








Видавничий дім 

«Здоров’я України. Медичні видання» 

Київ 2024

НейроNEWS
©

Збірник клінічних 

рекомендацій



НейроNEWS
©

Збірник клінічних 

рекомендацій

Засновник

Іванченко Ігор Дмитрович

Видавець

ТОВ «Медичний журнал «Нейроньюс»

Генеральний директор

Артюніна Тетяна Анатоліївна

Шеф-редактор 

Ільницька Тетяна Юріївна

ilnytska@health-ua.com

Відділ реклами

+38 (095) 940-47-55 

Відділ передплати 

та розповсюдження 

+38 (095) 476-72-79

peredplata.zu@gmail.com

Адреса редакції:

04123, м. Київ, 

вул. Світлицького, 35, 

офіс 23д

Ідентифікатор медіа — R30-05250

Підписано до друку 11.10.2024

Друк —  ТОВ «Принт-IНК»
03162 Київ, вул. Зодчих, 50-А, офіс 1

Загальний наклад – 8500 прим.

Матеріали з позначкою  публікують на правах 

реклами. Позначка  використовується для 

публікацій рекламного характеру, які містять 

інформацію про медичні лабораторії, послуги 

медичних клінік, медичну апаратуру тощо, а 

також про лікарські засоби, які не внесені до 

переліку заборонених для рекламування. 

Публікації з позначкою  містять інформацію 

про лікарські засоби та призначені для 

медичних і фармацевтичних працівників.

Правовий режим інформації, викладеної 

в цьому виданні або наданої 

для розповсюдження на спеціалізованих 

заходах із медичної тематики, насамперед 

визначається Законом України від 04.04.1996 

№ 123/96-ВР 

«Про лікарські засоби». 

Відповідальність за зміст рекламних 

та інформаційних матеріалів несуть особи, які 

подали їх для розміщення у виданні.
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Гостра реакція на стрес. Посттравматичний 

стресовий розлад. Порушення адаптації

Уніфікований клінічний протокол

первинної та спеціалізованої медичної допомоги

Наказ Міністерства охорони здоров’я України
від 19 липня 2024 року № 1265 

Гостра реакція на стрес і посттравматичний стресовий розлад – психічні 
стани, спричинювані стресогенними травматичними подіями. Їх проявами 
є страждання пацієнтів, безсоння, дратівливість, труднощі з концентрацією 
уваги, низка соматичних реакцій. Мультидисциплінарна робоча група розробила 
Уніфікований клінічний протокол медичної допомоги пацієнтам із цими розладами. 
До вашої уваги представлено частину цього документа, зокрема, яка присвячена 
питанням первинної та спеціалізованої допомоги пацієнтам із гострою реакцією 
на стрес, посттравматичним стресовим розладом і порушенням адаптації, а саме 
фармакологічним і психотерапевтичним методам лікування таких пацієнтів.

ВСТУП
Уніфікований клінічний протокол первинної та спе ціалізованої медичної допомоги (УКПМД) 

«Гостра реакція на стрес. Посттравматичний стресовий розлад.  Порушення адаптації» розроблено 
з урахуванням сучасних вимог дока зової медицини для поліпшення результатів надання медич-
ної допомоги пацієнтам із гострою  реакцією на стрес та пост травматичним стресовим розладом.

Цей УКПМД розробила мультидисциплінарна робо ча група на основі клінічної настанови 
«Гостра реакція на стрес. Посттравматичний стресовий розлад. Пору шення адаптації» з урахуван-
ням сучасних міжнародних рекомендацій, у якому розглянено питання медич ної  допомоги паці-
єнтам із гострою реакцією на стрес (ГРС) та посттравматичним стресовим розладом (ПТСР). 

Ознайомитися з текстом клінічної настанови «Гостра реакція на стрес. Посттравматичний 
 стресовий розлад. Пору шення адаптації» можна за посиланням https://www.dec.gov.ua/cat mtd/
galuzevi-standarti-ta-klinichni-nastanovi. 

