а також ролі 
води у функціонуванні живих біологічних систем. Створена 
концепція магнітоелектрохімічної теорії обміну речовин, 
яка містить 12 сформульованих постулатів та 4 висновки 
атомарного рівня; 26 постулатів та 6 висновків молекуляр-
ного рівня; 12 постулатів та перспективну модель механіз-
му універсальної магнітоелектричної мембранної генерації 
клітинного рівня щодо магнітоелектричної будови та функ-
ціонування біологічних систем.

матеріали, які представлено в  монографії, свідчать 
про те, що авторами опрацьовано новий міждисциплінар-
ний науковий напрямок, який сприятиме поглибленню 
фундаментальних основ системної медицини, підвищен-
ню ефективності профілактичних та лікувальних заходів 
при  різноманітній патології. Впровадження в  медичну 
практику наукоємних технологій, що базуються на враху-
ванні отриманих даних, та завдяки трансформації існую-
чої наукової парадигми з  позицій системної медицини 
здається, на думку рецензента, своєчасним, актуальним і 
перспективним для медицини сьогодення.

монографія є фрагментом виконання ініціативних на-
уково-дисциплінарних робіт за  такими темами: «розробка 
алгоритмів і технології впровадження здорового способу 
життя у хворих неінфекційними захворюваннями на підставі 
вивчення психоемоційного статусу» (№ державної реєстрації 
0116U007798) та «розробка алгоритмів і технологій запрова-
дження здорового способу життя у  хворих на  неінфекційні 
захворювання на  підставі вивчення функціонального стату-

су» (№ державної реєстрації 
0121U108237). Виконання цих 
наукових робіт у  запланова-
ному обсязі може покращити 
результати лікування багатьох 
захворювань людини, а  впро-
вадження напрацьованих тех-
нологій сприятиме їх поперед-
женню.

У цілому виконана робота 
має велике значення для по-
пуляризації концепції кван-
тової медицини, зближення 
уявлень про біологічні об’єкти 
з  погляду фізики та біоло-
гії, імплементації отриманих 
знань у лікувальну практику.

В  якості побажань щодо продовження наукового по-
шуку, на мою думку, було б доцільним врахувати інформа-
ційну складову біомолекул та їх роль у життєзабезпеченні 
біологічних об’єктів, взаємозв’язок таких важливих харак-
теристик, як «інформативність, енергія та матеріальний 
субстрат», більш поглиблене вивчення кількісних показ-
ників цих характеристик, напрацювання реальних медич-
них технологій фізичного впливу на  біологічні процеси 
регенерації, пухлинного росту та дегенеративні процеси 
в  тканинах людського організму. деякою мірою такому 
підходу сприятиме вивчення властивостей рідких крис-
талів біологічних мембран (білки, жирні кислоти, холесте-
рин та похідні від них речовини) в умовах їх перетворень.

такі фундаментальні дослідження із залученням 
комп’ютерних технологій дозволять створити істинну 
кількісну модель можливих перетворень біологічних 
об’єктів у процесі їх життєдіяльності.

У  монографії представлені власні напрацювання 
з  означеної тематики, цілком зрозумілі для науковців 
з  питань квантової біології та медицини, які потребують 
подальшого вивчення та популяризації серед медичних 
працівників практичної ланки охорони здоров’я.

З глибокою повагою до колективу авторів моногра-
фії та результату наукової діяльності 

директор ДУ «Інститут загальної 
та невідкладної хірургії 

імені В.Т. Зайцева НАМН України», 
академік НАМН України 

 В.В. Бойко
*Ознайомитися з електронною версією книги можна за посиланням: repository.
pdmu.edu.ua/bitstream/123456789/16848/1/MagnitoElectroChemicalTheoria_T1.pdf.
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