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Лекції



Дорогі колеги!

Почалося друге півріччя брутальної ро-
сійської агресії проти нашої країни. У 
той час, як наші ЗСУ захищають нашу 
країну на полі боїв, медичні працівники 
роблять все можливе, щоб наші пацієнти 
отримували сучасне, ефективне та без-
печне лікування.

Українська діабетологічна асоціація 
запропонувала провідним спеціалістам 
нашої країни в галузі ендокринології, діа-
бетології, кардіологи, нефрології, сімей-
ної медицини розробити рекомендації 
щодо лікування пацієнтів з кардіореналь-
но-метаболічним синдромом, при якому 

часто поєднуються ураження різних ор-
ганів та систем. Результатом цієї роботи 
став Консенсус, який ми пропонуємо Ва-
шій увазі в цьому номері журналу. Дуже 
сподіваюся, що ці практичні рекоменда-
ції будуть Вам цікаві та корисні.

Дуже сподіваюся на зустріч із Вами, 
шановні колеги, на щорічній конференції 
Української діабетологічної асоціації, яка 
проходитиме у вересні у Києві.

З глибокою повагою за Вашу мужність, 
терпіння, витримку, високий професіо-
налізм та побажанням якнайшвидшої 
Перемоги.

Щиро Ваш,

Борис Маньковський
Київ, Україна
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Консенсус з лікування пацієнтів із цукровим діабетом 2-го типу    Маньковський Б. М та співавт.

Консенсус з лікування пацієнтів 
із цукровим діабетом 2-го типу 
у поєднанні з серцево-судинними 
та/або нирковими захворюваннями
Маньковський Б. М., Більченко О. В., Власенко М. В., Зінич О. В., 
Іванов Д. Д., Іркін О. І., Комісаренко Ю. І., Кушніренко С. В., Лутай Я. М., 
Міщенко Л. А., Перцева Н. О., Процюк О. В., Саєнко Я. А., Смірнов І. І., 
Соколова Л. К., Урбанович А. М., Юзвенко Т. Ю., Ягенський А. В.

Резюме
Цукровий діабет — це глобальна медична та соціальна проблема, що обумовлена постійно зростаючою 
кількістю людей, які страждають на це захворювання та високим ризиком розвитку інвалідизуючих 
мікро- і макросудинних та неврологічних ускладнень, що призводить до значного зростання смерт-
ності та скорочення тривалості життя пацієнтів. Згідно з останніми епідеміологічними даними, 
представленими наприкінці 2021 року в 10-му виданні Diabetes Atlas, підготовленому Всесвітньою 
діабетичною федерацією (International Diabetes Federation, IDF), загальна кількість людей, які страж-
дають на цукровий діабет у світі, становить 537 мільйонів, а до 2030 року ця кількість зросте до 633 
мільйонів, а до 2045 року — до 783 мільйонів (IDF, 2021). У Європейських країнах кількість пацієнтів 
з цукровим діабетом становить 61 мільйон, у 2030 та 2045 роках прогнозована кількість пацієнтів 
складе 67 та 69 мільйонів, відповідно. Показник поширеності цукрового діабету у світі у осіб у віці 20–79 
років становить 10,5 %. При цьому у 10,6 % осіб цієї вікової групи відзначається порушення толерант-
ності до глюкози, а у 6,2 % — порушена глікемія натще, що об’єднується зараз у ширшу діагностичну 
категорію переддіабету. Цукровий діабет є причиною 6,7 мільйона смертей у світі щорічно. В Україні, 
згідно з даними Міністерства охорони здоров’я, кількість людей з цукровим діабетом становить 1,3 
мільйона осіб. Разом з тим є всі підстави припускати, що справжня кількість пацієнтів у нашій кра-
їні значно вища. За даними Всесвітньої федерації діабету в Україні налічується 2 мільйони 325 тисяч 
хворих на цукровий діабет, поширеність захворювання серед людей віком 20–79 років становить 7,1 %, 
і 920 тисяч осіб мають недіагностований цукровий діабет (IDF, 2021). Серед пацієнтів з діабетом 
більш ніж у 90 % відзначається цукровий діабет 2-го типу. Таким чином, беручи до уваги таку високу 
поширеність цукрового діабету, насамперед цукрового діабету 2-го типу, лікування пацієнтів із цим 
захворюванням не може обмежитися лише консультаціями фахівців ендокринологів–діабетологів. Хворі 
на цукровий діабет повинні перебувати під постійним наглядом лікарів загальної практики-сімейних 
лікарів. Також, зважаючи на високий ризик розвитку ускладнень діабету, ураження різних органів та 
систем організму, у лікуванні таких пацієнтів беруть активну участь лікарі інших спеціальностей, 
насамперед, кардіологи, нефрологи, неврологи та інші фахівці. Отже, цукровий діабет, безсумнівно, є 
мультидисциплінарною проблемою.

Ключові слова: цукровий діабет 2-го типу, серцево-судинні захворювання, ниркові захворю-
вання, переддіабет, профілактика.

В останні роки представлені переконливі дані 
великих епідеміологічних, клінічних обсерва-
ційних та проспективних досліджень, в яких 
чітко показано частий розвиток у вищезгада-
них пацієнтів цукрового діабету 2-го типу або 
переддіабету, серцево-судинних захворювань 

(насамперед серцевої недостатності, атеро-
склеротичних уражень судин різних басейнів, 
хронічної хвороби нирок), що стало підставою 
для введення поняття кардіоренально-метабо-
лічного синдрому, що включає як метаболічні 
розлади, так і патологічні зміни функції серця 
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та нирок. Так, різні прояви хронічної хвороби 
нирок відзначаються у більш ніж 40 % пацієнтів 
із цукровим діабетом 2-го типу (CDC, 2019).

З іншого боку, і цукровий діабет, і хронічна 
хвороба нирок призводять до зростання ризи-
ку серцево-судинних захворювань удвічі, а у 
разі поєднаного розвитку діабету та ураження 
нирок кардіоваскулярний ризик зростає ще 
більше (Virani et al., 2021).

Водночас підходи до терапії цих пацієнтів 
часто різняться у лікарів різних спеціальностей. 
Так, фахівці-ендокринологи звертають найбіль-
шу увагу на корекцію метаболічних порушень, 
кардіологи — на зміни з боку гемодинамічних 
показників, нефрологи — на стан функції ни-
рок, тоді як загальний підхід до ведення таких 
пацієнтів у багатьох випадках відсутній.

Враховуючи мультидисциплінарний ха-
рактер проблеми цукрового діабету, вважаємо 
за необхідне створення загальних рекоменда-
цій фахівців різних галузей медицини з ліку-
вання пацієнтів з цукровим діабетом 2-го типу 
та кардіоренальними захворюваннями, які б 
базувалися на результатах сучасних великих 
багатоцентрових клінічних досліджень, про-
ведених з позицій та за вимогами провідних 
Єв ропейських та світових наукових товариств, 
що враховували б медичні, організаційні та 
соціально-економіч ні реалії на шої країни, були 
б можливими для виконан ня лікарями різних 
спеціальностей у різних регіонах країни. З ме-
тою розробки таких рекомендацій під егідою 
ВГО «Українсь  ка діабетологічна асоціація» було 
створе но групу експертів, яка представляє цей 
Консенсус.

Основною метою даних рекомендацій є 
запобігання новим випадкам атеросклеротич-
них серцево-судинних захворювань, розви-
тку та прогресуванню серцевої недостатності, 
хронічної хвороби нирок через використання 
сучасних терапевтичних можливостей.

Лікування пацієнтів із цукровим 
діабетом 2-го типу у поєднанні 
з серцево-судинними та/або 
нирковими захворюваннями

Модифікація способу життя
Модифікація способу життя є найважливі-
шим базовим компонентом комплексного лі-
кування пацієнтів із цукровим діабетом 2-го 
типу та кардіоренальними захворюваннями.

Основні рекомендації щодо зміни 
способу життя
•  Контроль харчування, кількості та якості спо-

живаної їжі. У осіб із надмірною масою тіла 
або ожирінням рекомендовано обмеження 
споживаних калорій з метою досягнення де-
фіциту у 500–750 ккал/добу та зниження маси 
тіла на 5–10 % від вихідного рівня. Рекоменду-
ється використовувати в дієті овочі, фрукти з 
низьким глікемічним індексом, цільнозернові 
вироби, обмежувати вживання рафінованих 
вуглеводів, солі (менш ніж 2 г NaCl на добу), 
жирних продуктів.

•  Фізичне навантаження помірної інтенсив-
ності (ходьба, плавання, біг, велосипедні про-
гулянки та інші) — не менше 150 хвилин на 
тиждень, яке також підтримуватиме дефіцит 
калорійності. При цьому рекомендується 
поєднувати аеробні навантаження та силові 
вправи (за відсутності протипоказань).

•  Дотримання режиму сну. Прагнути до-
сягнення тривалості сну щонайменше 7 
годин на добу.

•  Обмеження алкоголю — не більше 1 разу на 
день для жінок та 2 — для чоловіків по 150 г 
вина або відповідного алкогольного екві-
валента. Обмеження алкоголю є особливо 
важливим у осіб з підвищеним вмістом 
тригліцеридів у крові.

•  Боротьба з курінням — чітко рекоменду-
ється не лише уникати куріння будь-яких 
продуктів, що містять нікотин, але й уни-
кати пасивного куріння, тобто перебу-
вання в закритому приміщенні з людьми, 
які курять. Утриматись від застосування 
електронних сигарет (в тому числі вейп) 
та маріхуани.

Важливо пояснити пацієнтам значення 
основних антропометричних, клінічних та 
лабораторних показників, їх цільові значен-
ня та необхідність проведення відповідної 
медикаментозної корекції за потреби.

Основні профілактичні та терапевтичні 
напрямки у веденні осіб із переддіабетом 
Враховуючи прогресуючий характер мета-
болічних порушень, необхідно прагнути про-
водити їх виявлення на стадії переддіабету.

Діагноз переддіабету виставляється на під-
ставі виявлення підвищеного рівня глюкози в 
плазмі крові натще (5,6–6,9 ммоль/л) або че-
рез 2 години після прийому 75 г глюкози при 
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проведенні тесту на толерантність до глюкози 
(7,8–11,0 ммоль/л) або на підставі підвищення 
рівня глікозильованого гемоглобіну (5,7–6,4 %). 
Враховуючи прогресуючий характер метабо-
лічних порушень, необхідно прагнути прово-
дити їх виявлення на стадії переддіабету.

У пацієнтів з переддіабетом відміча-
ється підвищений ризик розвитку атеро-
склеротичних серцево-судинних захворю-
вань, серцевої недостатності та хронічної 
хвороби нирок. Приблизно у половини 
осіб із переддіабетом метаболічні пору-
шення прогресують і призводять до роз-
витку цукрового діабету 2-го типу. Час-
тота розвитку нових випадків цукрового 
діабету 2-го типу у людей з переддіабетом 
становить 8–11 % на рік (Saalar, Dagogo-
Jack, 2020).

Основні напрямки у веденні осіб 
із переддіабетом
•  Оптимальний контроль артеріального тиску, 

показників ліпідів крові та інших факторів 
серцево-судинного ризику.

•   Запобігання розвитку явного цукрового діа-
бету 2-го типу та нормалізація рівня глікемії 
повинні досягатися зміною способу життя 
(див. вище), нормалізацією або зниженням 
маси тіла, розширенням фізичної активнос-
ті, призначенням препаратів для зниження 
маси тіла за потреби (агоністів рецепторів 
глюкагоноподібного пептиду-1 (ГПП-1)), а 
також можливим раннім призначенням анти-
гіперглікемічних препаратів. 

На сьогодні опубліковані дані клініч-
них досліджень щодо можливості зни-
ження ризику розвитку явного цукрового 
діабету 2-го типу у осіб з переддіабетом 
шляхом застосування метформіну, акар-
бози, піоглітазону, дапагліфлозину, аго-
ністів рецепторів глюкагоноподібного 
пептиду-1. Разом з тим, на даний час у 
світовій літературі немає єдиної позиції 
щодо необхідності призначення антигіпер-
глікемічних препаратів особам із перед-
діабетом. Беручи до уваги результати клі-
нічних досліджень, переконливі дані про 
безпеку тривалого прийому, ефективність 
у запобіганні новим випадкам цукрового 
діабету 2-го типу, економічні міркування, 
ми вважаємо за можливе призначати мет-
формін у дозі 1000–2000 мг на добу особам 

з переддіабетом з високим ризиком пере-
ходу в явний цукровий діабет 2-го типу 
(тенденція до зростання рівня глікемії або 
показників глікозильованого гемоглобіну 
з часом при повторних обстеженнях, обтя-
жений сімейний анамнез цукрового діабе-
ту, гестаційний діабет в анамнезі у жінок,  
вік менше 60 років, інші фактори ризику 
розвитку цукрового діабету 2-го типу). 
За наявності  у пацієнтів з переддіабетом 
надлишку ваги або ожиріння I-III ступеню 
та  супутнього захворювання, пов’язаного 
з підвищеною масою тіла, доцільним є за-
стосування  агоністів рецепторів ГПП-1 у 
разі фінансової спроможності та відсут-
ності протипоказань.

Глікемічні цілі терапії
Глікемічні цілі терапії визначаються віком 
пацієнтів, ризиком розвитку і небезпекою гі-
поглікемічних станів та наявністю супутніх 
захворювань. Ми рекомендуємо досягнення 
та підтримання рівня глікозильованого ге-
моглобіну менше 7 % у більшості пацієнтів. 
Водночас, у осіб похилого та старечого віку 
(старше 75 років), які перенесли серцево-су-
динні захворювання, мають виражені клінічні 
прояви серцевої недостатності, самотніх, які не 
мають доступу до негайної медичної допомоги, 
цільовий рівень глікозильованого гемоглобіну 
може бути вищим, а саме менше 7,5 % або 8 %.

Важливим є запобігання розвитку гіпоглі-
кемічних станів (глікемія менше 3,9 ммоль/л). 
Гіпоглікемія є дуже важливим фактором, ризик 
розвитку якого обов’язково потрібно врахо-
вувати при  лікуванні цукрового діабету, ві-
рогідність її розвитку призводить до певних 
обмежень у використанні деяких цукрозни-
жуючих препаратів. Тому моніторинг прихо-
ваних гіпоглікемій треба проводити не лише у 
пацієнтів похилого віку, а й у хворих з кардіо-
ренальними ускладненнями, особливо у про-
гресуючих стадіях. Введення 15–20 г глюкози 
перорально залишається найбільш простим та 
затребуваним способом лікування пацієнта без 
втрати свідомості з рівнем глюкози в крові ниж-
че 3,9 ммоль/л (1-й рівень). При гіпоглікемії 2-го 
(глюкоза крові <3,0 ммоль/л) та 3-го (важкий 
стан, при якому пацієнт не здатний надати собі 
самостійну допомогу) рівнів рекомендовано 
використовувати глюкагон або парентеральне 
введення глюкози.

Консенсус з лікування пацієнтів із цукровим діабетом 2-го типу    Маньковський Б. М та співавт.
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Алгоритм призначення 
антигіперглікемічних препаратів 
у пацієнтів з цукровим діабетом 2-го типу 
та кардіоренальними ускладненнями
Принциповим моментом є той, що пацієнтам 
з цукровим діабетом 2-го типу та наявними 
атеросклеротичними серцево-судинними 
захворюваннями (ішемічна хвороба серця, 
перенесені інфаркт міокарда, ішемічний 
інсульт, ураження периферичних судин та 
інші прояви) або високим ризиком їх роз-
витку або з серцевою недостатністю або з 
хронічною хворобою нирок (як при само-
стійному розвитку цих захворювань, так і 
при їх поєднанні) слід обов’язково призначи-
ти антигіперглікемічні препарати, що мають 
доведену кардіо- та нефропротекторну дію, 
причому незалежно від показників глікемії 
та глікозильованого гемоглобіну. Такими 
препаратами є інгібітори натрій-залежного 
котранспортера глюкози 2 типу (НЗКТГ-2) 
(в Україні є дапагліфлозин, емпагліфлозин) 
та агоністи рецепторів ГПП-1 (в Україні — 
ліраглутид, семаглутид).

При рівні глікозильованого гемоглобіну 
на 1–2 % вище за цільове значення для паці-
єнта рекомендується призначити комбінова-
ну антигіперглікемічну терапію, навіть у осіб 
з вперше виявленим цукровим діабетом 2-го 
типу. На наш погляд слід вважати найкра-
щою комбінацію метформіну та інгібіторів 
НЗКТГ-2. При відсутності контролю діабету, 
збереженні підвищених показників гліко-
зильованого гемоглобіну або їх підвищенні 
з часом до антигіперглікемічної терапії слід 
додавати препарати інших груп.

При значному підвищенні показників 
глікемії, глікозильованого гемоглобіну (на 3 
% і більше вище індивідуальних цільових по-
казників), наявності симптомів декомпенса-
ції діабету (полідипсія, поліурія, втрата маси 
тіла), кето ацидозі, неможливості досягти 
цільових значень глікемії при призначен-
ні комбінованої пероральної цукрознижу-
вальної терапії ми рекомендуємо ініціюва-
ти ін’єкційну цукрознижувальну терапію 
шляхом призначення комбінованих препа-
ратів, що містять аналог інсуліну та агоніст 
рецепторів ГПП-1 (у нашій країні доступні 
фіксовані комбінації препаратів деглюдеку 
й ліраглутиду, та гларгіну й ликсисенати-
ду). У разі, якщо пацієнти вже отримують 

терапію агоністами рецепторів ГПП-1, слід 
додати ін’єкцію базального інсуліну ввечері 
(переважно аналога інсуліну), починаючи 
з дози 10 Од або як вказано виробником в 
інструкції. Важливим є проведення титра-
ції (збільшення) дози інсуліну або комбі-
нованого ін’єкційного препарату (зазвичай 
корекція дози проводиться 1 раз на 3 дні) 
до досягнення цільових показників глікемії 
натще (4,5–7,2 ммоль/л).

Порівняльні характеристики цукроз-
нижувальних препаратів, що зареєстровані 
на сьогодні в Україні, наведені в таблиці. 
Алгоритм ініціювання ін’єкційної цукрозни-
жувальної терапії згідно рекомендацій Аме-
риканської діабетологічної асоціації (2022) 
наведено на рисунку. 

Контроль факторів ризику розвитку 
серцево-судинних захворювань

Контроль артеріального тиску
З метою запобігання розвитку та прогресу-
ванню діабетичної хвороби нирок, атероскле-
ротичних серцево-судинних захворювань 
рекомендується досягнення та підтримання 
артеріального тиску не вище 130/80 мм рт.ст. 
Хоча зниження систолічного артеріального 
тиску нижче 120 мм рт.ст. не рекомендуєть-
ся у більшості пацієнтів, при встановленні 
діагнозу хронічна хвороба нирок, цільовим 
вважається систолічний артеріальний тиск 
менший за 120 мм рт.ст. за переносимістю, з 
використанням стандартизованого офісного 
вимірювання артеріального тиску. Варто за-
значити, що стандартизоване офісне вимі-
рювання артеріального тиску передбачає ви-
мірювання за повної відсутності медичного 
персоналу. Тому його результати наближені 
до значень амбулаторних вимірювань арте-
ріального тиску, тобто вони дещо нижчі, ніж 
при звичайному вимірюванні артеріального 
тиску. Рівень альбумінурії або співвідношен-
ня альбумін/креатинін сечі перестав бути 
критерієм для визначення цільового тиску 
за наявної хронічної хвороби нирок та діа-
бетичної хвороби нирок зокрема.

Досягнення цільових значень артеріаль-
ного тиску в осіб з цукровим діабетом 2-го 
типу та кардіоренальними захворюваннями 
зазвичай є досить складним терапевтичним 
завданням і дуже часто вимагає призначення 

Консенсус
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Таблиця. Характеристика антигіперглікемічних препаратів

Класи 
препаратів  Метформін Інгібітори 

НЗКТГ-2 

Аго-
ністи 

рецеп-
торів 

ГПП-1

Інгібітори 
ДПП-4

Похідні 
сульфоніл-
сечовини

Глініди
Тіазо-
лідин-
діони

Інсулін

Інгібі-
тори 

альфа-
глюкози-

дази

Наявні 
препарати Метформін

Дапа-
гліфлозин

Емпа-
гліфлозин

Ліра-
глютид

Ліксисе-
натид
Сема-

глютид

Сітагліптин
Саксагліптін
Вілдагліптин

Гліклазід
Глімепірид

Глібен-
кламід

Гліквідон

Репа-
глінід

Піоглі-
тазон

Людські 
інсуліни

Інсулінові 
аналоги

Воглі-
боза

Цукрознижуваль-
на ефективність 
(зниження показника 
глікозильованого 
гемоглобіну, %)

1–2 0,8–1,0 0,8–1,8 0,5–1,0 1–2 0,5–1,5 0,5–1,4 1,5–3,5 0,5–0,8

Ризик гіпоглікеміч-
них станів         ↑↑ ↑  ↑↑↑  

Вплив 
на масу тіла -\+ ↓ ↓↓  ↑ ↑ ↑ ↑↑  

Вплив на артеріаль-
ний тиск  ↓ ↓            

Ризик атеро скле ро-
тичних серцево-су-
динних захворювань

-\+ + ++       +    

Розвиток 
та прогресування 
серцевої недостат-
ності

  ++  

↑
(підвищення 
госпіталізації 

при призна ченні 
саксагліптину)

    ↑    

Вплив 
на функцію нирок, 
необхідність корекції 
дози

Зменшення 
дози при 

ШКФ менше 
45 мл/хв, 

відміна при 
ШКФ менше 

30 мл/хв

++
Протипоказа-
ні на початку 
нирко вої за-

місної терапії 
(діалізі)

+

Потрібне змен-
шення дози при 
ШКФ менше 45 

мл/хв

Зростання 
ризику 
гіпоглі-

кемічних 
станів

Зростання 
ризику 
гіпоглі-

кемічних 
станів

 

Значне 
зростання 

ризику 
гіпоглі-

кемічних 
станів

 

Гастроінтестинальні 
побічні явища ↑   ↑↑            

Вплив 
на функцію печінки     +       ++    

Вплив на ліпротеїди 
низької щільності   ↑ ↓            

Вплив на вміст триглі-
церидів 
у крові

  ↓ ↓            

Вплив на органи се-
чостатевої системи  

↑
Мікотичні 

інфекції
             

Вплив на кісткову 
тканину, підвищення 
ризику переломів

            ↑    

Ризик 
кетоацидозу  

↑
При різкому 
зменшенні 

дози інсуліну, 
сильних 

стресорних 
факторів

              

Обґрунтованість 
призначення 
при переддіабеті

+           ++   +

Примітки: ++ — виражений позитивний вплив; + — помірний пози тивний вплив; -\+ — нейтральний ефект або невеликий позитив-
ний вплив; ↑ — зростання ризику або збільшення показника; ↓ — зниження ризику або зниження показника.