До мультидисциплінарної робочої групи, яка  розробила цей УКПМД, увійшли представники 
різних медичних спеціальностей —  лікарі-психіатри,  дитячі лікарі-психіатри, лікарі-психотера-
певти, лікарі-психо логи, психо логи та клінічні психологи.

В УКПМД зосере джено увагу на основних етапах надання медичної допомоги пацієнтам із ГРС 
та ПТСР.  Основним завданням під час розробки протоколу було забезпечення якості, ефективності 
та рівних можливос тей доступу до медичної допомоги пацієнтам із ГРС та ПТСР, створення єди-
них принципів щодо профілактики, діагностики, лікування та їх спостереження, а  також обґрунту-
вання кадрового забезпечення та ресурс ного оснащення закладів охорони здоров’я (далі —  ЗОЗ).

І. ПАСПОРТНА ЧАСТИНА
1. Діагноз:
• Гостра реакція на стрес.
• Посттравматичний стресовий розлад.
• Порушення адаптації.
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2. Коди стану або захворювання.
Коди стану або захворювання відповідно до НК 025: 2021 «Класифікатор хвороб та  споріднених 

проблем  охорони здоров’я»:
• Гостра реакція на стрес (F43.0).
• Посттравматичний стресовий розлад (F43.1).
• Порушення адаптації (F43.2).
• Інші реакції на тяжкий стрес (F43.8).
• Реакція на тяжкий стрес, неуточнена (F43.9).
• Коди стану або захворювання відповідно до МКХ-10:
• Гостра реакція на стрес (F43.0).
• Посттравматичний стресовий розлад (F43.1).
• Порушення адаптації (F43.2).

Перелік скорочень, використаних у протоколі

АД — Антидепресанти
ВООЗ — Всесвітня організація охо-

рони  здоров’я
ГРС — Гостра реакція на стрес
ДПРО — Десенсибілізація та пере-

робка рухом очей
ЗОЗ — Заклад охорони здоров’я
КМП — Клінічний маршрут паці-

єнта
КПТ — Когнітивно-поведінкова 

терапія
КТ — Комп’ютерна томографія
МКХ-10 — Міжнародна статистична 

класифікація захворювань 
та пов’язаних порушень 
стану здоров’я (10-те ви-
дання)

МКХ-11 — Міжнародна статистична 
класифікація захворювань 
та пов’язаних порушень 
стану здоров’я 
(11-те  видання)

МОЗ — Міністерство охорони здо-
ров’я

МРТ — Магнітно-резонансна то-
мографія

НЕТ — Наративно-експозиційна 
терапія

Не-ТФ-КПТ — Нетравмафокусована 
когнітивно- поведінкова 
терапія

ПА — Порушення адаптації
ПТСР — Посттравматичний стресо-

вий розлад

СІЗЗС — Селективні інгібітори зво-
ротного  захоплення серо-
тоніну

ТФ-КПТ — Травмофокусована 
когнітивно- поведінкова 
терапія

УКПМД — Уніфікований клінічний 
протокол  медичної допо-
моги

ЧМТ — Черепно-мозкова травма
CAPS-5 — Шкала клінічної діагнос-

тики ПТСР на підставі 
DSM-5

DSM-5 — Керівництво з діагностики 
і статистики психічних 
розладів (Diagnostic and 
Statistical Manual of Men-
tal  Disorders, 5-те 
 видання)

KidNET — Наративно-експозиційна 
терапія для дітей

PHQ-9 — Опитувальник здоров’я 
пацієнта  (Patient Health 
Questionnaire)

PSQI — Пітсбурзький опитуваль-
ник якості сну

CFTSI mhGAP — Втручання з приводу трав-
матичного стресу дитини 
та сім’ї

ICPC-2 — Програма дій із подолання 
прогалин у сфері психіч-
ного здоров’я  Міжнародна 
класифікація первинної 
медичної допомоги 2-го 
видання

Збірник клінічних рекомендацій НЕЙРОNEWS©
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• Короткочасна депресивна реакція (F43.20).
• Пролонгована депресивна реакція (F43.21).
• Змішана тривожна і депресивна реакція (F43.22).
• Із переважанням емоційних порушень (F43.23).
• Із переважанням порушень поведінки (F43.24).
• Змішаний розлад емоцій і поведінки (F43.25).
• Інші реакції на тяжкий стрес (F43.8).
• Реакція на тяжкий стрес, неуточнена (F43.9).
3. Протокол призначений для: лікарів загальної практики-сімейних лікарів, лікарів-терапевтів, 

лікарів-педі ат рів, лікарів-психіатрів, дитячих лікарів-психіатрів, ліка рів судово-психіатричних 
експертів, лікарів-психо тера певтів, лікарів-психологів, клінічних психологів.

4. Мета: визначення та розробка комплексу заходів з профілактики, раннього та своєчасного 
виявлення,  діагностики, лікування та реабілітації гострої реакції на стрес, розладів адаптації, 
 посттравматичного стресового розладу, впрова дження медико-організаційних та ліку вально-
діагностичних підходів на основі сучасних принципів доказової медицини.

5. Дата укладання протоколу: 2024 рік.
6. Дата перегляду протоколу: 2029 рік.
7. Список та контактна інформація осіб, які брали участь у розробці протоколу:

Дубров Сергій перший заступник Міністра охорони здоров’я України, голова робочої групи;

Гармата Олена головна спеціалістка сектору з охорони психічного здоров’я Департа-
менту медичних послуг МОЗ України, заступник  голови робочої групи;

Мішиєв В’ячеслав директор комунального некомерційного підприємства «Клінічна лікарня 
“ПСИХІ АТРІЯ”» виконавчого органу Київської міської ради (Київської 
міської держав ної адміністрації), завідувач ка федри  загальної, дитячої, 
судової психі атрії і нарко логії Національного університету охорони здо-
ров’я України імені П. Л. Шупика, заступник голови робочої групи з клі-
нічних питань (за згодою);

Аврамчук  Олександр доцент кафедри клінічної психології Україн ського католицького універ-
ситету (за згодою);

Ассонов Дмитро доктор філософії, асистент кафедри медичної психології, психосоматич-
ної медицини та психотерапії Національного медичного університету 
імені О. О. Богомольця;

Возніцина Ксенія директорка державного закладу «Центр психічного здоров’я та реабіліта-
ції ветеранів «Лісова поляна» МОЗ  України;

Гуль Андрій медичний директор державної установи «Інститут судової психіатрії 
Міністерства охорони здоров’я України»;

Климчук Віталій віцепрезидент Національної психологічної асоціації, експерт проєкту 
«Психічне здоров’я для України» (за згодою);

Марута Наталія докторка медичних наук, професорка, заступниця директора з наукової 
роботи «Інститут неврології, психіатрії і наркології Національної акаде-
мії медичних наук України» (за згодою);

Марценковський Дмитро доктор філософії, асистент кафедри психіатрії та наркології Національ-
ного медичного  університету імені О. О. Богомольця;

Омелянович Віталій доктор медичних наук, професор, професор кафедри медичної психоло-
гії, психосоматичної медицини та психотерапії Націо нального медич-
ного університету імені О. О. Богомольця;

Підлісецька Леся керівниця клініки психічного здоров’я  дітей, підлітків та молоді, Західно-
український спеціалізований дитячий медичний центр (за згодою);

НЕЙРОNEWS© Збірник клінічних рекомендацій
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Сумарюк Богдан асистент кафедри нервових хвороб, психі атрії та медичної психології 
Буковинського державного медичного університету, експерт проєкту 
«Психічне здоров’я для України» (за згодою);

Франкова Ірина асистентка кафедри медичної психології, психосоматичної медицини 
та психо терапії Національного медичного університету імені 
О. О.  Бого  мольця (за згодою);

Хаустова Олена завідувачка кафедри медичної психології, психосоматичної медицини 
та психо терапії Національного медичного університету імені О. О. Бого -
мольця, докторка медичних наук, професорка;

Чабан Олег доктор медичних наук, професор, академік АНВО України, директор 
інституту психічного здоров’я Національного медичного університету 
імені О. О. Богомольця;

8. Методичний супровід та інформаційне забезпечення

Гуленко Оксана начальниця відділу стандартизації медичної допомоги Державного під-
приємства «Державний експертний центр МОЗ України», заступниця 
голови робочої групи з методологічного супроводу.