Консенсус з лікування пацієнтів із цукровим діабетом 2-го типу    Маньковський Б. М та співавт.
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Якщо для зниження HbA1c необхідна ін’єкційна терапія

Якщо HbA1c вище цільового рівня

Якщо HbA1c вище цільового рівня

Якщо HbA1c вище цільового рівня

Розгляньте арГПП-1 у більшості пацієнтів до початку інсулінотерапії  
Розпочніть з адекватної стартової дози обраного препарату 

Титруйте до підтримуючої дози 

Якщо пацієнт вже отримує арГПП-1 
АБО арГПП-1 не підходить АБО 

інсулін має переваги у даному випадку

Додайте базальний аналог або інсулін НПХ перед сном
• Розпочніть з 10 МО на добу АБО 0,1–0,2 МО/кг на добу
• Встановіть цільовий рівень глюкози крові натще
• Оберіть алгоритм титрації, наприклад, підвищуйте дозу  
 на 2 МО кожні 3 дні до досягнення цільового рівня   
 глюкози натще без гіпоглікемії

• У випадку гіпоглікемії встановіть її причину, якщо   
 причина не встановлена, потрібно зменшити добову   
 дозу інсуліну на 10–20 %

Дайте оцінку адекватності дози базального інсуліну
Розгляньте клінічні прояви надмірної базальної інсулінотерапії та потреби у додатковій терапії (наприклад, 
добова доза базального інсуліну ＞0,5 МО/кг, значна різниця між рівнем глюкози крові перед сном та зранку 
або до/після їжі, гіпоглікемія (усвідомлена або несвідома), висока варіабельність глікемії)

Додайте прандіальний інсулін
Додають одну дозу перед найбільшим прийомом 
їжі, що призводить до найбільшого підвищення 
глікемії. Прандіальний інсулін може вводитись 
окремо чи змішуватись із базальним інсуліном

ІНІЦІАЦІЯ:
4 МО на добу або 10 % від дози базального інсуліну

Якщо рівень HbA1c ＜8 % розглянути 
можливість зниження добової дози базального 

інсуліну на 4 МО або на 10 %
ТИТРАЦІЯ:

Підвищення дози на 1–2 МО 
або на 10–15 % двічі на тиждень

При гіпоглікемії з незрозумілих причин знизити 
дозу інсуліну на 10–20 %

Розгляньте
призначення 

арГПП-1, 
якщо його немає 

в схемі терапії
При додаванні 

арГПП-1 розгляньте 
зниження дози 

інсуліну 
в залежності 

від рівня глікемії 
та характеристик 

пацієнта

При застосуванні інсуліну 
НПХ перед сном розгляньте 

можливість переходу 
на інсулін НПХ двічі на добу

Такий перехід повинен базуватись 
на індивідуальних потребах 
пацієнта та поточному контролі 
глікемії. Один з можливих 
варіантів схеми лікування:

ІНІЦІАЦІЯ: 
• Загальна доза = 80 % від поточної  
 дози інсуліну НПХ, що вводиться  
 перед сном
• Введення 2/3 дози в ранковий час
• Введення 1/3 дози перед сном

ТИТРАЦІЯ:
Титрувати відповідно до 
індивідуальних потреб

Якщо HbA1c вище цільового рівня

Режим інсулінотерапії «спліт-мікс»
Дозволяє окремо коригувати дози інсуліну 
НПХ та інсуліну короткої/швидкої дії 

ІНІЦІАЦІЯ:
• Загальна доза інсуліну НПХ = 80 % 
 від поточної дози інсуліну НПХ
• 2/3 дози перед сніданком
• 1/3 дози перед вечерею до кожної ін’єкції
   додати інсулін короткої/швидкої дії
   4 МО чи 10 % від дози інсуліну НПХ

ТИТРАЦІЯ:
Титрувати кожний компонент
окремо індівідуально

Використання 
попередньо змішаних 
інсулінів двічі на день

ІНІЦІАЦІЯ:
Зазвичай загальна доза 
інсуліну не змінюється, 
хоча можно коригувати 

відповідно до 
індивідуальних потреб

ТИТРАЦІЯ:
Відповідно до 

індивідуальних потреб

Поетапне додавання ін’єкцій 
прандіального інсуліну 

(спочатку дві, згодом три 
додаткові ін’єкції на добу)

Перехід до повноцінного 
базально-болюсного режиму 

інсулінотерапії (тобто 
базальний інсулін та 

прандіальний інсулін перед 
кожним прийомом їжі)

Додайте базальний інсулін
Вибір базального інсуліну в залежності від особливостей пацієнтів

Рис. Інтенсифікація ін’єкційної терапії 
Примітки: Розгляньте інсулінотерапію як терапію першого ряду, якщо є ознаки значного катаболізму, виражених 
симптомів гіперглікемії, рівень HbA1c > 10 % (86 ммоль/моль) або рівень глікемії натще більш ніж 16,7 ммоль/л 
(300 мг/дл), є підозра на ЦД 1-го типу. При виборі арГПП-1 врахуйте потреби пацієнта, необхідне зниження рівня 
HbA1c, ефективність щодо зменшення маси тіла, частоту ін’єкцій. Якщо існує кардіоваскулярна патологія, розгляньте 
арГПП-1 із доведеними кардіоваскулярними перевагами. Прийнятними є як ін’єкційне, так і пероральне призна-
чення арГПП-1. Для пацієнтів, які отримують арГПП-1 і базальний інсулін, слід розглянути фіксовані комбінації 
(наприклад, деглюдек/ліраглутид або гларгін/ліксісенатид).

Розгляньте перехід від вечірнього введення інсуліну НПХ до базального аналога інсуліну, якщо у пацієнта 
розвивається гіпоглікемія або пацієнт часто забуває застосовувати інсулін. Також можливо розглянути введення 
базального інсуліну тривалої дії в першій половині дня. Якщо необхідне додавання прандіального інсуліну до інсу-
ліну НПХ, слід розглянути режим «спліт-мікс» чи попередньо змішані інсуліни для зменшення кількості ін’єкцій.

Консенсус
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3-х і більше антигіпертензивних препаратів. 
При поєднанні артеріальної гіпертензії та 
альбумінурії антигіпертензивна терапія в 
обов’язковому порядку повинна включати 
інгібітори системи ренін-ангіотензин-аль-
достерон (інгібітори АПФ або блокатори 
до ангіотензину-II) у максимальній пере-
носимій терапевтичній дозі, для досягнення 
контролю артеріального тиску до них дода-
ють блокатори кальцієвих каналів дигідропі-
ридинового ряду та тіазидоподібні діуретики 
(хлорталідон чи індапамід) з урахуванням 
протипоказань та відповідно до розрахун-
кової швидкості клубочкової фільтрації. 
Антигіпертензивну терапію в більшості ви-
падків рекомендується починати з подвійної 
комбінації, з подальшим додаванням пре-
паратів інших класів, якщо цільовий рівень 
артеріального тиску не досягнуто.

Контроль та корекція показників 
ліпідного обміну
Призначення статинів є одним із обов’язкових 
елементів компонентів терапії хворих пацієнтів 
з кардіоренально-метаболічним синдромом. 
Призначення статинів показано кожному хво-
рому на цукровий діабет у віці старше 40 років 
незалежно від вихідних показників вмісту лі-
попротеїдів низької щільності. У більшості ви-
падків використовується високоінтенсивна ста-
тинотерапія (призначення розувастатину в дозі 
20–40 мг на добу або аторвастатину в дозі 40–80 
мг на добу) або менш агресивна (розувастатин 
5–10 мг, аторвастатин 10–20 мг, симвастатин 
20–40 мг). Інтенсивність статинотерапії визна-
чається загальним серцево-судинним ризиком. 
Високоінтенсивна статинотерапія обов’язково 
призначається всім пацієнтам з атеросклеро-
тичними серцево-судинними захворюваннями. 
Прийом статинів має проводитися постійно, 
без перерв, довічно із урахуванням дози відпо-
відно до функції нирок.

Попри те, що статини повинні призна-
чатися незалежно від вихідних показників 
ліпопротеїдів низької щільності, слід також 
прагнути досягати цільових значень цього по-
казника зважаючи на анамнестичні та клінічні 
характеристики пацієнта. У хворих на цукро-
вий діабет, які не мають атеросклеротичних 
серцево-судинних захворювань, первинною 
метою є цільовий показник ліпопротеїдів низь-
кої щільності менше 2,6 ммоль/л, в подальшому, 

з урахуванням індивідуальних особливостей 
пацієнта — менше 1,8 ммоль/л. У пацієнтів із 
цукровим діабетом та хронічною хворобою 
нирок ІІІ–IV ст. рекомендовано досягнення 
нижчих цільових значень ліпопротеїдів низької 
щільності — менше 1,8 ммоль/л. У пацієнтів із 
цукровим діабетом та доказаним атероскле-
ротичним серцево-судинним захворюванням 
(перенесений инфаркт міо карду, коронарна ре-
васкуляризація, доказаний периферичний або 
церебральний атеросклероз) рекомендовано 
зниження рівня ліпопротеїдів низької щіль-
ності менше 1,4 ммоль/л. При неможливості 
досягти зазначеного цільового рівня на фоні 
терапії статинами рекомендується призначати 
комбінацію статинів та блокатора всмоктуван-
ня холестерину — езетимибу.

Найефективнішими ліпідознижуючи-
ми засобами нині є препарати — інгібітори 
PCSK-9 (еволокумаб та алірокумаб). Вони 
рекомендуються для пацієнтів дуже високого 
ризику, у яких не вдається досягнути цільо-
вих рівнів холестерину ліпопротеїдів низької 
щільності. Однак, дуже висока вартість зна-
чно обмежує можливості застосування цих 
препаратів у теперішній час.

Підвищений рівень тригліцеридів у кро-
ві не є таким важливим серцево-судинним 
фактором ризику, як рівень ліпопротеїдів 
низької щільності. Цільовий показник рівня 
тригліцеридів є меншим ніж 1,7 ммоль/л. 
При підвищенні вмісту тригліцеридів більше 
1,7 ммоль/л, але менше ніж 5,7 ммоль/л реко-
мендується дієта з обмеженням рафінованих 
вуглеводів, жирів, алкоголю, розширення фі-
зичної активності та прийом максимальних 
доз статинів. Пацієнтам високого ризику з 
рівнем тригліцерідів між 1,7 та 5,6 ммоль/л 
Омега-3 поліненасичені жирні кислоти 
(ПНЖК) можуть призначатися у комбінації 
зі статинами. При гіпертригліцеридемії вище 
5,7 ммоль/л зростає ризик розвитку гострого 
панкреатиту і таким пацієнтам слід також 
призначати фібрати (фенофібрат по 145 мг 1 
раз на день). У пацієнтів високого або дуже 
високого серцево-судинного ризику при рів-
ні тригліцеридів вище 2,3 ммоль/л на тлі 
статинотерапії рекомендовано розглянути 
терапію фенофібратом або Омега-3 ПНЖК 
(ейкозопентоєвий ефір 2 мг х 2 р/день). Важ-
ливо відзначити, що гіперглікемія сприяє 
підвищенню вмісту тригліцеридів у крові, 
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тому досягнення нормоглікемії є одним із 
методів корекції гіпертригліцеридемії.

Антитромбоцитарна
та антикоагулянтна терапія
За відсутності атеросклеротичних серцево-су-
динних захворювань або множинних факторів 
їх ризику прийом аспірину з профілактичною 
метою не рекомендується. Разом з тим, за наяв-
ності у людини 2-х факторів серцево-судинного 
ризику (наприклад, цукровий діабет та артері-
альна гіпертензія або інші поєднання факторів 
ризику) та відсутності ризику кровотеч реко-
мендується постійний прийом ацетилсаліци-
лової кислоти (аспірину) в дозі 75–100 мг 1 раз 
на день. Втім, у разі первинної профілактики 
питання безпеки повинні бути на першому 
місці. Пацієнтам з ішемічною хворобою серця, 
які перенесли гострий коронарний синдром або 
коронарну реваскуляризацію, рекомендується 
подвійна антитромбоцитарна терапія (аспірин 
у поєднанні з тикагрелором, прасугрелем чи 
клопідогрелем) протягом 6–12 місяців, втім 
тривалість терапії може змінюватися в залеж-
ності від геморагічних та ішемічних ризиків. За 
наявності стабільної ішемічної хвороби серця 
більшості хворих рекомендована монотерапія 
аспірином (при непереносимості — клопідо-
грелем), в деяких випадках, особливо при на-
явності супутнього атеросклеротичного захво-
рювання периферійних артерій та невисокого 
ризику кровотеч варто розглянути застосуван-
ня комбінації аспірину 100 мг та ривароксабану 
2,5 мг двічі на добу.

Профілактика розвитку та лікування 
серцевої недостатності

На сьогодні не викликає сумніву, що серцева 
недостатність є частим та у багатьох випад-
ках раннім ускладненням цукрового діабету. 
Ризик розвитку серцевої недостатності у хво-
рих із цукровим діабетом значно вищий, ніж 
у людей без діабету. Поєднання цукрового 
діабету та діабетичної хвороби нирок при-
зводить до багаторазового зростання ризику 
розвитку серцевої недостатності, її тяжчого 
перебігу та значного зростання смертнос-
ті. Серцева недостатність при цукровому 
діабеті може розвиватися як перший клі-
нічний прояв серцево-судинних захворю-
вань; маніфестації серцевої недостатності 

не обов’язково повинні передувати раніше 
перенесені атеросклеротичні, запальні або 
вроджені захворювання серця.

Беручи до уваги наведені факти, при 
клінічному огляді пацієнтів слід звертати 
увагу на можливі ознаки серцевої недостат-
ності, симптоми застійних явищ та порушен-
ня циркуляції, такі, наприклад, як набряки, 
задишка при фізичному навантаженні та 
зниження толерантності (можливості ви-
конання) фізичного навантаження. 

Найбільш інформативним та доступ-
ним інструментальним методом діагнос-
тики серцевої недостатності є ехокардіо-
графія. Обстеження варто проводити всім 
пацієнтам з підозрою на наявність серцевої 
недостатності. За допомогою обстеження 
вдається визначити причину серцевої не-
достатності, а також функціональні мож-
ливості серця, передовсім фракцію викиду 
лівого шлуночка. Лікування серцевої не-
достатності великою мірою визначається 
рівнем фракції викиду. При цьому серцева 
недостатність поділяється на серцеву не-
достатність зі зниженою фракцією викиду 
(менше 40 %), помірно зниженою фракцією 
викиду (41–49 %) та збереженою фракцією 
викиду (понад 50 %). Для підтвердження 
діагнозу серцевої недостатності використо-
вується визначення рівня натрій уретичних 
пептидів (BNP чи NT-proBNP). Особ ливо 
важлива їх роль у підтвердженні діагнозу 
серцевої недостатності із збереженою фрак-
цією викиду лівого шлуночка. Нормаль-
ні рівні натрійуретичних пептидів значно 
зменшують імовірність діагнозу серцевої 
недостатності. 

Видається принципово важливим, що 
смертність підвищена при всіх формах сер-
цевої недостатності. Серцева недостатність 
є прогресуючим захворюванням, підходи до 
терапії різних форм серцевої недостатності є 
в дечому спільними. Основна спільна риса — 
необхідність активного лікування всіх паці-
єнтів з кардіо ренально-метаболічним син-
дромом і серцевою недостатністю.

Профілактика серцевої недостатності у 
пацієнтів з цукровим діабетом полягає у адек-
ватному контролі всіх факторів ризику, пере-
довсім артеріальної гіпертензії та дисліпідемії, а 
також у призначені всім пацієнтам з цукровим 
діабетом 2-го типу високого та дуже високого 
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серцево-судинного ризику інгібіторів НЗКТГ-2 
незалежно від наявності чи відсутності симп-
томів серцевої недостатності. 

Терапія пацієнтів із серцевою недостат-
ністю залежить від функції лівого шлуноч-
ка. При зниженій фракції викиду (< 40%) 
лікування обов’язково повинно включати 4 
препарати: інгібітори НЗКТГ-2, сакубірил / 
валсартан або інгібітор АПФ або блокатор 
рецепторів ангіотензину ІІ, бета-блокатори, 
антагоністи мінералокортикоїдних рецепто-
рів. При цьому інгібітори НЗКТГ-2 можуть 
призначатись відразу після встановлення 
діагнозу серцевої недостатності, оскільки 
з усіх перерахованих препаратів мають мі-
німальну кількість протипоказань, призна-
чаються у фіксованій дозі, не потребують 
титрації та контролю за гемодинамічними 
та лабораторними параметрами.  Крім того, 
інгібітори НЗКТГ-2 повинні призначатися 
у разі серцевої недостатності незалежно від 
наявності цукрового діабету. Діуретики при-
значаються як симптоматична терапія при 
явищах застою та затримки рідини.

При помірно зниженій чи збереженій 
фракції викиду лівого шлуночка лікування 
серцевої недостатності полягає у застосуванні 
інгібіторів НЗКТГ-2 (емпагліфлозину, дапагліф-
лозину), а також у контролі артеріального тиску 
з досягненням цільових рівнів, застосуванні 
діуретиків за наявності ознак застою. 

У більшості випадків виявлення сер-
цевої недостатності пацієнтів з цукровим 
діабетом слід спрямовувати хворих на кон-
сультацію до кардіологів.

Принципи діагностики та лікування 
хронічної хвороби нирок

Цукровий діабет 2-го типу, переддіабет, атеро-
склеротичні серцево-судинні захворювання, 
серцева недостатність, артеріальна гіпертензія, 
хронічна хвороба нирок (як діабетичного, так 
і недіабетичного генезу) являють собою пато-
генетично тісно взаємопов’язані патологічні 
процеси і кожне з цих захворювань сприяє 
розвитку та  прискореному прогресуванню 
інших. Розвиток хронічної хвороби нирок 
призводить до значного зростання смертнос-
ті, причому не тількі від термінальної стадії 
ниркової недостатності, а й у результаті сер-
цево-судинних захворювань. Крім того, при 

зниженні функції нирок змінюється кліренс 
та виділення багатьох лікарських препаратів, 
зростає ризик гіпоглікемічних станів, потрібна 
відміна чи корекція доз раніше призначених 
медикаментозних засобів, у тому числі антигі-
перглікемічних препаратів. Враховуючи такий 
взаємозв’язок, скринінг, своєчасна діагнос-
тика та лікування хронічної хвороби нирок 
є обов’язковими важливими компонентами 
сучасного лікування осіб з цукровим діабетом 
2-го типу та переддіабетом.

Хронічна хвороба нирок діагностується 
на підставі виявлення одного з 2-х можливих 
лабораторних порушень: зниження розра-
хункової швидкості клубочкової фільтрації 
менше 60 мл/хв або альбумінурії у вигляді 
підвищення співвідношення альбумін/креа-
тинін (САК) у сечі вище 30 мг/г або будь яких 
ознак захворювання нирок протягом понад 
3 місяці. Виявлення одного із цих порушень 
дозволяє ставити діагноз хронічної хвороби 
нирок. Рекомендується проведення скринін-
гу на хронічну хворобу нирок, тобто визна-
чення розрахункової швидкості клубочкової 
фільтрації за формулою CKD-EPI Creatinine 
2021, та визначення альбумінурії (САК у 
ранковій в «разовій» порції сечі) щорічно.

Основними напрямками терапії хворих 
з хронічною хворобою нирок, спрямованими 
на зниження ризику прогресування уражен-
ня нирок та зменшення серцево-судинного 
ризику, є наступні:
•  модифікація способу життя, спрямована 

на зниження маси тіла у осіб із надмірною 
масою тіла або ожирінням, припинення ку-
ріння, розширення фізичної активності до 
150 хвилин на тиждень і більше, адекватне 
харчування з акцентом на зниження спо-
живання солі (менш ніж 2 г NaCl на добу), 
але без обмеження білкової їжі;

•  досягнення цільових значень глікемії, арте-
ріального тиску, рівня ліпідів у крові (див. 
вище у попередніх розділах);

•  призначення препаратів інгібіторів АПФ 
або блокаторів рецепторів до ангіотензину-
II у максимально переносимих дозах з ме-
тою нефропротекції (спочатку прийому цих 
препаратів можливе транзиторне  знижен-
ня розрахункової швидкості клубочкової 
фільтрації  до 30 %);

•  призначення інгібіторів НЗКТГ-2 (дапа-
гліфлозин, емпагліфлозин) з метою нефро-
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протекції незалежно від показників глікемії. 
Призначення цих препаратів можливе при 
розрахункової швидкості клубочкової філь-
трації не нижче 20 мл/хв і може тривати до 
початку ниркової замісної терапії (гемодіа-
лізу або перитонеального діалізу). Зниження 
швидкості клубочкової фільт рації при при-
значенні цих препаратів є очікуваним ефек-
том і не потребує припинення прийому;

•  агоністи рецепторів до ГПП-1 (ліраглютид, 
семаглютид) знижують ризик серцево-су-
динних захворювань та смертності, але не 
впливають на прогресування діабетичної 
хвороби нирок;

•   зважаючи на ці дані, ми рекомендуємо при-
значення цих препаратів при необхідності 
досягнення цільових показників глікемії на 
тлі раніше призначених інгібіторів НЗКТГ-2 
та метформіну у відповідній дозі (метформін 
призначається у зниженій дозі до 1000 мг на 
добу при зниженні швидкості клубочкової 
фільтрації менше 45 мл/хв та прийом препара-
ту відміняється при прогресуючому зниженні 
ШКФ менш ніж 30 мл/хв);

•  інші антигіперглікемічні, антигіпертензивні 
препарати та медикаментозні засоби при-
значаються з огляду на показники глікемії, 
артеріального тиску, клінічні прояви захво-
рювання з метою досягнення відповідних 
цільових значень, поліпшення самопочуття 
та стану пацієнтів, а також з урахуванням 
можливості їх призначення або необхіднос-
ті зменшення дози залежно від стану функ -
ції нирок (див. характеристику цукрозни-
жувальних препаратів вище); 

•  за наявності гіперфільтрації (розрахункова 
швидкісті клубочкової фільтрації понад 
120  мл/хв/м2) за відсутності підвищеного 
АТ можливою є опція призначення поло-
винної дози іАПФ або БРА одноразово на 
нічь за для зменшення темпів прогресуван-
ня діабетичної нефропатії.

Принципи терапевтичного ведення 
пацієнтів із поєднаною хронічною 
хворобою нирок та серцевою 
недостатністю та порушеннями 
вуглеводного обміну

Поєднання хронічної хвороби нирок та сер-
цевої недостатності, як зазначалося вище, 
досить часто зустрічається в клінічній прак-

тиці, особливо у пацієнтів, які страждають на 
цукровий діабет 2-го типу або переддіа бет. 
Така коморбідність значно підвищує ри зик 
кардіоваскулярної та загальної смертності, 
має характерні клінічні ознаки та потребує, 
на наш погляд, окремого розгляду.

Основними підходами моніторингу та 
лікуванні пацієнтів із поєднанням хроніч- 
ної хвороби нирок та серцевої недостатності та 
порушеннями вуглеводного обміну є наступні:
•  модифікація способу життя, досягнення 

цільових показників глікемії, артеріально-
го тиску, рівня ліпідів крові проводиться 
відповідно до загальних принципів, як об-
говорювалося вище;

•  при зниженні розрахункової швидкості 
клубочкової фільтрації менше 60 мл/хв, 
тобто хронічної хвороби нирок III ст. і 
більш важких стадіях, рекомендується 
призначення інгібіторів НЗКТГ-2 (дапа-
гліфлозин, емпагліфлозин) при швид-
кості клубочкової фільтрації не менше 
20  мл/хв незалежно від наявності цукро-
вого діабету, стану компенсації діабету у 
осіб з діабетом, незалежно від типу сер-
цевої недостатності (показника фракції 
викиду лівого шлуночка). Наявність сер-
цевої недостатності також є показанням 
для призначення інгібіторів НЗКТГ-2 
незалежно від наявності хронічної хво-
роби нирок;

•  призначення діуретиків (переважно піт-
льових) при застійних явищах та клініч-
них показаннях;

•  додатково до інгібіторів НЗКТГ-2 у осіб з 
ХХН III ст. і важче залежно від типу сер-
цевої недостатності призначаються такі 
препарати: у хворих із серцевою недостат-
ністю зі зниженою фракцією викиду менше 
40 % призначаються інгібітори АПФ або 
блокатори рецепторів до ангіотензину-II 
(або за можливості сакубітрил/валсартан), 
бета-адреноблокатори, антагоністи міне-
ралокортикоїдних рецепторів; при фракції 
викиду 41–49 % додаються препарати з цих 
груп (можуть бути призначені не всі пе-
рераховані вище препарати); при фракції 
викиду понад 50 % до інгібіторів НЗКТГ-2 
можуть додаватися інгібітори АПФ або 
блокатори рецепторів до ангіотензину-II 
або антагоністи мінералокортикоїдних ре-
цепторів або бета-адреноблокатори;
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•  запобігання розвитку гіперкаліємії (час-
то розвивається при зниженні швидкості 
клубочкової фільтрації менше 45 мл/хв 
і на фоні призначення інгібіторів АПФ, 
блокаторів рецепторів до ангіотензину-
II, антагоністів мінералокортикоїдних 
рецепторів) шляхом контролю рівня ка-
лію в крові (особливо при зміні призна-
ченої терапії), калію в дієті, призначення 
препаратів, що зв’язують калій (бінде-
рів). Інгібіто ри НЗКТГ-2 знижують ризик 
розвитку гіперкаліємії;

•  моніторування розрахункової швидкості 
клубочкової фільтрації, зниження показ-
ника на менш ніж 30 % не є підставою для 
корекції терапії. При зниженні розрахун-
кової швидкості клубочкової фільтраціїї 
на більш ніж 30 % слід виключити гіпово-
лемію, коригувати дозу призначених діуре-
тиків, виключити прийом нефротоксичних 

препаратів, виключати можливі причини 
погіршення функції нирок та розглянути 
необхідність зменшення доз чи відміни 
препаратів, які можуть підвищувати рі-
вень калію (інгібіторів АПФ, блокаторів 
рецепторів до ангіотензину-II, сакубітрилу/
валсартану, антагоністів мінералокорти-
коїдних рецепторів) та/або призначення 
калієвих біндерів;

•  моніторування прогресування захворюван-
ня шляхом контролю розрахункової швид-
кості клубочкової фільтрації, альбумінурії 
та в окремих випадках рівня натрійуретич-
них пептидів (NT-proBNP).

Запропоновані діагностичні та тера-
певтичні підходи дозволять значно знизити 
смертність та серцево-судинну захворюва-
ність, покращити якість життя у хворих з 
кардіоренально-метаболічними захворю-
ваннями.
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Consensus for the management of patients with type 2 diabetes in combination 
with cardiorenal diseases
Mankovsky B. M., Bilchenko O. V., Zinych O. V., Ivanov D. D., Irkin O. I., Komisarenko Yu. I., 
Kushnirenko S. V., Lutay Ya. M., Mishchenko L. A., Pertseva N. O., Protsiuk O. V., Saenko Ya. A., 
Smirnov I. I., Sokolova L. K., Urbanovych A. M., Yuzvenko T. U., Yagensky A. V.

Abstract
Diabetes mellitus is a global medical and social problem due to the ever-increasing number of people suff ering from 
this disease and the high risk of developing disabling micro- and macrovascular and neurological complications, 
which leads to a signifi cant increase in mortality and a reduction in the life expectancy of patients. On the other 
hand, both diabetes and chronic kidney disease lead to a two-fold increase in the risk of cardiovascular disease, 
and in the case of the combined development of diabetes and kidney damage, the cardiovascular risk increases 
even more (Virani et al., 2021).

At the same time, the approaches to the therapy of these patients oft en diff er among doctors of dif-ferent 
specialties. Th us, endocrinologists pay the greatest attention to the correction of metabolic disorders, cardiologists 
to changes in hemodynamic indicators, nephrologists to the state of kidney function, while in many cases there 
is no general approach to the management of such patients.

Taking into account the multidisciplinary nature of the problem of diabetes, we consider it necessary to 
create general recommendations of specialists in various fi elds of medicine for the treatment of patients with 
type 2 diabetes and cardiorenal diseases, which would be based on the results of modern large multicenter 
clinical studies conducted from the positions and according to the requirements of leading European and world 
scientifi c societies, which would take into account the medical, organizational and socio-economic realities of 
our country, would be possible for doctors of various specialties in diff erent regions of the country to perform. 
In order to develop such recommendations, a group of experts representing this Consensus was created under 
the auspices of the Ukrainian Diabetes Association.

Th e main goal of these recommendations is to prevent new cases of atherosclerotic cardiovascular diseases, 
the development and progression of heart failure, and chronic kidney disease through the use of modern 
therapeutic options.

Keywords: type 2 diabetes, cardiovascular diseases, kidney diseases, prediabetes, prevention.
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Емпагліфлозин і зниження ризику нефролітіазу    Баласубраманян П. та співавт.

Емпагліфлозин і зниження ризику 
нефролітіазу: потенційно нова роль 
для інгібітору НЗКТГ-2?
Пріядаршині Баласубраманян, Крістоф Ваннер, 
Жоао Педро Феррейра, Анн Перніл Офстад, Амелі Елзаессер, 
Бернард Зінман, Сільвіо Е. Інзуччі

Резюме
Обґрунтування: Цукровий діабет є фактором ризику нефролітіазу. Недавнє обсерваційне дослідження 
показало, що у пацієнтів із цукровим діабетом (ЦД) 2-го типу використання інгібіторів натрійза-
лежного котранспортеру глюкози 2-го типу. (НЗКТГ-2) було пов’язано з нижчим (на 49 %) ризиком 
нефролітіазу порівняно з агоністами рецепторів глюкагоноподібного пептиду-1(ГПП-1).

Мета: ми вивчили зв’язок між нефролітіазом та застосуванням інгібітору НЗКТГ-2 емпагліфло-
зину, використовуючи наявні дані рандомізованих клінічних досліджень.

Методи: ми об’єднали дані щодо 15 081 пацієнта із ЦД 2-го типу, рандомізованого до групи 
емпагліфлозину (n = 10 177) або плацебо (n = 4904) під час 20 випробувань фази I-IV, включаючи 
велике дослідження результатів для серцево-судинної системи EMPA-REG OUTCOME. Випадки 
утворення каменів у сечовивідних шляхах були зареєстровані за допомогою попередньо визначених 
термінів MedRA. Також було проведено аналіз чутливості з використанням вужчого визначення. 
Коефіцієнти частоти (КЧ) та 95 % ДІ були розраховані з використанням оцінки відносного ризику, 
стратифікованої за дослідженням.

Результати: середня експозиція до досліджуваного препарату становила 543 дні (плацебо) та 549 
днів (емпагліфлозин); у 183 пацієнтів виникали випадки уролітіазу під час подальшого спостереження 
(плацебо, 79; емпагліфлозин, 104), що відповідає річній частоті 1,01 проти 0,63 події/100 пацієнто-років 
у 2 відповідних групах. КЧ становив 0,64 (95 % ДІ, 0,48–0,86) на користь емпагліфлозину. Під час аналізу 
чутливості результати були подібними (КЧ, 0,62 [95 % ДІ, 0,45–0,85]).

Висновок: у порівнянні з плацебо терапія емпагліфлозином у пацієнтів із ЦД 2-го типу була 
пов’язана зі зниженням ризику утворення каменів у сечовивідних шляхах приблизно на 40 %. Базові 
механізми цього не встановлені, але можуть включати зміни літогенного профілю сечі. Спеціальні 
рандомізовані проспективні клінічні випробування є виправданими для підтвердження цих початкових 
спостережень у пацієнтів із ЦД 2-го типу та без нього.

Ключові слова: нефролітіаз, інгібітори НЗКТГ-2, емпагліфлозин, діабет 2-го типу.
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Нові дослідження

Нефролітіаз є поширеною проблемою, гло-
бальна поширеність якої становить до 15 % 
[1]. Протягом останніх кількох десятиліть по-
казники зростали, ймовірно, внаслідок змін у 
харчуванні та способі життя. Після виникнення 
нефролітіазу частота рецидивів є високою: до 
50 % пацієнтів відзначають другий епізод у 
майбутньому. Камені в сечовивідних шляхах 
можуть негативно впливати на функцію нирок 
і пов’язані з підвищеним ризиком хронічного 
захворювання нирок. У Сполученому Коро-
лівстві розрахункові щорічні витрати можуть 
досягати 324 млн фунтів стерлінгів [2], а в Спо-
лучених Штатах цей показник наближаєть-
ся до 10 млрд доларів США [3]. Як наслідок, 
зростає потреба в ефективних профілактичних 
стратегіях. Цукровий діабет (ЦД) 2-го типу є 
відомим фактором ризику нефролітіазу. Хоча 
зв’язок між цими двома станами до кінця не 
пояснений, гіперурикемія та гіперурикозурія у 
інсулінорезистентних пацієнтів з метаболічним 
синдромом можуть відігравати ключову роль.

Інгібітори натрійзалежного котранспор-
теру глюкози 2-го типу (НЗКТГ-2) — це но-
вий клас глюкозознижувальних засобів, що 
продемонстрував значну користь для серцево-
судинної системи та нирок у великих клініч-
них випробуваннях за участю пацієнтів із ЦД 
2-го типу, а також серцевою недостатністю та 
хронічним захворюванням нирок, незалежно 
від статусу діабету. Нещодавно в обсервацій-
ному дослідженні за участю 24 290 осіб з ЦД 
2-го типу, які отримували інгібітори НЗКТГ-2, 
Kristensen та співавт. повідомили про вражаюче 
відношення ризиків 0,51 (95 % ДІ, 0,37–0,71) 
для випадків нефролітіазу, а також 0,68 (95 % 
ДІ, 0,48–0,97) для рецидивуючого нефроліті-
азу в порівнянні з особами, які отримували 
агоністи рецепторів (АР) глюкагоноподібного 
пептиду-1 (ГПП-1) [4]. Ці дані, хоча й неспо-
дівані, були повністю ретроспективними, а 
отже, ймовірно, були схильні до упередженос-

ті. Тому ми намагалися вивчити зв’язок між 
нирковокам’яною хворобою та застосуванням 
інгібіторів НЗКТГ-2, використовуючи наявні 
дані рандомізованих контрольованих клініч-
них випробувань з використанням одного з 
представників цього класу — емпагліфлозину.

Методи

Загалом 15 081 пацієнт із 20 рандомізова-
них плацебо-контрольованих випробувань 
фаз I-IV, включаючи велике дослідження 
наслідків для серцево-судинної системи 
EMPA-REG OUTCOME, було включено до 
цього аналізу. Об’єднані дані включали 
пацієнтів з ЦД 2-го типу, які отримували 
емпагліфлозин (у дозі 10 мг або 25 мг) (n = 
10 177), або плацебо (n = 4904). Деталі та 
ідентифікатори ClinicalTrial.gov всіх вклю-
чених досліджень були опубліковані рані-
ше (див. Таблицю 1 у публікації Kinduryte 
Schorling та співавт. [5]). Ми фіксували ви-
падки виникнення каменів у сечовивідних 
шляхах (уретролітіаз) як небажані явища, 
використовуючи попередньо визначені 
терміни MedDRA: нефролітіаз, ниркова 
колька, уретеролітіаз, конкремент у сечо-
вому міхурі, конкремент у сечовивідних 
шляхах, конкремент в уретрі та нефро-
кальциноз (MedDRA версії M212). В рам-
ках аналізу чутливості ми оцінили вужче 
визначення, виключаючи терміни ниркова 
колька та нефрокальциноз.

Для коригування відмінностей в екс-
позиції до препарату фіксувалась частота 
та 95 % ДІ на 100 пацієнто-років за мето-
дом Клоппера-Пірсона. Для порівняння 
між емпагліфлозином і плацебо коефіцієн-
ти частоти (КЧ) і 95 % ДІ були розраховані 
за методом Кохрана-Мантеля-Хензеля з 
використанням оцінки відносного ризику, 
стратифікованої за дослідженнями. КЧ та 
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ДІ графічно представлені на діаграмі щодо 
загальної досліджуваної популяції.

Описова статистика (безперервні 
змінні як середнє значення та стандартне 
відхилення (СВ); категоріальні змінні як 
абсолютна та відносна частоти) вихідних 
даних пацієнтів із вперше діагностованою 
нирковокам’яною хворобою та без неї під 
час подальшого спостереження надається 
для кожної схеми лікування (плацебо або 
емпагліфлозин 10/25 мг).

Результати 

Медіана експозиції до досліджуваного препа-
рату становила 543 дні (плацебо) та 549 днів 
(емпагліфлозин 10/25 мг); 46,5 % пацієнтів (n = 
7020) брали участь у дослідженні EMPA-REG 
OUTCOME, де середня тривалість лікування 
становила 2,6 роки. Вихідні характеристики 
учасників дослідження та клінічні особли-
вості пацієнтів із випадками нефролітіазу/без 
них під час дослідження наведені в Таблиці 1. 
Серед пацієнтів було більше осіб азіатського 
походження з діагностованою гіпертонією, які 
отримували протиподагричні препарати, тоді 
як застосування діуретиків було порівнян-
ним. Загалом у 9 пацієнтів (3 у групі плацебо, 
6 у групі емпагліфлозину 10/25 мг) були заре-
єстровані випадки ниркових каменів під час 
вихідного візиту, і лише у 1 з них спостерігався 
рецидив під час спостереження. Загалом у 183 
пацієнтів під час подальшого спостереження 
(79 у групі плацебо, 104 в об’єднаній групі 
емпагліфлозину) спостерігалася частота ви-
падків 1,01 проти 0,63 на 100 пацієнто-років у 
групах плацебо та емпагліфлозину відповідно 
(Рис. 1). КЧ становив 0,64 (95 % ДІ, 0,48–0,86) 
на користь емпагліфлозину. Під час аналізу 
чутливості, після обмеження повідомлень 
про небажані явища згідно 5 характеристи-
кам (нефролітіаз, уретеролітіаз, конкремент у 
сечовому міхурі, конкремент у сечовивідних 
шляхах та конкремент в уретрі), результати 
були подібними (КЧ, емпагліфлозин проти 
плацебо 0,62 % ДІ, 0,45–0,85]).

Обговорення 

Нещодавно опубліковані дані вказують 
на те, що терапія інгібіторами НЗКТГ-2 
пов’язана зі зниженим ризиком нефроліті-

азу, принаймні в порівнянні з терапією АР 
ГПП-1. Ми підтверджуємо ці результати у 
великому наборі даних, що охоплює понад 
15 000 пацієнтів з ЦД 2-го типу, рандомізо-
ваних до групи емпагліфлозину або плаце-
бо, як правило, на фоні різноманітних схем 
глюкозознижувальної терапії.

Приблизно від 75 % до 80 % всіх нирко-
вих каменів складаються з солей кальцію, 
зазвичай оксалату кальцію і рідше фосфату 
кальцію, а решта 20–25 % — з сечової кис-
лоти, струвіту або цистину. Аномальні кон-
центрації літогенних речовин у сечі разом 
зі зниженням сечовиділення сприяє криста-
лізації каменеутворювальних солей. Одним 
із запропонованих механізмів зниження 
ризику утворення каменів при застосуванні 
інгібіторів НЗКТГ-2 є збільшення швидко-
сті сечовиділення внаслідок осмотичного 
діурезу від глюкозурії та натрій урезу та по-
дальших змін у концентрації літогенних 
речовин у сечі. Об’єм сечі збільшується на 
200–400 мл/д на початку лікування інгібіто-
рами НЗКТГ-2 [6] і, швидше за все, супро-
воджується пропорційним збільшенням 
перорального споживання рідини. Хоча 
натрійурез є тимчасовим і швидко скасову-
ється під дією компенсаторних механізмів, 
глюкозурія і, відповідно, осмотичний ді-
урез, зберігаються під час лікування, на-
віть якщо концентрація глюкози в крові є 
в межах норми.

Інгібування НЗКТГ-2 також може здій-
снювати непрямий вплив на кістковий і 
мінеральний метаболізм, і деякі з них ін-
туїтивно не пов’язані зі зниженням ризику 
уролітіазу. Наприклад, підвищена наявність 
натрію в ниркових канальцях модулює 
реабсорбцію нефронами як кальцію, так 
і фосфату. Знижене поглинання кальцію 
та підвищене поглинання фосфату нир-
ками призводить до збільшення екскреції 
кальцію з сечею [7] і низької концентрації 
фосфату в сечі [7]. Високий вміст кальцію в 
сечі на фоні гіпоцитратурії та малого об’єму 
сечі сприяє перенасиченню та кристалізації 
оксалату кальцію та рідше фосфату каль-
цію, що призводить до утворення каменів у 
нирках. Інгібітори НЗКТГ-2 також пов’язані 
зі зниженням рівня сечової кислоти в сиро-
ватці крові внаслідок збільшення екскреції 
уратів [8]. Однак гіперурикозурія сама по 

Емпагліфлозин і зниження ризику нефролітіазу    Баласубраманян П. та співавт.
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Таблиця 1. Вихідні характеристики пацієнтів у групах лікування плацебо та емпагліфлозином 
за виникненням літіазу сечовивідних шляхів під час спостереження

Параметр Виникнення літіазу 
сечовивідних шляхів

Відсутність літіазу 
сечовивідних шляхів

Вік, роки, 
середнє значення (СВ)

Плацебо 
(n = 79)

Об’єднані дози 
емпагліфлозину

(n = 104)

Плацебо
(n = 4825)

Об’єднані дози 
емпагліфлозину 

(n = 10 073)

Вік, роки, середнє значення (СВ) 59,5 (10,2) 59,6 (9,1) 60,6 (9,8) 60,3 (9,7)

Вікова група, роки, n (%)

57 (72,2) 75 (72,1) 3140 (65,1) 6564 (65,2)

65 до < 75 18 (22,8) 24 (23,1) 1359 (28,2) 2863 (28,4)

75 до < 85 4 (5,1) 5 (4,8) 314 (6,5) 625 (6,2)

≥85 0 0 12 (0,2) 21 (0,2)

Жіноча стать, n (%) 24 (30,4) 25 (24,0) 1761 (36,5) 3623 (36,0)

ІМТ, кг/м2, середнє значення (СВ) 31,54 (5,21) 30,97 (5,72) 30,36 (5,53) 30,47 (5,60)

Вихідний ІМТ, кг/м2, n (%)

 <25 8 (10,1) 19 (18,3) 799 (16,6) 1615 (16,0)

25 до < 30  24 (30,4) 26 (25,0) 1643 (34,1) 3370 (33,5)

30 до < 35 27 (34,2) 33 (31,7) 1398 (29,0) 2985 (29,6)

≥35 20 (25,3) 26 (25,0) 964 (20,0) 2064 (20,5)

Дані відсутні 0 0 21 (0,4) 39 (0,4)

Раса, n (%)

Європеоїдна 47 (59,5) 71 (68,3) 2997 (62,1) 6531 (64,8)

Монголоїдна 29 (36,7) 28 (26,9) 1318 (27,3) 2573 (25,5)

Негроїдна 3 (3,8) 5 (4,8) 276 (5,7) 507 (5,0)

Інша 0 0 51 (1,1) 101 (1,0)

Дані відсутні 0 0 183 (3,8) 361 (3,6)

Регіон, n (%)

Європа 18 (22,8) 26 (25,0) 1803 (37,4) 3926 (39,0)

Азія 28 (35,4) 27 (26,0) 1392 (28,8) 2701 (26,8)

Північна Америка 25 (31,6) 32 (30,8) 1032 (21,4) 2187 (21,7)

Латинська Америка 6 (7,6) 16 (15,4) 468 (9,7) 992 (9,8)

Африка/Близький Схід 2 (2,5) 3 (2,9) 130 (2,7) 267 (2,7)

Час з моменту встановлення діагнозу ЦД 2-го типу, n (%)

≤1 рік 5 (6,3) 7 (6,7) 254 (5,3) 609 (6,0)

1-5 років 16 (20,3) 22 (21,2) 1061 (22,0) 2194 (21,8)

Більше 5 років 58 (73,4) 75 (72,1) 3495 (72,4) 7239 (71,9)

Дані відсутні 0 0 15 (0,3) 31 (0,3)

рШКФ, мл/хв/1,73 м2, 
середнє значення (СВ) 74,6(19,6) 78,6 (20,6) 81,0(21,0) 82,4(20,2)

Нові дослідження
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собі не пов’язана з підвищеним ризиком не-
фролітіазу. Основною детермінантою крис-
талізації та преципітації сечової кислоти 
(що також може служити причиною утво-
рення каменів оксалату кальцію) є низький 
рН сечі. Кристали сечової кислоти краще 
розчиняються в лужному середовищі, та-
ким чином запобігаючи утворенню каме-
нів навіть у пацієнтів з високим вмістом 
уратів в сечі [9]. Насправді, експерименти 
на тваринах продемонстрували збільшення 
екскреції бікарбонатів із сечею та підви-

щення pH сечі після інгібування НЗКТГ-2 
[10]. Насамкінець, гіпоцитратурія є ще од-
ним поширеним порушенням метаболізму, 
яке спостерігається у 20–60 % пацієнтів з 
нефролітіазом. Цитрат сечі інгібує пере-
насичення та кристалізацію солей каль-
цію. Крім того, цитрат підвищує рН сечі і 
знижує концентрацію кальцію в сечі, утво-
рюючи комплекси з іонами кальцію в сечі, 
що робить її в цілому менш літогенною. 
Нещодавні дослідження також показали, 
що терапія дапагліфлозином, ще одним ін-

Параметр Виникнення літіазу 
сечовивідних шляхів

Відсутність літіазу 
сечовивідних шляхів

Вік, роки, 
середнє значення (СВ)

Плацебо 
(n = 79)

Об’єднані дози 
емпагліфлозину

(n = 104)

Плацебо
(n = 4825)

Об’єднані дози 
емпагліфлозину 

(n = 10 073)

Вихідна група рШКФ, мл/хв/1,73 м2, n (%)

≥90 22 (27,8) 34 (32,7) 1911 (39,6) 4143 (41,1)

60 до < 90 37 (46,8) 51 (49,0) 2086 (43,2) 4426 (43,9)

45 до < 60 13 (16,5) 11 (10,6) 506 (10,5) 992 (9,8)

30 до < 45 7 (8,9) 7 (6,7) 270 (5,6) 438 (4,3)

0 1 (1,0) 52 (1,1) 70 (0,7)

Дані відсутні 0 0 0 4 (<0,1)

Категорії співвідношення альбумін/креатинін, n (%)

Норма 49 (62,0) 58 (55,8) 3112 (64,5) 6693 (66,4)

Мікроальбумінурія 22 (27,8) 37 (35,6) 1234 (25,6) 2485 (24,7)

Макроальбумінурія 7 (8,9) 7 (6,7) 428 (8,9) 778 (7,7)

Дані відсутні 1 (1,3) 2 (1,9) 51 (1,1) 117 (1,2)

Артеріальна гіпертензія 
в анамнезі, n (%) 67 (84,8) 93 (89,4) 3887 (80,6) 7920 (78,6)

Літіаз сечовивідних шляхів 
в анамнезі, n (%) 0 1 (1,0) 3 (0,1) 5 (<0,1)

Вихідне застосування 
будь-яких діуретиків, n (%) 19 (24,1) 38 (36,5) 1641 (34,0) 3311 (32,9)

Вихідне застосування 
петльового діуретика, n (%) 3 (3,8) 9 (8,7) 485 (10,1) 900 (8,9)

Вихідне застосування 
протиподагричних засобів, n (%) 8 (10.1) 13 (12.5) 247 (5.1) 444 (4.4)

Вихідне застосування інсуліну, n (%) 31 (39.2) 48 (46.2) 1801 (37.3) 3462 (34.4)

Вихідне застосування 
сульфонілсечовини, n (%) 38 (48.1) 43 (41.3) 1478 (30.6) 2940 (29.2)

Примітки: ІМТ — індекс маси тіла; рШКФ — розрахункова швидкість клубочкової фільтрації; ЦД — цукровий діабет.

Таблиця 1. Вихідні характеристики пацієнтів у групах лікування плацебо та емпагліфлозином 
за виникненням літіазу сечовивідних шляхів під час спостереження (продовження)

Емпагліфлозин і зниження ризику нефролітіазу    Баласубраманян П. та співавт.
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n 
з подіями/N

проаналізовано 

Літіаз 
сечовивідних 
шляхів
(всі терміни 
переважного)

Нефролітіаз

Ниркова 
колька

Уретролітіаз

Конкремент
у сечовому 
міхурі

Конкремент
у сечовивід-
них шляхах
Конкремент
в уретрі
Нефро-
кальциноз

104/10177

75/10177

16/10177

8/10177

2/10177

6/10177

1/10177

2/10177

Частота/
100 п-р

(95% ДІ)

0,63
(0,51, 0,76)

0,45
(0,36, 0,57)

0,10
(0,05, 0,16)

0,05
(0,02, 0,09)

0,01
(0,00, 0,04)

0,04
(0,01, 0,08)

0,01
(0,00, 0,03)

0,01
(0,00, 0,04)

Частота /
100 п-р

(95% ДІ)

1,01
(0,80, 1,25)

0,72
(0,06, 0,23)

0,13
(0,06, 0,23)

0,13
(0,06, 0,23)

0,05
(0,01, 0,13)

0,06
(0,02, 0,15)

Частота
(95% ДІ)

0,64
(0,48, 0,86)

0,65
(0,46, 0,92)

0,77
(0,35, 1,65)

0,38
(0,15, 0,97)

0,23
(0,04, 1,26)

0,57
(0,17, 1,88)

n
з подіями/N

проаналізовано

79/4904

57/4904

10/4904

10/4904

4/4904

5/4904

0/4904

0/4904

0,03   0,06   0,13   0,25   0,50   1,00  2,00  4,00

На користь емпагліфлозину     На користь плацебо

Емпагліфлозин Плацебо

Рис. 1.  Коефіцієнти частоти літіазу сечовивідних шляхів при застосуванні емпагліфлозину порівняно з плацебо 
у 15 081 пацієнта з цукровим діабетом 2-го типу

гібітором НЗКТГ-2, призводить до значного 
збільшення виведення цитрату з сечі [11].

Таким чином, вплив інгібіторів НЗКТГ-2 
на схильність до утворення каменів у сечови-
відних шляхах виглядає комплексним. Хоча 
будь-яке збільшення сечовиділення через 
осмотичний діурез може запобігти уролі-
тіазу, це може врівноважуватись впливом 
на реабсорбцію кальцію та уратів в сечі, що 
може сприяти утворенню каменів. Необхідно 
також розглянути можливі переваги, опосе-
редковані змінами в реабсорбції цитратів та 
бікарбонатів у сечі.

Хоча це дослідження включало велику 
кількість пацієнтів із відносно тривалим 
спостереженням, наш аналіз має деякі об-
меження. Він був апостеріорним, і визна-
чення уролітіазу ґрунтувалося на небажа-
них явищах, повідомлених дослідниками 
та не підтверджених переглядом медичних 
карт пацієнтів.

Крім того, оскільки лише у 1 пацієнта 
спостерігався рецидив уролітіазу, ми не 
можемо зробити будь-який висновок щодо 
запобігання подіям у пацієнтів із попере-
днім анамнезом. Нарешті, зразки сечі не 
були доступні в жодному з досліджень, 

тому метаболічний аналіз щодо змін у про-
філі ризику утворення каменів не міг бути 
виконаний.

На закінчення, ми продемонструва-
ли, що застосування емпагліфлозину було 
пов’язано зі зниженням ризику розви-
тку нирковокам’яної хвороби приблиз-
но на 40 % порівняно з плацебо. Навіть 
при використанні більш суворого визна-
чення, виключаючи ниркову кольку (що 
є суб’єктивним станом) та нефрокальци-
ноз (що є тубулоінтерстиціальним захво-
рюванням з іншою патофізіологією), ре-
зультати залишалися незмінними. Ці дані 
розширюють попередні спостереження 
Kristensen et al. [4]. Ця потенційна додат-
кова користь інгібування НЗКТГ-2 визна-
чається в порівнянні з плацебо в широкому 
спектрі схем глюкозознижувальної терапії, 
що використовувались у випробуваннях, 
включених у цю статтю, а не лише в по-
рівнянні з терапією АР ГПП-1, як описано 
Kristensen et al [4]. Тепер потрібні спеціаль-
ні рандомізовані проспективні клінічні ви-
пробування, щоб підтвердити ці початкові 
спостереження у пацієнтів як з ЦД 2-го 
типу, так і без нього. Крім того, необхідно 
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провести подальші дослідження літоген-
ного профілю сечі в каменеутворювачах 
після інгібування НЗКТГ-2, щоб отримати 
уявлення про точні базові механізми.

Подяки

Автори несли повну відповідальність за 
весь зміст та редакційні рішення, були за-
діяні на всіх етапах розробки та затверди-
ли остаточну версію. Графічну допомогу за 
фінансової підтримки Boehringer Ingelheim 
надав Джонатон Гіббс, Elevate Scientifіc 
Solutions.

Фінансова підтримка

Дослідження, включені в об’єднаний набір 
даних, фінансувалися Boehringer Ingelheim 
або Boehringer Ingelheim & Eli Lilly and 
Company Diabetes Alliance.

Внески авторів

П.Б., С.Е.І., A.П.O. та A.E. склали рукопис. 
А.Е. виконала статистичний аналіз. Усі 
автори були залучені та зробили внесок у 
розробку остаточного рукопису, а також 
схвалили його остаточну версію.

Доступність даних

С п о н с о р  к л і н і ч н и х  в и п р о б у в а н ь 
(Boehringer Ingelheim) зобов’язується 
відповідально публікувати звіти про клі-
нічні дослідження, пов’язані клінічні до-
кументи та дані клінічних досліджень на 
рівні пацієнта. Набори даних, проаналі-
зовані під час поточного дослідження, 
доступні в архіві Boehringer Ingelheim 
(https://trials.boehringer-ingelheim.com/). 
Дослідники можуть подавати запити через 
вебсайт Boehringer Ingelheim.
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Empaglifl ozin and decreased risk of nephrolithiasis: a potential new role
for SGLT2 inhibition?
Priyadarshini Balasubramanian, Christoph Wanner, João Pedro Ferreira, Anne Pernille Ofstad, Amelie 
Elsaesser, Bernard Zinman, Silvio E Inzucchi

Abstract
Context.Diabetes mellitus is a risk factor for nephrolithiasis. A recent observational study found that in patients 
with type 2 diabetes (T2D), SGLT2 inhibitor use was associated with a 49% lower risk of nephrolithiasis compared 
with GLP-1 receptor agonists.
Objective. We examined the association between nephrolithiasis and the SGLT2 inhibitor empaglifl ozin, using 
existing data from randomized clinical trials.
Methods. We pooled data from 15 081 T2D patients randomized to empaglifl ozin (n = 10 177) or placebo (n = 4904) 
from 20 phase I-IV trials, including the large cardiovascular outcome trial, EMPA-REG OUTCOME. Incident urinary 
tract stone events were captured using a predefi ned collection of MedRA terms. A sensitivity analysis using a narrower 
defi nition was also performed. Incidence rate ratios (IRR) and 95% CIs were calculated using the relative risk estimate, 
stratifi ed by study.
Results. Th e median exposures to study drug were 543 days (placebo) and 549 days (empaglifl ozin); 183 patients 
experienced an incident urolithiasis during follow-up (placebo, 79; empaglifl ozin, 104), yielding annual incidence 
rates of 1.01 vs 0.63 events/100 patient-years in the 2 respective groups. Th e IRR was 0.64 (95% CI, 0.48-0.86), 
in favor of empaglifl ozin. In the sensitivity analysis, the results were similar (IRR, 0.62 [95% CI, 0.45-0.85]).
Conclusion. Compared with placebo, empaglifl ozin therapy was associated with an approximate 40% reduced 
risk of urinary tract stone events in T2D patients. Th e underlying mechanisms are unknown but may involve 
altered lithogenic profi le of the urine. Dedicated randomized prospective clinical trials are warranted to confi rm 
these initial observations in patients with and without T2D.
Keywords: nephrolithiasis, SGLT2 inhibitors, empaglifl ozin, type 2 diabetes mellitus.
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Місце інгібіторів ДПП-4 у терапії пацієнтів із цукровим діабетом    Саєнко Я. А. та співавт.

Місце інгібіторів ДПП-4 у терапії пацієнтів 
із цукровим діабетом 2-го типу
Саєнко Я. А., Нагібін В. С., Маньковський Б. М.

Резюме
Сучасна фармакологія пропонує досить широкий спектр антидіабетичних препаратів. 
Серед них дуже важливими лікарськими засобами є такі, що впливають на діяльність ін-
кретинів (групи метаболічних гормоноподібних речовин, що виділяються після прийому їжі 
та виконують функції зниження рівня глюкози в крові). До цієї групи належать два основних 
класи речовин із доведеним терапевтичним ефектом при цукровому діабеті 2-го типу: аго-
ністи рецепторів інкретинів, в першу чергу глюкагоно-подібного пептиду 1, та інгібітори 
ферментів, що руйнують інкретини, головними представниками яких є інгібітори дипеп-
тидил-пептидази-4 (ДПП-4). У багатьох дослідженнях переконливо продемонстровано, що 
інгібітори ДПП-4 мають, окрім антидіабетичного, ще й ендотеліопротекторний, капіля-
ростабілізуючий ефекти та інші спектри терапевтичної активності, які, до речі, пов’язані 
не тільки з механізмами, опосередкованими глюкагоно-подібним пептидом-1. У останньому 
спільному консенсусі Американської діабетологічної асоціації та Європейської асоціації з 
вивчення цукрового діабету щодо менеджменту гіперглікемії у пацієнтів із цукровим діа-
бетом 2-го типу інгібітори ДПП-4 виступають потужною і безпечною групою пероральних 
цукрознижуючих препаратів, яка може застосовуватися як у пацієнтів без серцево-судинної 
та ниркової патології, так і у складі комбінованої терапії з агоністами глюкагон-подібного 
пептиду-1 та інгібіторами натрій-глюкозного котранспортера 2.

Ключові слова: цукровий діабет 2-го типу, інгібітори дипептидилпептидази 4, агоністи 
глюкагоноподібного пептиду-1, інгібітори натрій-глюкозного котранспортера 2.

Саєнко Я. А.
ДУ «Науково-практичний медичний центр дитячої 
кардіології та кардіохірургії МОЗ України»
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Інститут фізіології  ім. О. О. Богомольця НАН Украї ни 
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Вступ

Мабуть, кожен лікар пам’ятає схему з під-
ручника патологічної фізіології, що демон-
струє баланс регуляції обміну вуглеводів, 
порушений при цукровому діабеті 2-го типу, 
у вигляді терезів, на одній частині яких зна-
ходиться інсулін, а на іншій — контрінсуляр-
ні гормони. Терапія цукрового діабету 2-го 
типу часто спрямована не тільки й не стільки 
на зменшення дії контрінсулярних фізіоло-

гічно активних речовин, а й на підвищення 
утворення власного інсуліну, відносна недо-
статність якого спостерігається при цьому 
захворюванні. Сучасна фармакологія про-
понує досить широкий спектр препаратів із 
подібними та додатковими функціями. Серед 
них дуже важливими лікарськими засобами 
є такі, що впливають на діяльність інкрети-
нів (групи метаболічних гормоноподібних 
речовин, що виділяються після прийому їжі 
та виконують функції зниження рівня глю-
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кози в крові). До цієї групи належать два 
основних класи речовин із доведеним тера-
певтичним ефектом при цукровому діабеті 
2-го типу: агоністи рецепторів інкретинів, в 
першу чергу глюкагоно-подібного пептиду 
1, та інгібітори ферментів, що руйнують ін-
кретини, головними представниками яких є 
інгібітори дипептидил-пептидази-4, про які 
і піде мова у цьому огляді.

Важливою особливістю таких ліків є 
те, що вони дозволяють досить тривалий 
час підтримувати пацієнтів із цукровим діа-
бетом 2-го типу без ін’єкційного інсуліну, 
перехід на який супроводжується рядом 
побічних ефектів, а також психологічним 
неприйняттям у багатьох людей. Крім цьо-
го препарати такого типу здійснюють ряд 
сприятливих впливів на коморбідні стани, 
такі як ожиріння, метаболічний синдром, 
серцево-судинні захворювання тощо, які 
майже завжди супроводжують цукровий 
діабет 2-го типу та створюють високі ризики 
для успішного лікування та навіть загрозу 
життю пацієнтів. Вплив на перебіг супут-
ніх захворювань здійснюється, зокрема, за 
рахунок покращення ендотеліальної дис-
функції, зниження запальних явищ, захисту 
ендотелію, покращення мікроциркуляції. 
Саме тому сучасні рекомендації відводять 
важливе місце лікарським засобам, що при-
гнічують дипептидил-пептидазу-4, з огляду 
не тільки на контроль рівня глюкози у крові 
та рівня глікозильованого гемоглобіну, а й 
на супутні захворювання і стани та якість 
життя пацієнтів. Отже, що таке інгібітори 
дипептидил-пептидази-4 та яке їх місце у 
сучасній терапії пацієнтів із цукровим діа-
бетом 2-го типу?

Молекулярні механізми дії 
інгібіторів ДПП-4 

Попри широке використання інгібіторів 
ДПП-4, як окремо, так і в комбінації з мет-
форміном, механізми їх дії лишаються не 
до кінця з’ясованими. Їх винахід та впро-
вадження у клінічну практику нерозривно 
пов’язані з вивченням діяльності локальної 
ендокринної системи кишківника, та зокре-
ма, системи інкретинів. Інкретини — це ре-
човини, що виділяються постпрандіально, 
у відповідь на надходження їжі, та мають на 

меті знизити рівень глюкози у крові. Ця мета 
досягається стимуляцією секреції інсуліну та 
пригніченням виділення контрінсулярного 
гормону глюкагону. Їх ефект опосередкова-
ний наявністю специфічних до інкретинів 
рецепторів (асоційовані з G-протеїном) на 
бета клітинах острівців Лангерганса під-
шлункової залози, від яких всередину клітин 
передається сигнал за класичним каскадом, 
що включає аденілатциклазу та цикло-АМФ. 
Основним представником інкретинів є глю-
кагоно-подібний пептид-1, що, не зважаючи 
на свою назву та механізм утворення (цей 
пептид є залишком молекули попередника 
глюкагону — проглюкагону), є антагоністом 
глюкагону, тобто справляє проінсулярний 
вплив. Глюкагоно-подібний пептид-1 в ор-
ганізмі підлягає розщепленню за допомогою 
фермента дипептидил-пептидаза-4. Таким 
чином інгібування активності ДПП-4 збе-
рігає глюкагоно-подібний пептид-1, підви-
щує його концентрацію, збільшує тривалість 
його дії й, таким чином, посилює утворен-
ня власного інсуліну та зменшує утворення 
контрінсулярних гормонів.

В той самий час у багатьох дослідженнях 
переконливо продемонстровано, що інгібі-
тори ДПП-4 мають, окрім антидіабетичного, 
ще й ендотеліопротекторний, капіляростабі-
лізуючий та інші спектри терапевтичної ак-
тивності. Вони пов’язані не тільки з ефекта-
ми, опосередкованими глюкагоно-подібним 
пептидом-1. У діабетичних мишей була про-
демонстрована здатність вілдагліптину акти-
вувати саме на ендотеліоцитах кальцієвий 
канал під назвою Transient Receptor Potential 
Channel Vanilloid 4 [1]. Через цей канал від-
бувається вхід кальцію всередину клітини, 
що, серед іншого, призводить до активації 
надзвичайно важливого ферменту протеїн-
кінази, що активується АМФ (AMP-activated 
protein kinase (AMPK)), що є молекулярною 
мішенню дії іншого надзвичайно важливого 
антидіабетичного препарату — метформіну. 
Все це разом дозволяє протидіяти утворенню 
активних форм кисню та іншим патологіч-
ним наслідкам гіперглікемії. Такий механізм 
призводить не тільки до зниження та контр-
олю глікемії, але й безпосередньо пояснює 
кардіопротекторні властивості інгібіторів 
ДПП-4 за рахунок попередження та покра-
щення перебігу ендотеліальної дисфункції.
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Типовий патологічний процес запален-
ня, що раніше розглядався, переважно, як 
гострий стан, протягом останніх років ви-
значається ланкою патогенезу також і тих 
захворювань, що раніше не вважалися за-
пальними, серед яких і цукровий діабет (осо-
бливо другого типу), і ожиріння, і гіпертензія 
та інші хронічні порушення. Запалення при 
цьому носить хронічний, затяжний та слабко 
виражений характер. Але будь-яке запалення 
включає у свій розвиток порушення мікро-
циркуляції, що можуть бути асоційовані з 
ушкодженою функцією ендотелію судин, 
так званою, ендотеліальною дисфункцією. 
Остання, відтак, є спільною ланкою патоге-
незу як цукрового діабету другого типу, так 
і його коморбідних станів, таких як, зокрема, 
ожиріння  та серцево-судинні захворювання. 
Тим важливішою виглядає роль інгібіторів 
ДПП-4 у лікуванні пацієнтів із цукровим 
діабетом другого типу та супутніми пато-
логіями.

Результати клінічних досліджень

Протягом останніх років була проведена до-
сить велика кількість клінічних досліджень 
ефектів вілдагліптину як окремо, так і в ком-
бінації з метформіном.

Результати досліджень вілдагліптину
A. Schiappacassa та співавтори досліджува-
ли цілий спектр параметрів, що невідклад-
но реагують на введення метформіну чи 
вілдагліптину. Одним з таких параметрів 
була постпрандіальна ліпідемія, що сама 
по собі є фактором ризику серцево-су-
динних подій. В дослідженні брали участь 
неліковані пацієнти із цукровим діабетом 
2-го типу та ожирінням (індекс маси тіла 
більше 30 кг/м2, всього 38 осіб віком від 
19 до 50 років), які отримували збагачену 
ліпідами їжу та були рандомізовані за при-
йомом або метформіну, або вілдагліптину. 
Функція ендотелію у цьому дослідженні 
оцінювалася за допомогою відео-капіля-
роскопії та лазерного Допплер-флоуметра 
натще та через 30, 60, 120 і 180 хвилин піс-
ля прийому збагаченої ліпідами дієти. Па-
ралельно досліджувалися густина плазми 
крові, біомаркери запалення та окисного 
стресу, деякі гастро-інтестинальні пепти-

ди та метаболічний профіль пацієнтів. При 
відсутності різниці між параметрами учас-
ників дослідження на його початку, були 
виявлені деякі незалежні ефекти метфор-
міну та вілдагліптину. Зокрема, останній 
підвищував глюкагоно-подібний пептид 1, 
у порівнянні з метформіном, суттєво змі-
нював рівень інсуліну та, очікувано, при-
гнічував активність ДПП-4. Вілдагліптин 
також попереджував постпрандіальні змі-
ни мікроциркуляції та вазомоторики [2].

Ці дані узгоджуються із великим тай-
ванським дослідженням щодо впливу віл-
дагліптину на розвиток серцево-судинних 
подій у пацієнтів із цукровим діабетом друго-
го типу, ожирінням та гострим коронарним 
синдромом чи інсультом в анамнезі. Було 
досліджено 3750 пацієнтів з страхової бази 
даних Тайваню, 1250 з яких отримували лі-
кування вілдагліптином. Таке лікування, як 
показало статистичне дослідження, не асо-
ціювалося із підвищеним ризиком серцево-
судинної смертності, інфаркту міокарда, ін-
сульту чи госпіталізації з приводу серцевої 
недостатності. Це опосередковано вказує на 
вазопротекторні властивості вілдагліптину 
та на відсутність необхідності не призначати 
його, чи переривати лікування ним, у разі 
наявності серцево-судинних подій в анамнезі 
пацієнта [3].

В ході трирічного японського постмар-
кетингового вивчення серцево-судинної 
ефективності та безпечності вілдагліптину 
в 3831 пацієнта із цукровим діабетом 2-го 
типу при середній тривалості лікування пре-
паратом 2,7 років частота великих серцево-
судинних подій становила 6 випадків на 1000 
осіб в рік, що свідчить про високу толерант-
ність до вілдагліптину та, відповідно, його 
безпечність у відношенні серцево-судинних 
захворювань [4].

Нарешті, ще одне подібне дослідження ви-
явило, що у порівнянні з плацебо, вілдагліптин 
не має суттєвих ефектів на фракцію викиду лі-
вого шлуночка, але призводить до підвищення 
об’єму лівого шлуночка у пацієнтів із серцевою 
недостатністю та систолічною дисфункцією лі-
вого шлуночка на тлі цукрового діабету другого 
типу, що, попри недостатню клінічну ясність, не 
асоціювалося зі збільшенням частоти серцево-
судинних подій чи госпіталізації у зв’язку із 
серцевою недостатністю [5].

Місце інгібіторів ДПП-4 у терапії пацієнтів із цукровим діабетом    Саєнко Я. А. та співавт.
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Результати досліджень вілдагліптину в 
комбінації з метформіном
Велике світове дослідження в реальних умо-
вах під назвою GUARD мало на меті дослі-
дити ефективність та безпечність лікування 
як вілдагліптином окремо, так і його комбі-
нацією з метформіном. Зокрема єгипетське 
крило цього дослідження, що включало 2786 
пацієнтів з цукровим діабетом 2-го типу (з 
них 655 пацієнтів отримували тільки вілда-
гліптин, а 2131 — його комбінацію з метфор-
міном) продемонструвало значне знижен-
ня кількості глікозильованого гемоглобіну 
HbA1c протягом 24 тижнів на 8,1 % та 8,4 % 
відповідно. При чому обидва методи ліку-
вання переносилися легко, що документува-
лося наявністю побічних ефектів та дій [6].  

Подібні результати спостерігалися у 
єгипетських пацієнтів із цукровим діабетом 
2-го типу, що перебували додатково й на ін-
суліновій терапії. Так на 12-й тиждень ліку-
вання рівень глікозильованого гемоглобіну 
HbA1c знизився на 1,3 ± 0,9 % (p < 0,0001) у 
групі, що отримували вілдагліптин та мет-
формін та на 1,1 ± 0,9 % (p = 0,0001) у групі 
пацієнтів, що отримували тільки вілдагліп-
тин; 27,1 % та 11,1 % пацієнтів, відповідно 
досягли рівня глікозильованого гемоглобіну 
HbA1c < 7 % [7].  

Рандомізоване, подвійно-сліпе, па-
ралельне дослідження VERIFY, що мало 

на меті порівняти вплив на тривалість 
глікемії, яка оцінювалася за рівнем глі-
козильованого гемоглобіну HbA1c, по-
чаткової терапії у нелікованих пацієнтів 
одразу комбінацією метформіну з вілда-
гліптином з класичним покроковим стар-
том терапії одним лише метформіном чи 
одним лише вілдагліптином. Дослідження 
виявило, що раннє застосування комбі-
нованої терапії забезпечує більш значний 
та швидкий вплив на нормалізацію рівня 
глікозильованого гемоглобіну HbA1c, при 
чому такий ефект і тривав значно довше. 
Результати цього дослідження ставлять під 
певний сумнів правильність покрокового 
призначення терапії у пацієнтів з вперше 
виявленим цукровим діабетом другого 
типу, оскільки для прийняття рішення 
про подальше лікування у класичній схемі 
необхідно дочекатися декомпенсації вугле-
водного обміну, а також через додаткову 
ендотеліопротекцію, яку забезпечує комбі-
нована схема. Це перше рандомізоване клі-
нічне дослідження, яке вивчало віддалені 
клінічні переваги ранньої комбінованої 
терапії. Статистично достовірно була по-
казана ефективність швидшого зниження 
стартової гіперглікемії на подвійній тера-
пії, яка супроводжувалася більш тривалою 
підтримкою адекватного функціонування 
β-клітин, хорошою переносимістю і змен-

Рис. 1. Зниження глікованого гемоглобіну у пацієнтів в дослідженні VERIFY
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шенням ускладнень цукрового діабету.
Основним критерієм дослідження був 

час до невдачі терапії і необхідності переходу 
на інсулінотерапію. За першої невдачі терапії 
(HbAlс >7 %, за двома вимірюваннями по-
спіль) пацієнтів першої групи переводили 
на терапію метформін + вілдагліптин, за по-
вторної невдачі —переводили на інсуліно-
терапію. В пацієнтів другої групи (метфор-
мін + вілдагліптин) декомпенсацію (HbAlс 
>7 %, за двома вимірюваннями поспіль) в 
подальшому також коригували інсуліноте-
рапією, згідно локальних протоколів. У до-
слідженні VЕRIFY (NCT01528254) ранньої 
комбінованої терапії вілдагліптином (50 мг 
2 рази/добу) і метформіном (1000–2000 мг/
добу) була досягнута перинна кiнцева точка 
із статистично значущим 49 % зменшенням 
відносного ризику (ВР) за часовим інтер-
валом до моменту настання неефективності 
комбінованої терапії (визначалася за рівнем 
HbAlс ≥ 7,0 % вимірюваного двічі з інтерва-
лом 13 тижнів) в порівнянні з монотерапією 
метформіном (BP 0,51; 95 % довірчий інтер-
вал (ДІ) 0,45–0,58; p <0,0001) (рис. 1 та рис. 2).

Стратегія ранньої комбінованої терапії 
також показала нижчу частоту повторної не-
вдачі, оцінювану в період, коли всі пацієнти 
отримували комбіноване лікування (BP 0,74; 
95% ДІ 0,63–0,86; p < 0,0001). У пацієнтів, що 

отримували ранню комбінацію метформіну 
з вілдагліптином, відзначалися нижчі рівні 
HbA1с (< 6,0 %; < 6,5 % або < 7,0 % залежно 
від цільових значень) протягом 5 років порів-
няно з тими, кому комбінована терапія була 
призначена тільки після втрати контролю 
вуглеводневого балансу невдалою моноте-
рапією метформіном.

Хоча дослідження VERIFY не було до-
слідженням з оцінки ризику серцево-судин-
них подій, проте спостереження показало 
користь раннього комбінованого лікування 
метформіном з вілдагліптином в порівнянні 
з монотерапією метформіном (рис. 3).

Отже, рання комбінована терапія віл-
дагліптином з метформіном на 49 % знижує 
ризик втрати глікемічного контролю, пере-
вершує стратегію поетапної інтенсифікації, 
забезпечує стійкий контроль HbA1с про-
тягом 5 років, забезпечує стабільно нижчий 
рівень HbA1c, що особливо важливо в пер-
ший рік терапії для уповільнення прогре-
сування ускладнень цукрового діабету 2-го 
типу (75 % пацієнтів) на ранній комбінованій 
терапії вілдагліптину з метформіном досяга-
ють рівня HbA1с < 6,5% вже через 3 місяці 
і утримують його не менше року, 54 % паці-
єнтів — на поетапній терапії. Таким чином, 
рання комбінована терапія вілдагліптином 
і метформіном у пацієнтів із цукровим діа-
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Рис. 2. Час до втрати глікемічного контролю (HbAlс ≥7 %) у пацієнтів в дослідженні VERIFY

Місце інгібіторів ДПП-4 у терапії пацієнтів із цукровим діабетом    Саєнко Я. А. та співавт.



35

бетом 2-го типу має переваги над стратегію 
поетапної інтенсифікації [8, 9, 10, 11].  

Клінічні рекомендації 
щодо застосування вілдагліптину

Виходячи з вищевказаного, препарати віл-
дагліптину рекомендовані пацієнтам із цу-
кровим діабетом 2-го типу для контролю 
гіперглікемії. Вони можуть використовува-
тися в якості  потужних і безпечних перо-
ральних цукрознижуючих препаратів, та 
можуть застосовуватися як у пацієнтів без 
серцево-судинної та ниркової патології, так 
і у складі комбінованої терапії з агоністами 
глюкагон-подібного пептиду-1 та інгібіто-
рами натрій-глюкозного котранспортера 2. 
Саме такі рекомендації надані в останньому 
спільному консенсусі Американської діабе-
тологічної асоціації та Європейської асоціації 
з вивчення цукрового діабету. При чому на-
явність супутніх серцево-судинних захворю-
вань, серцево-судинних подій в анамнезі не є 
підставою не призначати вілдагліптин. Більш 
того, пацієнти, що мають високий ризик сер-
цево-судинних ускладнень також можуть 
використовувати вілдагліптин для контролю 
рівня глюкози та глікозильованого гемогло-

біну, а виникнення серцево-судинних подій 
не є підставою для відміни інгібіторів ДПП-4 
у людей, що раніше їх приймали [12].  

Будь-яка терапія цукрового діабету, що 
призводить до зниження глюкози нижче 
ниркового порогу її виведення, може при-
зводити до набору ваги. Однак після оцінки 
даних щодо монотерапії вілдагліптином було 
показано зниження ваги пацієнтів – учас-
ників дослідження приблизно на 0,5 кг, що 
було більш виражено у пацієнтів із нижчим 
рівнем глікемії. До того ж це поєднувалося 
із зниженням систолічного і діастолічного 
тиску, а також рівня тригліцеридів [13].  

Дуже важливою рисою інгібіторів ДПП-4 
та, зокрема, вілдагліптину є дуже низький 
рівень ризику виникнення гіпоглікемії, в 
тому числі й у пацієнтів старшого віку, в 
яких гіпоглікемія є досить частим ускладнен-
ням антидіабетичної терапії. Жоден пацієнт, 
який отримував вілдагліптин, не зазнав гіпо-
глікемії протягом подальшого 12-місячного  
спостереження, незважаючи на покращення 
глікемічного контролю [14].  

Американська діабетологічна асоці-
ація радить наступний алгоритм вибору 
антидіабетичних препаратів залежно від 
особливостей пацієнта та його стану. Зо-

Рис. 3. Зменшення серцево-судинних ускладнень у пацієнтів в дослідженні VERIFY
Примітки: СС — серцево-судинні, ІМ — інфаркт міокарда, СН — серцева недостатність.
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крема інгібітори ДПП-4 не мають ризику 
виникнення гіпоглікемії, мають нейтраль-
ний вплив, щодо зміни ваги пацієнтів, а 
також щодо серцево-судинних подій (тільки 
препарат саксагліптин може мати потенцій-
ний ризик при серцевій недостатності) [15]. 
Також інгібітори ДПП-4 є пероральними 
засобами, що робить їх дуже зручними у 
використанні, мають нейтральний вплив на 
хронічні захворювання нирок, а препарат 
вілдагліптин також не потребує підбору 
дозування при нирковій дисфункції, що, 
знов таки, робить його використання дуже 
зручним у таких пацієнтів. 

Таким чином, цукровий діабет другого 
типу характеризується прогресивним по-
гіршенням контролю глікемії, тому часто 
комбінована терапія стає необхідною, однак 
затримка у її призначенні часто може значно 
погіршити перебіг хвороби. Стартовою те-
рапією цукрового діабету за всіма сучасни-
ми рекомендаціями разом із модифікацією 
способу життя та дієтотерапією вже довго 
залишається метформін, а інтенсифікація 
терапії рекомендована тільки, якщо не до-
сягнуто цільового значення глікованого 
гемоглобіну (7 %). Проте часто додавання 
препарату другої лінії занадто відстрочено, 
що призводить до погіршення глікемічного 
контролю і тривалого негативного впливу 
гіперглікемії. Проте останні дослідження 

доводять важливість досягнення глікеміч-
ного контролю у перші 12 місяців від вста-
новлення діагнозу цукрового діабету, адже 
це дозволяє довше утримувати адекватні 
рівні глікемії та знижує ризики ускладнень. 
Звідси витікає важливість про раннє комбі-
новане лікування, що має враховувати весь 
накопичений досвід різного патогенетич-
ного впливу різних груп цукрознижуючих 
препаратів [16].

Висновки

Інгібітори ДПП-4 — впливова і безпечна гру-
па препаратів, які мають глюкозозалежний 
вплив на вуглеводний обмін, нейтральний 
вплив на вагу та вкрай низький ризик гіпо-
глікемії, до того ж покращує функціонуван-
ня β-клітин. Світовий досвід застосування 
вілдагліптину — найдовший серед інших 
представників цієї групи, і препарат зареко-
мендував себе як у монотерапії, так і у ком-
бінованому лікуванні пацієнтів із цукровим 
діабетом 2-го типу, а також із переддіабе-
том. Вітчизняним генериком вілдагліптину 
в Україні є препарат Гліптар корпорації «Ар-
теріум». Він порівнянний за ефективністю 
і безпекою з оригінальним вілдагліптином, 
що дозволяє широко застосовувати його для 
лікування пацієнтів з цукровим діабетом 
2-го типу в Україні.
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Th e role of DPP-4 inhibitors in the treatment of patients with type 2 diabetes mellitus
Sayenko Ya., Nagybyn V., Mankovsky B.

Abstract
Modern pharmacology off ers a wide range of antidiabetic medications. Among them, very important medications 
are those that aff ect the activity of incretins (groups of metabolic hormone-like substances that are released aft er 
eating and perform the function of reducing the level of glucose in the blood). Th is group includes two main 
classes of substances with a proven therapeutic eff ect in type 2 diabetes: agonists of incretin receptors, primarily 
glucagon-like peptide 1, and inhibitors of incretin-destroying enzymes, the main representatives of which are 
dipeptidyl-peptidase inhibitors 4 (DPP-4). Many studies have convincingly demonstrated that DPP-4 inhibitors 
have, in addition to antidiabetic, endothelioprotective, capillary stabilizing eff ects and other spectrums of 
therapeutic activity, which, by the way, are not only related to mechanisms mediated by glucagon-like peptide-1. 
In the latest joint consensus of the American Diabetes Association and the European Association for the Study 
of Diabetes on the management of hyperglycemia in patients with type 2 diabetes, DPP-4 inhibitors are a potent 
and safe group of oral glucose-lowering drugs that can be used in both patients without cardiovascular and 
renal pathology, as well as as part of combined therapy with agonists of glucagon-like peptide-1 and inhibitors 
of sodium-glucose cotransporter 2.
Keywords: type 2 diabetes, dipeptidyl-peptidase inhibitors 4, agonists glucagon-like peptide-1, inhibitors of 
sodium-glucose cotransporter 2.

Нові дослідження



38

Гіпоглікемія у хворих на COVID-19    Маньковський Б. М. та співавт.

Гіпоглікемія у хворих на COVID-19: 
випадкова клінічна знахідка 
чи закономірний результат лікування?
Маньковський Б. М., Галушко О. А., Процюк О. В., Погоріла О. І.

Резюме
Гіпоглікемія є частим ускладненням перебігу цукрового діабету (ЦД), яка також ускладнює перебіг 
COVID-19.  Мета роботи. Проаналізувати наявну наукову інформацію щодо причин і факторів 
ризику виникнення гіпоглікемії під час лікування хворих на COVID-19. 

Матеріали і методи. Був проведений пошук і аналіз повнотекстових статей в базах 
даних PubMed, Web of Science, Google Scholar, Scopus. Пошук проводився за ключовими терміна-
ми: «hypoglycaemia in COVID-19 patients», «лікування COVID-19 і гіпоглікемія», «вакцинація від 
COVID-19 і гіпоглікемія» від початку пандемії у грудні 2019 року до 1 липня 2022 року.

Результати. Проведений аналіз літературних джерел показав, що при застосуванні пре-
паратів багатьох фармакотерапевтичних груп, що застосовуються для лікування і вакцинації 
хворих на COVID-19 може виникати гіпоглікемія. Крім того, хворі на ЦД часто мають хронічні 
ускладнення, які сприяють виникненню гіпоглікемії у разі захворювання на COVID-19.  Локдаун 
під час пандемії COVID-19 ще більше ускладнив проблему гіпоглікемії через обмеження доступу до 
їжі, амбулаторій, медичних послуг та ліків.

Висновки. Гіпоглікемія може бути випадковою клінічною знахідкою. Але може бути і зако-
номірним наслідком лікування у разі, якщо воно проводиться без врахування можливих гіпоглі-
кемічних ефектів препаратів і без ретельного моніторингу стану пацієнта. У разі визначення 
програми лікування та щеплення від COVID-19 у хворих на ЦД слід враховувати відомі та мож-
ливі гіпоглікемізуючі ефекти лікарських препаратів і вакцин, ретельно контролювати рівень 
глікемії, уникати різких змін виду і дози препаратів, поліпрагмазії і застосування небезпечних по 
комбінацій лікарських засобів.

Ключові слова: COVID-19, гіпоглікемія, лікування, вакцинація, профілактика.
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На початку 20-х років ХХІ століття люд-
ство стало свідком безпрецедентної пан-
демії коронавірусної хвороби COVID-19, 
спричиненої SARS COV-2. COVID-19 впев-
нено і агресивно крокує по планеті, зокрема 
в Україні на 27 липня 2022 року налічу-

валося 5 021 612 підтверджених випадків 
COVID-19 із 108 699 летальними випадками 
(летальність — 2,16 %) [1]. Серед основних 
факторів ризику розвитку і тяжкого пе-
ребігу COVID-19 називають похилий вік, 
артеріальну гіпертензію, цукровий діабет 
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(ЦД), хронічні обструктивні захворювання 
легень, серцево-судинні та цереброваску-
лярні захворювання. Зокрема, ризик леталь-
ного результату від COVID-19 може бути на 
50 % вищим у хворих із супутнім ЦД, ніж у 
пацієнтів без діабету. У цих пацієнтів спо-
стерігаються значні коливання рівня глю-
кози в крові, ймовірно, через нерегулярне 
харчування, зниження фізичних наванта-
жень і використання глюкокортикоїдів [2]. 
Значні коливання рівня глюкози крові часто 
приводять до гіпоглікемії.

Згідно з дефініцією Американської діа-
бетичної асоціації (ADA), гіпоглікемія може 
бути визначена як «будь-яка аномально низь-
ка концентрація глюкози в плазмі, яка може 
принести суб'єкту потенційну шкоду». За-
звичай, межею такої глікемії є рівень 70 мг% 
(3,89 ммоль/л) [3]. Згідно Рекомендацій ADA 
виділяють три рівня гіпоглікемії. Гіпоглікемія 
1-го рівня визначається як рівень глюкози 
в крові <70 мг/дл (3,9 ммоль/л), але ≥54 мг/
дл (3,0 ммоль/л). Концентрація глюкози в 
крові 70 мг/дл (3,9 ммоль/л) була визнана 
пороговою для нейроендокринної реакції на 
зниження рівня глюкози у людей без діабету, 
а виміряний рівень глюкози <70 мг/дл (3,9 
ммоль/л) вважається клінічно важливим (не-
залежно від тяжкості гострих гіпоглікемічних 
симптомів). Гіпоглікемія 2-го рівня (визна-
чена як концентрація глюкози в крові <54 
мг/дл [3,0 ммоль/л]) є порогом, при якому 
починають виникати нейроглікопенічні симп-
томи, і вимагає негайних заходів для усунення 
гіпоглікемічної події. Нарешті, гіпоглікемія 
3-го рівня визначається як важка подія, що 
характеризується зміною психічного та / або 
фізичного функціонування, що потребує до-
помоги іншої людини для відновлення [4].

Гіпоглікемія є фактором, що обмежує 
можливості лікування при цукровому діа-
беті, до чого необхідно уважно й критично 
ставитися, щоб уникнути ускладнень. Лок-
даун через пандемію COVID-19 ще більше 
ускладнив проблему гіпоглікемії через обме-
ження доступу до їжі, амбулаторій, медичних 
послуг та ліків [5]. 

Відомо також, що гіпоглікемічні реакції 
часто виникають на фоні лікування COVID-19, 
зокрема деякими противірусними засобами, 
глюкокортикостероїдами, антибіотиками тощо. 
Виникає питання: чи випадки гіпоглікемії у 

хворих на COVID-19 є поодинокими випадко-
вими клінічними феноменами чи це законо-
мірний результат лікування. Пошук відповіді 
на це питання й стало причиною проведення 
даного дослідження.

Мета

Встановити причини виникнення гіпогліке-
мії під час лікування у хворих на COVID-19 
і запропонувати рекомендації для її про-
філактики. 

Матеріали і методи

Для вирішення поставленого завдання був 
проведений пошук і аналіз повнотекстових 
статей в базах даних PubMed, Web of Science, 
Google Scholar, Scopus. Пошук проводився за 
ключовими термінами: «COVID-19 і гіпоглі-
кемія», «hypoglycaemia in COVID-19 patients» 
та «Ліки проти COVID-19 і гіпоглікемія» від 
початку пандемії у грудні 2019 року до 1 липня 
2022 року. Статистичні результати досліджень 
представлені абсолютними (n) та відносними 
(%) величинами, оцінка ризику виникнення 
події здійснена за показниками співвідношення 
шансів (OR — Оdds ratio) та їх довірчими інтер-
валами (CI — confi dence interval), статистично 
значущими вважалися результати при p < 0,05.

Результати

Загалом внаслідок пошуку було знайдено 
186 публікацій. Проведений аналіз літера-
турних джерел дозволив продемонструвати 
вплив окремих препаратів і методів терапії 
та профілактики, що застосовують у хворих 
на COVID-19. Можливість розвитку гіпоглі-
кемії на фоні проведення фармакотерапії та 
використання біологічних препаратів при 
COVID-19 узагальнена у таблиці 1.

Противірусні препарати блокують до-
зрівання вірусу та проникнення вірусу в клі-
тину. Серед нових противірусних препаратів 
слід назвати молнупіравір — інноваційний 
пероральний противірусний препарат із 
широкою активністю проти коронавірусів, 
включно із SARS-CoV-2. Рандомізоване пла-
цебо-контрольоване дослідження  A.J. Bernal, 
опубліковане в лютому 2022 р., підтвердило 
перевагу молнупіравіру над плацебо в амбу-
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латорних дорослих пацієнтів із COVID-19 
легкого та середнього ступеня тяжкості за 
умови, якщо лікування починали в межах 
5 днів від появи симптомів. Побічні ефекти 
були зареєстровані у 216 із 710 учасників 
(30,4 %), але про частоту гіпоглікемії не по-
відомляється [6]. Дослідження інгібітору 
вірусної протеази камостату мезилату про-
демонстрували зниження рівнів глікемії, що 
може бути потенційним альтернативним 
варіантом противірусного лікування для 
пацієнтів із ЦД [7]. Введення інших про-
тивірусних препаратів (Лопінавір/ритона-
вір, Ремдесивір, Дарунавір/кобіцистат)  при 
COVID-19 супроводжується нечастою по-
мірною гіперглікемією [7].

Блокатори рецепторів інтерлейкіну-6 
(IL-6). IL-6 є плейотропним цитокіном, 
який активує та регулює імунну відповідь 
на інфекції. Підвищені концентрації IL-6 

пов’язані з важкими наслідками COVID-19, 
включаючи дихальну недостатність і смерть, 
хоча роль IL-6 у патогенезі захворювання 
неясна. Серед блокаторів рецепторів IL-6 
для лікування COVID-19 ВООЗ рекомендує 
тоцилізумаб або сарилумаб [8]. Тоцилізумаб 
використовується для лікування пневмо-
нії Covid-19 середнього та важкого ступеня 
шляхом націлювання на рецептори IL-6 і 
зменшення вивільнення цитокінів. Інтригу-
ючим є те, що є докази того, що оптимальне 
лікування інфекції Covid-19 за допомогою 
тоцилізумабу не досягається під час гіпер-
глікемії як у пацієнтів з діабетом, так і у па-
цієнтів без діабету [9].

Рекомендації щодо інгібіторів янус-кі-
нази (janus kinase, JAK), зокрема барици-
тинібу, руксолітинібу та тофацитинібу, для 
пацієнтів із важкою або критичною формою 
COVID-19 були опубліковані 14 січня 2022 

Таблиця 1. Виникнення гіпоглікемії при застосуванні засобів лікування і профілактики COVID-19

Клас препаратів Назва препарату Особливості змін глікемії Джерела

Противірусні засоби

Камостату месилат
Лопінавір/ритонавір, 
Ремдесивір, 
Дарунавір/кобіцистат

Нечаста помірна гіпоглікемія [6, 7]

Блокатори 
рецепторів IL-6

Тоцилізумаб 
Сарилумаб Можлива гіпоглікемія [8, 9]

Інгібітори 
янус-кінази

Тофацитиніб 
Руксолітиніб 
Барицитиніб

Знижують рівень глікемії у пацієнтів 
із цукровим діабетом або без нього [8,1 0]

Протиінфекційні 
засоби

Гідроксихлорохін 
Хлорохін 

Гіпоглікемія виникає часто, 
з цукровим діабетом і без діабету [11–16]

Глюкортикостероїди Дексаметазон
Характерна як гіперглікемія, так і гіпоглікемія. 
Після відміни ГКС часто спостерігається 
гіпоглікемія

[7, 17, 18]

Макролідні 
антибіотики

Азитроміцин
Кларитроміцин

Гіпоглікемія рідко, але в 
поєднанні з гідроксихлорохіном — до 42,8 % [19–22]

Фторхінолони
Ципрофлоксацин
Моксифлоксацин
Лєвофлоксацин

Часто. Гіпоглікемія — найбільш поширений 
побічний ефект лікування фторхінолонами [19, 23, 24]

СІЗЗС Флувоксамін Може викликати як гіперглікемію, 
так і гіпоглікемію [8]

Анальгетики-
антипіретики Парацетамол (ацетамінофен) Гіпоглікемія виникає у разі передозування [25, 26]

Протидіабетичні 
препарати

Метформін 
Сульфонілсечовина 
Інсулін
Інгібітори DPP-4

Усі препарати цієї групи можуть викликати гіпо-
глікемію, особливо в поєднанні з іншими 
засобами для лікування COVID-19

[5, 27, 28]

Інгібітори АПФ Лізиноприл
Каптоприл

Гіпоглікемія може виникати як у хворих на ЦД, 
так і без ЦД [28–30]

Щеплення 

Covishield
мРНК-вакцини:
Pfi zer-BioNTech
Moderna

Для всіх вакцин можлива гіперглікемія 
після введення першої дози.
Для м-РНК-вакцин можлива також гіпоглікемія

[7, 31–34]

Примітки: СІЗЗС — селективний інгібітор зворотного захоплення серотоніну.

Гіпоглікемія у хворих на COVID-19    Маньковський Б. М. та співавт.
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року як восьма версія настанови ВООЗ щодо 
життя та в British Medical Journal як швидкі 
рекомендації [8]. Препарати тофацитиніб, 
руксолітиніб та барицитиніб використову-
ються при лікуванні хворих із тяжким або 
критичним перебігом COVID-19. Отримані 
докази продемонстрували, що кожна з цих 
терапій знижує рівень глікемії у пацієнтів із 
цукровим діабетом або без нього [10].

Хлорохін — препарат, отриманий з кори 
хінного дерева, тривалий час використовувався 
для лікування різних захворювань, включаючи 
малярію, і випадково було доведено, що він 
знижує гіперглікемію [11]. Сьогодні відомо, 
що хлорохін має імуномодулюючу та гіпоглі-
кемічну дію [12]. Хлорохін також викликає 
зміни в метаболізмі інсуліну через передачу 
сигналів клітинних рецепторів і пострецеп-
торний кліренс [13]. У хворих на діабет тварин 
було показано, що хлорохін підвищує рівень 
інсуліну в сироватці крові навіть без лікування 
екзогенним інсуліном [11].

Гідроксихлорохін (HCQ) — це проти-
малярійний препарат, який привернув увагу 
світових новин і ЗМІ у лікуванні пацієнтів з 
COVID-19. Цей препарат використовувався на 
основі його протимікробних і противірусних 
властивостей, незважаючи на відсутність пев-
них доказів клінічної ефективності [14]. 

Гіпоглікемія і подовження інтервалу 
QT вважаються відомими і частими по-
бічними ефектами при застосуванні HCQ 
[7, 15]. Зокрема, HCQ асоціювався з під-
вищеним ризиком гіпоглікемії (OR 10,9, 
CІ 95 % 1,72–69,49, p=0,011) і діареї (OR 
2,8, CІ 95 % 1,4–5,5, p=0,003) [14]. 33,56 % 
пацієнтів, які профілактично отримували 
400 мг гідроксихлорохін разом із звичай-
ними антигіперглікемічними засобами без 
корекції їх дози, повідомили про гіпогліке-
мію [5]. Гіпоглікемія може спостерігатися 
як побічний ефект HCQ, який викорис-
товується при інфекції COVID-19, навіть 
у пацієнтів без хронічних захворювань і 
цукрового діабету [16].

Глюкокортикостероїди (ГКС). Відомо, 
що ГКС пригнічують активність запальних 
цитокінів, що призводить до зменшення 
набряку, відкладення фібрину, капілярно-
го витоку та міграції запальних клітин, тим 
самим пригнічуючи запалення та блокуючи 
цитокіновий шторм [7]. Нещодавні клінічні 

випробування підтвердили, що дексаметазон 
є ефективним засобом лікування пацієнтів із 
COVID-19, яким потрібна штучна вентиляція 
легень. Однак, відомо також і те, що препа-
рати ГКС впливають на вуглеводний обмін 
і порушують глікемічний контроль. Так, у 
дослідженні D.J. Douin та співавт. (2022) пока-
зали, що прийом ≥320 мг еквівалента метилп-
реднізолону асоціювався з 4 додатковими 
днями, проведеними з глюкозою або <80 мг/
дл або >180 мг/дл (OR 4,00, CІ 95 %, 2,15–5,85, 
p<0,001). Таким чином, застосування ГКС у 
хворих на COVID-19 пов’язане з вищою час-
тотою як гіперглікемії, так і гіпоглікемії [17]. 
Крім того слід врахувати, що після відміни 
ГКС часто спостерігається гіпоглікемія. Так, 
L.G. Strongin та співавт. (2022) повідомили, 
що у 60 % з пацієнтів після припинення вве-
дення ГКС спостерігалися епізоди гіпоглі-
кемії, часто нічні, клінічно значущі, які не 
виявлялися рутинними методами [18].

Макроліди. При використанні макролі-
дів (азитроміцин або кларитроміцин) гіпоглі-
кемія спостерігалася у 3,72 % пацієнтів [19]. 
Азитроміцин пригнічує синтез поліпептидів 
та білків, спрямованих на інформаційну РНК 
і виявляє імуномодулюючу та противірусну 
дію. Кілька клінічних випробувань показали 
суперечливі результати щодо його ефектив-
ності. Зокрема, G. Mangkuliguna та співавт. 
(2021) показали, що азитроміцин не при-
звів до значного клінічного покращення у 
пацієнтів з COVID-19, хоча він добре пере-
носився та був безпечним для використання. 
Зокрема, лікування азитроміцином істотно 
не підвищувало ризик розвитку гіпоглікемії 
(OR 0,73, CІ 95 %, 0,38–1,40) [20].

Гіпоглікемія була найпоширенішим по-
бічним ефектом на лікування комбінацією 
гідрохлорохіну та азитроміцину і спостеріга-
лася у 69 з 161 пацієнта (42,86 %) [21]. У когор-
ті з 21 пацієнта із COVID-19, які перебували 
на гемодіалізі та отримували лікування з ви-
користанням HCQ і азитроміцину, у 5 (23,8 %) 
пацієнтів спостерігалася гіпоглікемія [22].

Фторхінолони (ФХ) — синтетичні 
протимікробні засоби широкого спектру 
дії з потужною противірусною активністю. 
Фторхінолони, ципрофлоксацин і моксифлок-
сацин можуть пригнічувати реплікацію SARS-
CoV-2, демонструючи сильнішу здатність 
зв’язуватися з його основною протеазою, ніж 

Нові дослідження
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хлорохін. Крім того, фторхінолони продемон-
стрували численні імуномодулюючі ефекти, 
що призводять до ослаблення запальної відпо-
віді через інгібування прозапальних цитокінів 
[23]. Проте, застосування ФХ часто супрово-
джується гіпоглікемічними реакціями. Так, 
у повідомленні А. Althaqafi  та співавт. (2021) 
гіпоглікемія була зареєстрована у 2179 пацієн-
тів (35,1 %), які отримували ФХ в одинадцяти 
дослідженнях з 6208 пацієнтами. Серед усіх 
ФХ моксифлоксацин найбільше, а ципроф-
локсацин найменше пов’язаний з дисглікемією 
[24]. Абсолютний ризик гіпоглікемії становив 
10,0 випадки на 1000 осіб для моксифлоксаци-
ну, при застосуванні лєвофлоксацину ризик 
гіпоглікемії у порівнянні з макролідами також 
був вищим (OR 1,79, СІ 95 % 1,33–2,42). Значне 
підвищення ризику гіпоглікемії також спо-
стерігалося серед пацієнтів, які отримували 
моксифлоксацин одночасно з інсуліном (OR 
2,28, СІ 95 % 1,22–4,24) [19].

Флувоксамін є селективним інгібітором 
зворотного захоплення серотоніну з противі-
русною і протизапальною дією [8]. Може ви-
кликати як гіперглікемію, так і гіпоглікемію. 

Інші препарати, що використовуються 
у хворих на COVID-19 та супутніми захво-
рюваннями

Парацетамол (ацетамінофен) рекомен-
дований для лікування гіпертермії. Проте у 
разі передозування ацетамінофену виникає 
гепатотоксичність з проявами тяжкої гіпоглі-
кемії, коагулопатії та метаболічного ацидозу 
[25], іноді з летальним наслідком [26].

Протидіабетичні препарати. Майже всі 
антигіперглікемічні засоби можуть погірши-
ти перебіг COVID-19, незважаючи на їх клас. 
Застосування антигіперглікемічного пре-
парату може приводити до побічних ефек-
тів, включаючи епізоди гіпоглікемії, діарею, 
лактоацидоз і підвищений ризик серцево-
судинних і печінкових небезпек. Ці небажані 
ефекти, пов’язані з антигіперглікемічними 
препаратами, становлять загрозу розвитку 
важких ускладнень COVID-19 [27].

K. Shah та співавт. дослідили 146 пацієнтів 
із ЦД 2-го типу, які звернулися до відділення не-
відкладної допомоги під час карантину із симп-
томами гіпоглікемії. Виявилося, що найчастіше 
гіпоглікемія траплялася на фоні застосування 
комбінації метформіну та сульфонілсечовини 
(65,75 %), потім інсуліну (33,56 %) [5].

Інгібітори дипептидилпептидази-4 (DPP-
4) вважаються безпечними для пацієнтів із 
ЦД 2-го типу. Проте комбінація цих засобів з 
іншими препаратами, що використовують для 
лікування COVID-19, дає небажані гіпогліке-
мічні ефекти. Так, у великому дослідженні C.Y. 
Ray та співавт. (2021), були проаналізовані дані 
про 77 047  пацієнтів, які використовували DPP-
4. Підвищений ризик гіпоглікемії спостерігали 
при комбінації DPP-4 з буметанідом (OR 2,44,  
CI 95 %, 1,78–3,36), каптоприлом (OR 2,97, CI 
95 %, 2,26–3,90), колхіцином(OR 1,87, CІ 95 %, 
1,44–2,42), ацетамінофеном (OR 2,83,  CІ 95 %, 
2,44) [28]. Лікарі, які призначають DPP-4, пови-
нні враховувати потенційні ризики, пов’язані 
з їх одночасним застосуванням з іншими пре-
паратами.  

Крім того, COVID-19 може обмежити 
вибір доступних антигіперглікемічних засо-
бів, що може додатково підвищувати ризик 
розвитку важких ускладнень діабету і самого 
COVID-19 [27].

Інгібітори ангіотензинперетворюваль-
ного ферменту (АПФ) є одними з найпоши-
реніших препаратів, які використовуються 
для лікування пацієнтів із супутньою арте-
ріальною гіпертензією та цукровим діабетом. 
Вони вважаються першою лінією лікування 
гіпертонії в цій популяції. Інгібітори АПФ 
можуть підвищувати чутливість до інсуліну, 
що може призводити до приблизно 3–4–
кратного збільшення ризику гіпоглікемії у 
пацієнтів з цукровим діабетом, особливо 
тих, хто отримує інші гіпоглікемічні засоби, 
зокрема похідні сульфонілсечовини [29]. По-
передні дослідження показали потенційний 
зв’язок між інгібіторами АПФ, що засто-
совуються разом із похідними сульфоніл-
сечовини, та серйозною гіпоглікемією [30]. 
Повідомляється також про випадки реци-
дивуючої гіпоглікемії у пацієнтів без діабету 
при лікуванні з інгібіторами АПФ, зокрема 
лізиноприлу [29]. Є також дані про гіпоглі-
кемію на фоні застосування каптоприлу [28].

Вакцинація

Усі вакцини були розроблені для підвищення 
імунітету до інфекції COVID-19, що дозво-
ляє запобігти захворюванню. Механізми, 
що пов’язують вакцини проти COVID-19 
і зміни гомеостазу глюкози, остаточно не 
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встановлені. Як правило, противірусні вак-
цини можуть викликати нестабільний рівень 
глюкози в крові не лише як реакція на вірус, 
але й на допоміжні речовини вакцини. Вак-
цини можуть активувати імунну систему та 
запалення, що, у свою чергу, може погіршити 
чутливість до інсуліну та підвищити рівень 
глюкози в крові [31].

У дослідженні G. di Mauro та співавт. 
(2022) повідомлено про 4275 подій з пору-
шенням метаболізму глюкози після введення 
вакцин. Найбільш часто зареєстровані події 
належать до групи «високий рівень глюкози» 
(n = 2012; 47,06 %), потім «гіпоглікемія» (n 
= 954; 22,32 %). Covishield, Pfi zer-BioNTech і 
Moderna пов’язували з гіперглікемією після 
введення першої дози [7]. Крім того, мРНК-
вакцини проти COVID-19 асоціювалися 
з підвищеною частотою повідомлень про 
зміни гомеостазу глюкози порівняно з ві-
русними векторними вакцинами. Зокрема, 
частота повідомлень про гіпоглікемію після 
застосування мРНК-вакцин була суттєво ви-
щою (OR 1,62, CІ 95% 1,41–1,86) порівняно з 
щепленнями вакцинами на основі вірусних 
векторів [32]. 

Побічні ефекти, пов’язані з вакцина-
цією, значно відрізняються залежно від 
віку та статі, причому більш важкі на-
слідки спостерігаються у жінок і молодих 
людей [33]. М.Е. Trostle та співавт. (2021) 
продемонстрували досвід роботи з жін-
ками, які отримали мРНК-вакцину проти 
COVID-19 під час вагітності. Відзначено, 
що у більшості жінок у цій серії були не-
ускладнені вагітності та пологи в термін. 
Мертвонароджених не було. Але у ново-
народжених дітей часто спостерігалася гі-
поглікемія. Зокрема, з числа госпіталізацій 
новонароджених у відділення інтенсивної 
терапії 61,5 % були через гіпоглікемію або 
обстеження на сепсис [34]. Примітно, що 
жінки демонструють сильнішу імунну від-
повідь проти патогенів і вакцин, але також 
більшу сприйнятливість до аутоімунних 
захворювань [33].

На сьогоднішній день залишається не-
відомим вплив на рівень глікемії таких ме-
тодів лікування як: плазма реконвалесцентів, 
моноклональні антитіла, щеплення не зга-
даними вище вакцинами, зокрема Johnson 
& Johnson [7].

Обговорення

Проведене дослідження показало, що при за-
стосуванні препаратів майже всіх фармако-
терапевтичних груп, що застосовуються для 
лікування (і вакцинопрофілактики) хворих 
на COVID-19 може виникати гіпоглікемія. 
Крім того, у багатьох хворих на ЦД існують 
хронічні ускладнення, які сприяють виник-
ненню гіпоглікемії у разі захворювання на 
COVID-19. 

Діабетична хвороба нирок (ДХН) є 
суттєвим фактором ризику розвитку гіпо-
глікемії. Факторами, які сприяють ризику 
гіпоглікемії при ДХН, є знижений нирковий 
кліренс інсуліну, зниження розпаду інсу-
ліну в периферичних тканинах, зниження 
ниркового глюконеогенезу та порушення 
ниркової екскреції протидіабетичних за-
собів. Зокрема, у дослідженні K. Shah та 
співавт. (2020), серед хворих із симптома-
тичною гіпоглікемією майже третина па-
цієнтів (32,88 %) мала діабетичну хворобу 
нирок [5]. У разі тяжкого перебігу ДХН у 
хворих на COVID-19 часто виникає ниркова 
недостатність. Термінальна стадія ниркової 
недостатності пов’язана з високим рівнем 
смертності серед пацієнтів, госпіталізова-
них із COVID-19. Майже одна третина па-
цієнтів таких пацієнтів з гемодіалізом та 
одна п’ята пацієнтів після трансплантації 
нирки мали випадки гіпоглікемії під час 
госпіталізації через COVID-19 [35].

Важливе значення має також наявність у 
хворого діабетичної мікро- і макроангіопатії 
та супутня гіпертонічна хвороба. Пацієнти з 
артеріальною гіпертензією, мікро-, макро-су-
динними ускладненнями діабету та супутні-
ми ускладненнями мали вищу схильність до 
ризику гіпоглікемії (46,58 %, 33,56 % і 23,29 % 
відповідно), ніж пацієнти, що не мали цих 
ускладнень [5].

Гіпоглікемія може зустрічатися і при ін-
ших коморбідних захворюваннях. Описані 
випадки глибокої рецидивуючої гіпоглікемії 
у хворих на серцеву недостатність і гостру 
печінкову недостатність внаслідок інфекції 
дихальних шляхів через COVID-19 [36].

І нарешті, ще один феномен, який спостері-
гається при розвитку вірусної інфекції у хворих 
із ЦД, — взаємообтяжуючий вплив захворю-
вань. Так, ЦД є фактором ризику, що впли-
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ває на прогресування та прогноз COVID-19. 
У дослідженні W. Guo та співавт. (2020) було 
встановлено, що хворі на COVID-19, які не 
мали інших супутніх захворювань, крім діабету, 
мали високий ризик розвитку тяжкої пневмо-
нії, вивільнення пов'язаних з травмами тка-
нин ферментів, надмірних неконтрольованих 
реакцій на запалення та гіперкоагуляційного 
стану, пов’язаного з порушенням регуляції об-
міну глюкози [37]. Крім того, рівень сироват-
кових біомаркерів запалення, таких як IL-6, 
С-реактивний білок, сироватковий феритин, 
протромбіновий індекс, D-димер, були значно 
вищими (р<0,01) у хворих на діабет, порівняно 
з хворими без ЦД, що свідчить про розвиток 
більш широкого комплексу запальних реакцій 
у пацієнтів з діабетом, а це, у свою чергу, з часом 
призводить до швидкого погіршення перебігу 
COVID-19 [37]. Порушення вродженого іму-
нітету, прозапальне цитокінове середовище, 
знижена експресія АПФ2 і використання ан-
тагоністів ренін-ангіотензин-альдостеронової 
системи у людей з цукровим діабетом сприяють 
поганому прогнозу при COVID-19 [10].

Гіпоглікемія як і гіперглікемія негативно 
впливають на смертність і тривалість пере-
бування в лікарні при COVID-19 [38]. Велике 
американське багатоцентрове дослідження, 
що охопило 1544 пацієнтів із COVID-19 із 
91 лікарні у 12 штатах, показало, що гіпо-
глікемія в будь-який момент перебування 
в лікарні як у хворих, так і у пацієнтів без 
діабету підвищує ризик смертності (OR 2,2, 
CІ 95 % 1,35–3,60) [39]. 

Щодо механізмів негативного впливу 
гіпоглікемії на перебіг COVID-19, то деякі 
дослідники припускають, що гіпоглікемія 
призводить до посилення прозапального 
фактора ліпополісахариду під час активної 
інфекції COVID-19 [40]. Ліпополісахарид 
підсилює надмірну експресію транспорте-
ра глюкози на моноцитах, щоб забезпечити 
моноцити достатньою кількістю глюкози 
для боротьби з інфекцією, але в той же час 
може викликати цитокіновий шторм, що 
погіршує результат захворювання COVID-19 
[40]. Гіпоглікемія також може викликати під-
вищення контррегуляторної гормональної 
адренергічної активності, що призводить до 
подальшого запального стресу [41].

Таким чином, гіпоглікемія, окрім того, 
що є фактором ризику серцево-судинної та 

загальної смертності (за всіма причинами) 
пацієнтів із діабетом, може бути пусковим 
механізмом для «цитокінового шторму» під 
час хвороби COVID-19 та негативно впливає 
на смертність і тривалість перебування в 
лікарні при COVID-19 [40].

У свою чергу, COVID-19 може погірши-
ти перебіг ЦД у хворих. Як підкреслюють E. 
Maddaloni, R. Buzzetti (2020), взаємодія між 
COVID-19 та діабетом може бути двонаправ-
леною, оскільки SARS-CoV-2 потенційно 
може погіршити перебіг наявного діабету 
або навіть схильність до діабету у осіб, які 
не страждають на ЦД [42].

Так, COVID-19 може проявлятись дис-
пептичними симптомами, такими як блю-
вання та діарея, що поглиблюють зневоднен-
ня [43]. COVID-19 використовує рецептор 
ангіотензин-перетворювального ферменту 
типу 2 (АПФ-2) як «шлюз» для вторгнення 
в клітини-мішені людини [44]. Цей фермент 
експресується різними тканинами та типами 
клітин, включно з легенями, а також ендо-
кринної частини підшлункової залози [44]. 
Пряме пошкодження β-клітин, резистент-
ність до інсуліну, спричинена цитокінами, 
гіпокаліємія та препарати, що використо-
вуються для лікування COVID-19, можуть 
сприяти погіршенню контролю рівня глю-
кози у людей із ЦД. Така складна двосто-
роння взаємодія між COVID-19 і цукровим 
діабетом створює порочне коло, у якому 
COVID-19 призводить до погіршення дис-
глікемії, а цукровий діабет, у свою чергу, по-
силює тяжкість COVID-19 [10].

До всього викладеного вище додаються ще 
й «організаційні фактори», які в свою чергу ви-
кликають проблеми в лікуванні і моніторингу 
стану пацієнтів. Під час великого дослідження 
І.А. Kshanti та співавт. (2021) за участю 1124 
хворих на ЦД віком від 18 років, вивчали ко-
реляцію між труднощами лікування діабету та 
пов’язаними з ним ускладненнями під час пан-
демії COVID-19.  Було встановлено, що труд-
нощі з лікуванням відчували 69,8 % пацієнтів. 
Труднощі включали відвідування консультації 
з діабету (30,1 %), доступ до ліків (12,4 %), пере-
вірку рівня глюкози в крові (9,5 %), контроль 
дієти (23,8 %) і виконання регулярних фізичних 
вправ (36,5 %). Ускладнення, пов’язані з діа-
бетом, виникли у 24,6 % суб’єктів. Ті, хто мав 
труднощі з лікуванням діабету під час пандемії 
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COVID-19, схильні до ускладнень діабету в 1,4 
рази більше (OR 1,41, CІ 95 % 1,09–1,83), ніж ті, 
хто не мав [45].

Серед 667 американців віком 18-90 років 
із діабетом (ЦД 1-го типу: 18 %; ЦД 2-го типу: 
82 %) 19 % і 17 % повідомили про проблеми з 
доступом до лікування діабету та тест-смужок 
відповідно. Понад чверть повідомили про про-
блеми з отриманням цукрознижувальних пре-
паратів в аптеці, а більше третини повідомили 
про проблеми з консультаціями постачаль-
ників послуг з діабету. Пандемія призвела до 
недотримання терапевтичного режиму (14 %), 
дозування ліків (17 %) та погіршення моні-
торингу (16 %). Багатьом було важко відсте-
жувати та контролювати гіпоглікемію (12–15 
%) і їм бракувало соціальної підтримки, щоб 
допомогти впоратися з ризиком (19 %). Майже 
половина повідомили про зниження фізичної 
активності [46]. У цій категорії хворих частота 
тяжкої та нетяжкої гіпоглікемії становила 0,68 
(CІ 95 % 0,5– 0,96) і 2,75 (CІ 95 % 2,4–3,1) події 
на людину на місяць відповідно [46].

Карантин в окремих випадках призводив 
до обмежень харчування. А в умовах відсутнос-
ті збалансованого харчування швидко розви-
вається дефіцит електролітів і мікроелементів, 
порушується вуглеводний обмін, і як результат, 
розвивається гіпоглікемія. 

Таким чином, проведений аналіз причин 
виникнення гіпоглікемії під час лікування 
хворих на COVID-19, дозволяє сформулю-
вати наступні рекомендації:
•  У хворих, що проходять амбулаторне або 

стаціонарне лікування від COVID-19, необ-
хідно забезпечити ретельний контроль рів-
ня глікемії. Особливо ретельним має бути 
моніторинг глікемії у хворих групи ризику 
(ЦД, стани переддіабету) та у пацієнтів з 
тяжким перебігом COVID-19.

•  У хворих на COVID-19 із супутнім ЦД, до-
зування пероральних протидіабетичних 
препаратів може потребувати повторного 
коригування залежно від параметрів рівня 
глюкози в крові та переважаючих умов. 
Слід уникати серйозних змін гіпоглікеміч-
них препаратів, а модифікацію лікування 
проводити поетапно.

•  У разі визначення програми лікування від 
COVID-19 у хворих на ЦД слід враховувати 
відомі та можливі гіпоглікемізуючі ефекти 
лікарських препаратів. 

•  При формуванні програми лікування слід по 
можливості уникати поліпрагмазії і небез-
печних фармако-терапевтичних комбінацій.

•  У разі проведення вакцинації, клініцисти 
повинні враховувати можливість гіпоглі-
кемії у пацієнтів із групи високого ризику 
(наявні ЦД, переддіабет) або у пацієнтів з 
історією перенесеного COVID-19. 

Висновки

1.  Гіпоглікемія може бути випадковою клі-
нічною знахідкою. Але може бути і за-
кономірним наслідком лікування у разі, 
якщо воно проводиться без врахуван-
ня можливих гіпоглікемізуючих ефектів 
препаратів і без ретельного моніторингу 
стану пацієнта. 

2.  Виникненню гіпоглікемії сприяють взаємо-
обтяжуючий вплив ЦД і COVID-19, висока 
частоту гіпоглікемічних реакцій на застосу-
вання різних груп препаратів, що викорис-
товують у хворих на COVID-19, та недоліки 
в організації амбулаторної і стаціонарної до-
помоги.

3.  Для попередження гіпоглікемічних станів 
у хворих слід уникати різких змін засо-
бів для лікування COVID-19, виду і дози 
гіпоглікемізуючих препаратів, ретельно 
контролювати рівень глікемії, уникати по-
ліпрагмазії і застосування небезпечних по 
гіпоглікемії комбінацій лікарських засобів. 

Перспективи подальших досліджень

Не викликає сумнівів необхідність продовжен-
ня пошуку нових оптимальних методів ліку-
вання та профілактики COVID-19 з урахуван-
ням патогенезу коморбідних станів, зокрема 
цукрового діабету, що дасть змогу покращити 
прогноз та якість життя таких пацієнтів.
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Дослідження виконане в рамках НДР На-
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Hypoglycemia in patients with COVID-19: an incidental clinical fi nding 
or a normal outcome of treatment?
Mankovsky B. M., Halushko O. A., Protsiuk O. V., Pogorila O. I.

Abstract
Hypoglycemia is a common complication of diabetes mellitus (DM), which also complicates the course of 
COVID-19. Th e purpose of the work is to analyze the available scientifi c information on the causes and risk 
factors of hypoglycemia during the treatment of patients with COVID-19.
Materials and methods. A search and analysis of full-text articles was carried out in the PubMed, Web of 
Science, Google Scholar, and Scopus databases. Th e search was conducted using the key terms: "hypoglycaemia 
in COVID-19 patients", "treatment of COVID-19 and hypoglycemia", "vaccination against COVID-19 and 
hypoglycemia" from the beginning of the pandemic in December 2019 to July 1, 2022.
Th e results. Th e analysis of literary sources showed that hypoglycemia can occur when using drugs from many 
pharmacotherapeutic groups used for the treatment and vaccination of patients with COVID-19. In addition, 
patients with DM oft en have chronic complications that contribute to the occurrence of hypoglycemia in the 
event of a disease with COVID-19. Th e lockdown during the COVID-19 pandemic has further complicated the 
problem of hypoglycemia by restricting access to food, clinics, health services and medicines.
Conclusions: Hypoglycemia can be an incidental clinical fi nding. But it can also be a natural consequence of 
treatment if it is carried out without taking into account the possible hypoglycemic eff ects of drugs and without 
careful monitoring of the patient's condition. In the case of determining the program of treatment and vaccination 
against COVID-19 in patients with diabetes mellitus, the known and possible hypoglycemic eff ects of drugs and 
vaccines should be taken into account, the level of glycemia should be carefully controlled, sudden changes in 
the type and dose of drugs, polypharmacy and the use of dangerous combinations of drugs should be avoided.
Keywords: COVID-19, hypoglycemia, treatment, vaccination, prevention.
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Патологічні зміни судин нижніх кінцівок 
у пацієнтів з ожирінням
Лагода Д. О., Мальченюк Д. О., Венгер Я. І., Величко В. І., Данильчук Г. О.

Резюме
На сьогодні проблематику надмірної маси тіла (НадМТ) та ожиріння розглядають як пан-
демію у всьому світі. Так, у новій доповіді 2022 року Всесвітньої організації охорони здоров’я 
(ВООЗ) щодо ожиріння в Європейському регіоні, наголошується, що поширеність НадМТ та 
ожиріння в регіоні досягла масштабів епідемії і продовжує зростати. Загальновідомим є те, що 
ожиріння призводить до виникнення серцево-судинних, онкологічних захворювань, цукрового 
діабету (ЦД) 2-го типу та проблем із опорно-руховим апаратом, що досить сильно впливає на 
якість та тривалість життя людини. За даними досліджень зв'язок між індексом маси тіла 
та ЗПС нижніх кінцівок достатньо чітко не встановлений та залишається суперечливим. 
У той час як деякі дослідження показали, що ожиріння пов’язане з вищою поширеністю та 
вищою частотою ЗПС, інші дослідники не змогли знайти аналогічний зв’язок. Деякі дані, 
навіть, вказують на зворотний зв’язок між ІМТ і поширеною ЗПС. Наше дослідження мало 
ретроспективний характер. Згідно до дизайну, нами було проаналізовано 76 карт пацієнтів з 
діагнозом «ожиріння», які проходили амбулаторне лікування на базі кабінету «Школі Діабету 
та Надмірної маси тіла» Міського Центру Здоров’я, м. Одеса. Пацієнтам було запропоновано 
пройти ультразвукове дуплексе сканування (УзДС) судин НК разом із антропометричним 
обстеженням. Комплексне УзДС проводили на діагностичній системі TOSHIBA APLIO МХ 
(Японія). Окрім цього, певній когорті пацієнтів було запропоновано пройти Опитувальник 
якості життя при хронічній венозній недостатності (CIVIQ), який був нами адаптований 
до українських пацієнтів. Опитувальник CIVIQ був розроблений Launois з співаторами у 
1996 році.  Цей опитувальник щодо конкретного захворювання, а саме ЗПС продемонстру-
вав свою валідність, відмінну внутрішню послідовність, високу відтворюваність. Це цінний 
інструмент для оцінки якості життя пацієнтів у амбулаторних умовах. При опитування 
було встановлено, що найрозповсюдженішими коморбідними патологіями були ЦД 2-го 
типу у 39 пацієнтів (51,31 %), артеріальна гіпертензія —21 (27,63%) та дисліпідемія 29 
пацієнтів (38,15 %). Роблячи висновки з такої коморбідності можна сказати, що більшість 
пацієнтів які прийняли участь у нашому досліджені мали метаболічний синдром, а саме у 
59 випадках (77,63 %). Більшість пацієнтів, а саме 42 (55,26 %) пацієнти мали ожиріння 3 
ступеню, 19 (25,00 %) ожиріння 2 ступеню та 15 (19,74 %) пацієнтів ожиріння 1 ступеню. 
При опитуванні щодо ймовірних скарг зі сторони ніжніх кінцівок (НК) майже всі пацієнти, 
а саме 73 (96,05 %) мали хоча б одну або декілька скарг, а саме: відчуття переповнення у 
нижніх кінцівках, тяжкість, біль, судоми, втома, набряки, особливо при стоянні та ходьбі, 
переміжна кульгавість. Таким пацієнтам було призначено проведення УзДС нижніх кінцівок. 
За допомогою УзДС більшості пацієнтам було встановлено діагнози: хронічної венозної не-
достатності та варикозної хвороби вен НК, 48 (65,75 %) та 25 (34,25 %) відповідно. Після 
отримання даних УзДС НК, було проведено кореляційний регресійний аналіз за Спірменом 
та було визначено, що існує прямий тісний зв’язок між ступенем тяжкості ожирінням та 
розвитком хронічної венозної недостатності та варикозного розширення вен НК (р=0,835; 
р=0,804 відповідно). Зважаючи не все вищезазначене є необхідність опитування пацієнтів 
щодо наявності скарг зі сторони НК з подальшим можливим більш поглибленим дослідженням, 
яке може включати УзДС та використання опитувальника CIVIQ в амбулаторній практиці. 
Це пришвидшить діагностику та подальший менеджмент пацієнтів з ожирінням та захво-
рювання периферичних судин. Окрім цього, всім пацієнтів які живуть з ожирінням необхідно 
надавати рекомендації щодо раціональної харчової поведінки та фізичної активності та, 
за потребою,  рекомендувати поведінкову терапію. 

Ключові слова: ожиріння, захворювання периферичних судин, коморбідна патологія, хронічна 
венозна недостатність, варикозне розширення вен.
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Патологічні зміни судин нижніх кінцівок у пацієнтів з ожирінням    Лагода Д. О. та співавт.

Актуальність

Ожиріння — це складне мультифакторіальне 
захворювання, що визначається надмірною 
збільшенням маси тіла (МТ) різних ступенів 
та є фактором ризику для розвитку багатьох 
неінфекційних захворювань. На сьогодні 
проблематику надмірної маси тіла (НадМТ) 
та ожиріння розглядають як пандемію у всьо-
му світі. Так, у новій доповіді 2022 року Всес-
вітньої організації охорони здоров’я (ВООЗ) 
щодо ожиріння в Європейському регіоні, 
наголошується, що поширеність НадМТ та 
ожиріння в регіоні досягла масштабів епіде-
мії і продовжує зростати. Разом із цим, жодна 
з 53 держав-членів у Європі, за збереження 
нинішньої динаміки, не зможе до 2025 року 
досягти глобального цільового показника 
ВООЗ у боротьбі з неінфекційними захво-
рюваннями (НДЗ) щодо припинення по-
дальшого поширення НадМТ та ожиріння. 
Поширеність ожиріння серед дорослих у 
Європейському регіоні вища, ніж у будь-
якому іншому регіоні ВООЗ, крім регіону 
Америки [13, 14].

Аналогічну тенденцію ми маємо й в 
Україні. Згідно з даними дослідження STEPS, 
станом на 2019 рік, ожиріння було діагносто-
вано у  24,8 % населення України, а НадМТ 
майже у 60 % [12].

Загальновідомим є те, що ожиріння при-
зводить до виникнення серцево-судинних, 
онкологічних захворювань, цукрового діа-
бету (ЦД) 2-го типу та проблем із опорно-ру-
ховим апаратом, що досить сильно впливає 
на якість та тривалість життя людини [1, 4].

Судинна патологія є частим ускладненням 
ожиріння та найчастіше зазнають патологічно-
го впливу периферичні артерії та вени. Згідно 
до даних досліджень вплив ожиріння на за-
хворювання периферичних судин (ЗПС) може 
бути опосередкована посиленням запалення [5] 
та збільшенням частоти ризику атеросклерозу, 
які асоціюються з ожирінням. 

За даними досліджень зв’язок між індек-
сом маси тіла (ІМТ) та ЗПС нижніх кінцівок 
(НК) достатньо чітко не встановлений та 
залишається суперечливим. У той час як 
деякі дослідження показали, що ожиріння 
пов’язане з вищою поширеністю та вищою 
частотою ЗПС, інші дослідники не змогли 
знайти аналогічного зв’язку [8, 11, 15, 18]. 
Деякі дані, навіть, вказують на зворотний 
зв’язок між ІМТ і поширеною ЗПС [9]. 

Разом із цим, дедалі більше визнається 
роль статі пацієнта у виникненні серцево-
судинних захворювань, та ЗПС зокрема [6]. 
Так, встановлено, що поєднана патологія у 
вигляді ожиріння та ЗПС є більш пошире-
ною серед жінок [20, 21]. Незважаючи на це, 
зв’язок ожиріння та ЗПС, а також будь-які 
відмінності в ризику за статтю залишаються 
не повністю визначеним та потребують по-
дальшого дослідження.

Тому, метою нашого дослідження було про-
аналізувати зв’язок ожиріння з виникненням 
патологічних змін у судинах нижніх кінцівок.

Матеріали та методи

Наше дослідження мало ретроспективний 
характер. Згідно до дизайну, нами було про-

Лагода Д. О.
Кафедра сімейної медицини та поліклінічної терапії 
Одеського національного медичного університету
ORCID https://orcid.org/0000-0003-0783-6225

Величко В. І.
Кафедра сімейної медицини та поліклінічної терапії 
Одеського національного медичного університету 
ORCID https://orcid.org/0000-0002-1936-3421

Данильчук Г. О.
Кафедра сімейної медицини та поліклінічної терапії 
Одеського національного медичного університету 
ORCID https://orcid.org/0000-0002-5647-4593 

Венгер Я. І.
Кафедра сімейної медицини та поліклінічної терапії 
Одеського національного медичного університету 
ORCID https://orcid.org/0000-0002-1314-4850

Мальченюк Д. О.
Одеський національний медичний університет
ORCID https://orcid.org/0000-0003-0467-3555



53

Нові дослідження

аналізовано 76 карт пацієнтів з діагнозом 
«ожиріння», які проходили амбулаторне лі-
кування на базі кабінету «Школі Діабету 
та Надмірної маси тіла» Міського Центру 
Здоров’я, м. Одеса. 

Дослідження проводилось за критері-
ями включення/виключення, де критері-
ями включення були: згода до включення 
у дослідження та ІМТ < 30 кг/м2. Діагноз 
ожиріння був виставлений згідно з наказом 
МОЗ Украї ни від 05.08.2009 № 574 «Про за-
твердження протоколів надання медичної  
допомоги пацієнтам з ендокринними захво-
рюваннями» [2], Європей ської  Асоціації  з 
вивчення ожиріння (EASO) та відповідно до 
настанови 00499 Оцінка пацієнтів з ожирін-
ням (2017) [3]. 

Пацієнтам було запропоновано пройти 
ультразвукове дуплексне сканування (УзДС) 
судин НК разом із антропометричним об-
стеженням.

Комплексне УзДС проводили на діа-
гностичній системі TOSHIBA APLIO МХ 
(Японія). Для візуалізації  артерій  клубово-
стегнового сегмента використовували дат-
чики 2,5−3,5 МГц, а для артерій , які розташо-
вані нижче рівня пахової  зв’язки — датчик 
8−10 МГц. За допомогою даного методу ви-
значали рівень та протяжність можливого 
атеросклеротичного ураження артерій  НК. 
Окрім цього, частині обстежених пацієнтів  
вимірювали індекс кісточково-плечового 
тиску (ІКПТ), який  становить собою відно-
шення артеріального систолічного тиску на 
передній  або задній  великогомілковій  артерії  
до цього показника на плечовій  артерії . Зна-
чення ІКПТ менше ніж 0,9 вказує на наяв-
ність стенозу в артеріях нижніх кінцівок. За 
результатами отриманих показників ІКПТ 
виконували оцінку ступеня компенсації  ко-
латерального кровообігу: значення від 0,9 
до 0,7 відповідає стадії  компенсації , від 0,6 
до 0,4 — субкомпенсації , менше ніж 0,4 — 
декомпенсації . 

Для визначення довжини тіла стоячи 
використовували дерев’яний ростомір (точ-
ність вимірювання 0,1 см), який виглядає 
як стояк завдовжки 2 м, закріплений на 
підставці розміром 70 x 45 см, з відкидною 
лавкою на висоті 40 см, для вимірювання 
зросту сидячи. Пацієнт стоїть на площадці 
ростоміра спиною до вертикального стояка 

у випрямленому положенні, торкаючись сто-
яка п’ятками, сідницями, міжлопатковою ді-
лянкою та потилицею, руки опущені, п’ятки 
разом, носки врізнобіч. Голові надають по-
ложення, за якого нижній край очної орбіти 
та верхній край козелка вуха знаходяться в 
одній горизонтальній площині. На стояку 
закріплена рухома муфта з горизонтальною 
планшеткою, яку під час вимірювань опус-
кають до тім’яної кістки обстежуваного без 
натискання.

Масу тіла вимірювали в положенні паці-
єнта стоячи, руки вільно звисали паралельно 
тулубу на вагах-імпедансометрі Omron BF 
51, вимірювання проводили в легкій одежі, 
натщесерце, точність вимірювання 0,01 кг.

Індекс маси тіла розраховували за фор-
мулою:

ІМТ = m/р2, 
де m — маса тіла (кг); р — зріст (м²).

Окрім цього, певній когорті пацієнтів 
було запропоновано пройти Опитувальник 
якості життя при хронічній венозній недо-
статності (CIVIQ), який був нами адаптова-
ний до українських пацієнтів. Опитувальник 
CIVIQ був розроблений Launois з співавто-
рами у 1996 році.  Цей опитувальник щодо 
конкретного захворювання, а саме ЗПС, 
продемонстрував свою валідність, відмінну 
внутрішню послідовність, високу відтво-
рюваність. Це цінний інструмент для оцін-
ки якості життя пацієнтів у амбулаторних 
умовах. Хоча опитувальник CIVIQ часто 
використовується у дослідженнях та, наразі,  
доступний 13 мовами, його  властивості ще 
недостатньо задокументовані в популяціях 
[16, 17, 19].  

З таблиці 1 видно, що опитувальник 
CIVIQ складається з 20 питань та дає гло-
бальну оцінку за чотирма окремими харак-
теристиками: фізичні (пункти 5–7 та 9), пси-
хологічні (пункти 12–20), соціальні (пункти 
8, 10 і 11) та рівень болю (пункти 1–4). Всі 
питання мають п’ять варіантів відповідей, з 
вищими балами, що відображає більш сер-
йозне порушення.

Усі пацієнти були поінформовані щодо 
суті клінічного дослідження і остаточно за-
раховувались до групи тільки після підпи-
сання інформованої згоди на участь у до-
слідженні.
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Статистичний аналіз проводився за 
загальноприйнятими методиками варіа-
ційної статистики. Достовірність оцінюва-
ли за t критерієм Стьюдента. Відмінності 
визнавали суттєвими при рівні значимості 
р ≤ 0,05. Кореляційний зв’язок встановлю-
вався за допомогою коефіцієнта кореляції 
Спірмена.

Результати. Згідно до дизайна у до-
сліджені прийняли участь 76 пацієнтів, 
з них 49 жінок (64,47 %) та 27 чоловіків 
(35,53 %). Середній вік пацієнтів склав 
43,07±2,31 роки.

При опитування було встановлено, що 
найрозповсюдженішими коморбідними па-
тологіями були ЦД 2-го типу у 39 пацієнтів 
(51,31 %), артеріальна гіпертензія у 21 па-

цієнта (27,63 %) та дисліпідемія у 29 паці-
єнтів (38,15 %). Роблячи висновки з такої 
коморбідності, можна сказати, що більшість 
пацієнтів, які прийняли участь у нашому 
досліджені, мали метаболічний синдром, а 
саме — у 59 випадках (77,63 %).

При антропометричному обстежені всі 
пацієнти мали ожиріння різного ступеню, 
що відповідає дизайну дослідження (рис. 1).

Рис. 1.  Розподіл пацієнтів згідно до ступеню 
ожиріння

Рис. 2.  Розподіл пацієнтів згідно до стадії 
ожиріння

Як видно з рисунку 1, більшість пацієн-
тів, а саме 42 (55,26 %) пацієнти мали ожи-
ріння 3 ступеню, 19 (25,00 %) — ожиріння 2 
ступеню та 15 (19,74 %) пацієнтів — ожирін-
ня 1 ступеню.

Окрім традиційної класифікації тяжко-
сті ожиріння згідно до ІМТ, наразі у світі 
прийнято стадійну класифікацію ожиріння 
(рис. 2).

42

15

19

Ожиріння 1 ступеню
Ожиріння 2 ступеню
Ожиріння 3 ступеню

Стадія 0 Стадія 1 Стадія 2

34

31

11

Таблиця 1. Опитувальник CIVIQ 
якості життя при хронічній венозній 
недостатності

1.  Якщо протягом останніх чотирьох тижнів ви відчували 
біль у щиколотках або ногах, якою була інтенсивність 
болю?

2.  Протягом останніх чотирьох тижнів, якою мірою 
ви відчували занепокоєння/обмеження у своїй роботі 
чи в чомусь через проблеми з ногою?

3.  Чи спали ви погано через проблеми з ногами 
протягом останніх чотирьох тижнів і як часто?
Протягом останніх чотирьох тижнів, наскільки ваші 
проблеми з ногами турбують/обмежують вас під час 
виконання перелічених нижче рухів чи дій?

4. Тривале стояння

5. Підйом по сходах

6. Присідання

7. Швидка ходьба

8. Подорож на автомобілі, автобусі, літаку

9.  Робота по дому (робота на кухні, носіння дитини, пра-
сування, миття підлоги чи меблів, виконання 
ручної роботи)

10. Похід на дискотеки, весілля, вечірки, коктейлі

11.  Заняття спортом, фізичні навантаження
В якій мірі наступне речення відповідає тому, 
що ви відчували протягом останніх чотирьох тижнів?

12. Я відчуваю себе на межі

13. Я швидко втомлююся

14. Я відчуваю себе тягарем для людей

15.  Я повинен завжди вживати заходів обережності 
(наприклад, розтягувати ноги, уникати тривалого 
стояння).

16. Я соромлюся показувати ноги

17. Я легко дратуюся

18. Я відчуваю себе інвалідом

19. Мені важко збиратися вранці

20. Мені не хочеться виходити

Патологічні зміни судин нижніх кінцівок у пацієнтів з ожирінням    Лагода Д. О. та співавт.
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Як видно з рисунку 2, більшість пацієн-
тів (n=34) мали 2 стадію ожиріння. Згідно 
до сучасної класифікації це відповідає тому, 
що така когорта пацієнтів має мінімум одне 
серйозне ускладнення або ускладнення, що 
вимагає більш агресивного зниження МТ 
для ефективного лікування. Стадію 1 мали 31 
пацієнт (40,79 %), що вказує на те, що ці па-
цієнти мають одне чи більше ускладнень від 
легкої до середньої ступені важкості, на які 
можна ефективно впливати за допомоги по-
мірного зниженню МТ. Та, лише 11 пацієнтів 
не мали ускладнень, пов’язаних з ожирінням.  

При опитуванні щодо ймовірних скарг 
зі сторони НК майже всі пацієнти, а саме 73 

(96,05 %) мали хоча б одну або декілька скарг, 
а саме: відчуття переповнення у нижніх кін-
цівках, тяжкість, біль, судоми, втома, набряки, 
особливо при стоянні та ходьбі, переміжна 
кульгавість. Таким пацієнтам було призна-
чено проведення УзДС нижніх кінцівок. 

За допомогою УзДС більшості пацієнтам 
було встановлено діагнози: хронічної венозної 
недостатності та варикозної хвороби вен НК, 48 
пацієнтів (65,75 %) та 25 (34,25 %) відповідно. 
На УзДС картині хронічної венозної недостат-
ності найчастіше реєструвалися: телеангіоек-
тазії, лімфатичні набряки підшкірної клітко-
вини, ретикулярний варикоз підшкірних вен. 
При постановці діагнозу варикозної хвороби 

A B

Рис. 4. Результати опитування за CIVIQ у обстежених пацієнтів
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Фізична Психологічна Соціальна Рівень болю

Рис. 3.  Ультразвукове дослідження перфорантних вен
Примітки:  А — розширена паратибальна перфорантна вена в області гомілки, яка проникає у м’язову фасцію 

(пунктирні лінії), В — розширена перфорантна вена стегнового каналу, яка з’єднує велику підшкірну 
вену та стегнову вену. 
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мали: ектазію перфорантних вен, варикозно 
розширені притоки великої підшкірної вени 
(ВПВ) та малої підшкірної вени (МПВ), реф-
люкс, вузлоутворення, гіпоплазія ВПВ та МПВ, 
недостатність венозних клапанів (рис. 3). 

Після отримання даних УзДС НК, було 
проведено кореляційний регресійний ана-
ліз за Спірменом та було визначено, що 
існує прямий тісний зв’язок між ступенем 
тяжкості ожиріння та розвитком хронічної 
венозної недостатності та варикозного 
розширення вен НК (р=0,835; р=0,804 від-
повідно).

Всі пацієнти, які пред’являли скарги, 
пройшли опитувальник CIVIQ (рис. 4). 

Як видно з рисунку 4 за результатами 
опитувальника CIVIQ більшість пацієнтів 
мали скарги на біль у НК, а також на психо-
логічний дискомфорт.

Зважаючи не все вищезазначене, є необ-
хідність опитування пацієнтів щодо наяв-
ності скарг зі сторони НК з подальшим мож-
ливим більш поглибленим дослідженням, яке 
може включати УзДС та використання опи-
тувальника CIVIQ в амбулаторній практиці. 
Це пришвидшить діагностику та подальший 
менеджмент пацієнтів з ожирінням та ЗПС. 
Окрім цього, всім пацієнтам з ожирінням 
необхідно надавати рекомендації щодо ра-
ціональної харчової поведінки та фізичної 

активності та, за потребою,  рекомендувати 
поведінкову терапію. 

Кожен практикуючий лікар повинен 
пам’ятати, що пацієнти з ожирінням без / 
або з коморбідною патологією потребують 
тривалого спостереження та підтримки на 
шляху до зниження, контролю МТ та по-
кращення якості життя.

Висновки

1.  Захворювання судин нижніх кінцівок є 
частою коморбідною патологією у пацієн-
тів з ожирінням.

2.  Більшість пацієнтів когорти мали ожирін-
ня 3 ступеню.

3.  При проведенні ультразвукового дуплек-
сного сканування нижніх кінцівок біль-
шість пацієнтів мали хронічну венозну не-
достатність (65,75 %) та ознаки варикозної 
хвороби (34,25 %).

4.  При проходженні адаптованого опитуваль-
ника CIVIQ було виявлено, що більшість 
пацієнтів скаржаться на больовий синдром 
та психологічні проблеми, пов’язані із за-
хворюванням судин нижніх кінцівок.

5.  Ультразвукове дуплексне сканування су-
дин нижніх кінцівок є надійним помічни-
ком у діагностиці та лікуванні пацієнтів з 
ожирінням.
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Pathological changes in the vessels of the lower extremities in obese patients
Lahoda D., Velychko V., Danylchuk H., Venher Y., Malcheniuk D.

Abstract
Today, the problem of overweight and obesity is considered a worldwide pandemic. Th us, in the new 2022 
report of the World Health Organization (WHO) on obesity in the European region, it is emphasized that the 
prevalence of overweight and obesity in the region has reached epidemic proportions and continues to grow. 
It is well known that obesity leads to the occurrence of cardiovascular diseases, oncological diseases, type 2 
diabetes mellitus (T2D) and problems with the musculoskeletal system, which signifi cantly aff ects the quality 
and length of a person’s life. According to research data, the relationship between body mass index and lower 
extremity joint pain has not been clearly established and remains controversial. While some studies have shown 
that obesity is associated with a higher prevalence and incidence of DPV, other researchers have failed to fi nd 
a similar association. Some data even indicate an inverse relationship between BMI and prevalent DPV. Our 
study was retrospective in nature. According to the design, we analyzed 76 charts of patients with a diagnosis of 
"obesity" who underwent outpatient treatment at the offi  ce of the "School of Diabetes and Overweight" of the City 
Health Center of Odesa. Th e patients were off ered to undergo ultrasound duplex scanning of the vessels of the 
NC along with an anthropometric examination. Comprehensive ultrasound was performed on the TOSHIBA 
APLIO MH diagnostic system (Japan). In addition, a certain cohort of patients was asked to take the Chronic 
Venous Insuffi  ciency Quality of Life Questionnaire (CIVIQ), which we adapted for Ukrainian patients. Th e CIVIQ 
questionnaire was developed by Launois with co-authors in 1996. Th is disease-specifi c questionnaire, namely 
DPV, has demonstrated its validity, excellent internal consistency, and high reproducibility. It is a valuable tool 
for assessing the quality of life of patients in an outpatient setting. During the survey, it was established that the 
most common comorbid pathologies were T2DM in 39 patients (51.31 %), AH-21 (27.63 %) and dyslipidemia 
in 29 patients (38.15 %). Drawing conclusions from such comorbidity, we can say that the majority of patients 
who took part in our study had metabolic syndrome, namely in 59 cases (77.63 %). Most of the patients namely 
42 (55.26 %) patients had grade 3 obesity, 19 (25.00 %) grade 2 obesity and 15 (19.74 %) patients had grade 1 
obesity. When asked about possible complaints from lower limbs, almost all patients, namely 73 (96.05 %) had 
at least one or several complaints, namely: a feeling of fullness in the lower extremities, heaviness, pain, cramps, 
fatigue, swelling, especially with standing and walking, intermittent lameness. Such patients were prescribed 
ultrasound of the lower extremities. With the help of ultrasound, the majority of patients were diagnosed with: 
chronic venous insuffi  ciency and varicose veins of the lower limbs, 48 (65.75 %) and 25 (34.25 %), respectively. 
Aft er obtaining the data of ultrasound lower limbs, a Spearman correlation regression analysis was conducted 
and it was determined that there is a direct close relationship between the degree of obesity severity and the 
development of chronic venous insuffi  ciency and varicose veins of the NK (ρ=0.835; ρ=0.804, respectively). 
Considering not all of the above, there is a need to survey patients about the presence of complaints from the 
side of lower limbs with further possible more in-depth research, which may include ultrasound and the use of 
the CIVIQ questionnaire in outpatient practice. Th is will speed up the diagnosis and further management of 
patients with obesity and DPV. In addition, all patients living with obesity should be given recommendations 
on rational eating behavior and physical activity and, if necessary, recommend behavioral therapy.
Keywords: obesity, diseases of peripheral vessels, comorbid pathology, chronic venous insuffi  ciency, varicose veins.

Нові дослідження







ВІДДІЛЕННЯ КАРДІОМЕТАБОЛІЧНИХ ЗАХВОРЮВАНЬ

КРОК У ЗДОРОВЕ МАЙБУТНЄ КРАЇНИ

ЗАРАДИ ВАШОГО СЕРЦЯМи працюємо разом

Лікарі —– це теж фронт, який відстоює здорове майбутнє країни. Наше з вами благополучне завтра. Кожен на 
своїй позиції… Ба більше, ми, лікарі, як і повинні діяти професіонали, ще й посилюємо ці позиції, відкриваючи нові 
напрямки. До прикладу, відкриття першого та єдиного в Україні «Відділення кардіометаболічних захворювань».

Відділення кардіометаболічних захворювань є новою скла-
довою частиною Клініки для дорослих Центру дитячої кар-
діології та кардіохірургії МОЗ України. Центр дитячої карді-
ології та кардіохірургії був створений хірургом-кардіологом 
зі світовим ім’ям професором Іллею Миколайовичем Ємцем 
понад 10 років тому та одразу став провідним центром не 

тільки нашої країни у галузі хірургічного лікування вро-
джених вад серця навіть у наймолодших пацієнтів. У цьому 
центрі успішно лікують дітей зі всіх регіонів нашої країни та 
з багатьох інших країн. Подальший розвиток цього центру 
обумовив необхідність відкриття клініки для дорослих, в 
якої застосовуються найбільш сучасні та ефективні діагнос-



тичні та лікувальні методи обстеження та лікування хворих 
з різними захворюваннями серцево-судинної системи.

Тож 12 травня 2022 під час воєнного стану в київській 
Клініці для дорослих Центру дитячої кардіології та кардіохі-
рургії відкрилось це унікальне Відділення кардіометаболічних 
захворювань. Керівником Відділення є відомий вчений, член-
кореспондент Національної академії медичних наук України, 
доктор медичних наук, професор, заслужений діяч науки і 
техніки України, завідувач кафедри діабетології Національ-
ного університету охорони здоров’я України ім. П. Л. Шупика 
Маньковський Борис Микитович. 

Також варто зауважити, що для всієї команди Відділення 
кардіометаболічних захворювань честю є те, що на відкриття 
до нас завітав Верховний Головнокомандувач,  Президент 
України та лідер всього демократичного світу Володимир 
Олександрович Зеленський, а також чинний Міністр охорони 
здоров‘я України Віктор Кирилович Ляшко. Разом ми зробили 
крок у здорове майбутнє країни. 

У ЧОМУ Ж УНІКАЛЬНІСТЬ 
ЦЬОГО НАПРЯМКУ? 

І як його поява змінить підхід до лікування українських па-
цієнтів з кардіометаболічними захворюваннями (поєднання 
цукрового діабету 2-го типу або переддіабету та серцево-су-
динних захворювань)?

Кардіометаболічна медицина є новітнім медичним напрямком, 
який розвивається у розвинених країнах світу. Відділення кардіо-
метаболічних захворювань перше і поки єдине в нашій країні. На 
сьогодні в Європі та США налічується всього 12 таких відділень, і 
ми в цьому списку. Тож Україна сьогодні поміж лідерів, які перши-
ми в світі впроваджують та розвивають цей напрямок медицини. 

Це досягнення, яке важливо усвідомити, адже бути лідерами для 
українців (і в науковій сфері також) має стати нормою. 

Зауважимо, що завідувачем відділення кардіометаболіч-
них захворювань є інтервенційний кардіолог, кандидат медич-
них наук, заслужений лікар України Євген Юрійович Марушко. 
Також Євген Юрійович є активним науковцем, учасником та 
спікером конференцій не лише в Україні, але й поза межами.

Як відомо, цукровий діабет — одне з найрозповсюдже-
ніших порушень метаболізму серед населення у всьому світі, і 
за прогнозами, на жаль, кількість хворих буде лише зростати. 
Крім того, цукровий діабет є комплексним захворюванням, що 
швидко призводить до уражень багатьох органів (системний 
атеросклероз з розвитком інфарктів міокарда, інсультів та по-
рушення кровотоку в нижніх кінцівках, діабетичним ураженням 
нирок, очей, ураженням нервів та розвитком діабетичної стопи, 
що часто закінчується ампутацією). 

Клініка для дорослих ДУ «Науково-практичний медичний центр
дитячої кардіології та кардіохірургії МОЗ України»



Разом з цим кожен п'ятий пацієнт з інфарктом міокарда 
має підтверджений чи невиявлений цукровий діабет. Тому 
пацієнтів із хворим серцем необхідно обстежувати на діабет 
і, навпаки, людей з діабетом треба систематично обстежува-
ти на хвороби серця! Саме для таких пацієнтів в Клініці для 
дорослих Центру дитячої кардіології та кардіохірургії було 
створене перше кардіометаболічне відділення в Україні. 

Основною особливістю відділення, в першу чергу, є ці-
лісний погляд на організм людини та комплексний підхід до 
лікування пацієнта. 

Розповідає завідувач відділення Євген Юрійович Ма-
рушко: «Ми лікуємо людину, а не хворобу! Щоб пацієнта 
не лікували всі «потроху» у різних медичних центрах чи 
поліклініках. Адже через відсутність комунікації між медич-
ними працівниками, кожен з лікарів поняття не має щодо 
повної картини пацієнта. 

Унікальність нашого відділення полягає в тому, що 
ми створили багато профільну команду професіоналів. 
Наше відділення об’єднує кардіологів, ендокринологів, 
неврологів, психологів, дієтологів та реабілітологів. Такий 
склад команди необхідний для того, щоб комплексно допо-
могти пацієнту, адже цукровий діабет негативно впливає на 
весь організм та спричиняє порушення багатьох обмінних 
процесів, в результаті чого страждають серце, нирки, зір, 
кінцівки, з'являється надмірна вага. У медицині це назива-
ють метаболічним синдромом». 

Зауважимо, що обстеження в цьому відділенні можли-
ве не лише для пацієнтів із групи ризику (з надмірною ва-
гою, із генетичною схильністю, курців), з цукровим діабетом 
або ж із підозрою на діабет чи переддіабет. Але й для тих, 
хто вже має хворобу серця, і, наприклад, пройшов стенту-
вання чи операцію. Це допоможе попередити рецидиви або 
зупинити прогресування хвороби (звичайно, при умові, якщо 
вони будуть дотримуватися наших рекомендацій). 

Також, неможливо не згадати програму «ДІАБЕТ ОДНОГО 
ДНЯ». Це можливість пройти усі необхідні обстеження в одному 
місці за короткий час. Пацієнту не потрібно залишатися на ніч 
у лікарні! Лише впродовж одного дня людина проходить повне 
кардіологічне та ендокринологічне обстеження, яке включає: 
• огляд кардіолога та ендокринолога;
•  розширений перелік аналізів (крім стандартних, ще й 

новітній моніторинг глікемії, глікований гемоглобін, біо-
хімічну панель, оцінку функції нирок, обстеження щито-
подібної залози), оцінка мікроальбумінурії для виявлення 
найбільш ранніх стадій ураження нирок при метаболічних 
захворюваннях;

•  електро- та ехокардіографію, ультразвукове обстеження 
судин головного мозку, шиї, нирок та нижніх кінцівок, УЗД 
наднирників та щитоподібної залози;

• тест із фізичним навантаженням;

ВІДДІЛЕННЯ КАРДІОМЕТАБОЛІЧНИХ ЗАХВОРЮВАНЬ

ЗАРАДИ ВАШОГО СЕРЦЯМи працюємо разом



•  при потребі комп’ютерну томографію, МРТ, стрес-
ехокардіографію із внутрішньовенним введенням добутаміну. 
Ми є єдиним в Україні центром, що проводить ехокардіо-
графію із внутрішньовенним введенням дипіридамолу для 
виявлення коронарної мікроваскулярної дисфункції.

Окрім того, до усіх обстежень та консультацій кардіо-
лога і ендокринолога в програму входять консультації дієто-
лога, фізичного терапевта та психолога харчової поведінки. 

І, звичайно, основна перевага лікування в відділенні 
кардіометаболічних захворювань в тому, що якщо під час 
обстеження лікарі виявили проблему з серцем, то її спеці-
алізоване лікування одразу можна розпочати в Клініці для 
дорослих Центр дитячої кардіології і кардіохірургії. 

НАШІ ПЕРСПЕКТИВИ 

Цьому розділу ми б хотіли приділити особливу увагу, адже 
для будь-якого проєкту дуже важливо мати стратегічний план 
розвитку. Не просто відкрили, а далі воно “якось само-собою”, 
а важливо є розуміти якими повинні бути тактичні та стратегічні 
цілі та кроки. І саме про деякі з них ви дізнаєтеся далі…

Відділення кардіометаболічних захворювань вже розви-
вається в декількох напрямках. 

Ми плануємо співпрацювати з нашими колегами за кордо-
ном. Станом на сьогодні у США та Канаді є уже декілька кар-
діометаболічних відділень, які підтримують постійні контакти 
між собою. Вони об’єднані у кардіометаболічну мережу. У нас 
є домовленість з американським доктором, одним із найвідо-
міших фахівців кардіометаболічної медицини, професором 
Майклом Косібородом. Саме він створив мережу кардіоме-
таболічних клінік, і ми теж маємо намір стати частиною цього 
міжнародного проєкту. Не лише увійти в склад, а й працювати 
на рівні провідних країн — США, Канади та ін. країн. 

Також, команда відділення бере участь у дослідженні 
світового рівня, який має на меті дослідити генетичні та фено-
типічні характеристики у хворих із цукровим діабетом 2-го типу. 
Цей проєкт дослідження проводиться з провідними фахівцями 
з університетів Фінляндії, Швеції та Норвегії.

До речі, коли мова йде про генетичні дослідження, 
ми з радістю загадаємо ще одного працівника відділення 
без якої не уявляємо нашу команду. Це – Саєнко Яна Ан-
дріївна, яка є провідним ендокринологом ДУ «НПМЦДКК 
МОЗ України». 

Команда відділення має на меті взяти участь у проєкті 
з дослідниками університету Гельсінкі, у ході якого будуть 
досліджуватися генетичні та деякі біохімічні фактори, які 
обумовлюють  розвиток таких ускладнень цукрового діабету, 
як ураження нирок, депресія, когнітивні порушення, а також 
зв'язок з генетичними особливостями конкретного пацієнта.

Євген Юрійович зазначив: «Найголовніше для нас це 
можливість поділитися досвідом та напрацюваннями з укра-
їнськими лікарями. Ми чітко розуміємо, що знання це постійна 
динаміка і постійний обмін досвідом.

Тож ми не будемо обмежуватися лише контактами з іно-
земними партнерами, а плануємо активно співпрацювати з на-
шими кардіологами, сімейними лікарями, ендокринологами та 
діабетологами. Ми відкриті до якісної співпраці, бо розуміємо, 
що єдиною командою ми будуємо здорову та надійну Україну – 
тож зробимо цей крок у здорове майбутнє країни разом!»

Софія Рудік

Клініка для дорослих ДУ «Науково-практичний медичний центр
дитячої кардіології та кардіохірургії МОЗ України»
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Проєкт має на меті презентацію актуальної сучасної інформації
про всі аспекти діагностики й лікування цукрового діабету
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