Електронну версію документа можна завантажити з офіційного вебсайту Міністерства 
охорони здоров’я України (http://www.moz.gov.ua) та Реєстру медико- технологічних документів 
(https://www.dec.gov.ua/mtd/home/).

Рецензенти:
Венгер Олена Петрівна завідувачка кафедри психіатрії, наркології та медичної психології Терно-

пільського національного медичного університету імені І. Я. Горбачев-
ського МОЗ України, докторка медичних наук, професорка;

Маркова Маріанна 
Владиславівна

завідувачка кафедри сексології, психотерапії та медичної психології Хар-
ківського національного медичного університету МОЗ України, доктор 
медичних наук, професорка;

Пилягіна Галина Яківна завідувачка кафедри психіатрії, психотерапії та медичної психології 
 Національного університету охорони здоров’я імені П. Л. Шупика 
МОЗ України, доктор медич них наук, професорка.

9. Коротка епідеміологічна інформація
Інформації щодо поширеності та захворюваності ПТСР в Україні, за офіційними даними 

МОЗ України, на  момент розробки цього УКПМД не було. Відповідно до даних останніх опубліко-
ваних дослі джень в Україні поширеність ПТСР коливалася від 11,1 до 50,8 %, КПТСР —  від 9,2 
до 14,6 % залежно від методології та часу проведення дослі дження.

За даними Всесвітньої організації охорони здоров’я (ВООЗ), психічна травматизація є поши-
реною в  усьому світі, вона нерівномірно розподілена серед населення,  зокрема майже три чверті 
всіх випадків ПТСР припада ють на країни з низьким та середнім рівнями доходу. 

Ризик ПТСР суттєво відрізняється залежно від типу травми, оскільки останні, пов’язані з між-
особистісним насильством (особливо сексуальною наругою в стосунках), мають найвищий ризик 
подальшого розвитку ПТСР. Також є високий тягар ПТСР на рівні популяції, пов’язаний із не-
сподіваною смертю близької людини —  дуже поширеним типом травми, який асоціюється з низь-
ким ризиком ПТСР на індиві дуальному рівні.

II. ЗАГАЛЬНА ЧАСТИНА
Згідно з «Дослідницькими діагностичними  критеріями» МКХ-10-CM (ВООЗ, 1992), гостра 

 реакція на стрес (F43.0) —  тимчасовий розлад, що розвивається в  людини без будь-яких інших 
ознак психічних розладів у відповідь на незвичайний фізичний або психічний стрес і зазвичай 
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зникає через кілька годин, днів або тижнів; за МКХ-11 (ВООЗ, 2018), гостра реакція на стрес 
вважа ється нормальною реакцією на анормальні життєві  обставини. ПТСР (F43.1) визначається 
як відстрочена або затяжна реакція на стресогенну подію чи ситуацію винят ково загрозливого або 
катастрофічного характеру, які  можуть зумовити дистрес майже у будь-кого.

ГРС та ПТСР —  стани психіки, які мають такі базові симптоми:
• Повторне переживання травматичної події в теперішньому часі, коли подія не просто згаду-

ється, а пере живається як така, що відбувається знову тут і зараз.
• Свідоме уникнення нагадувань, які можуть при звести до повторного переживання травма-

тичної  події ( подій).
• Стійке відчуття підвищеної поточної загрози, наприклад, про що свідчить підвищена пиль-

ність або поси лена реакція здригання на такі подразники, як неспо дівані звуки.
Основна відмінність між ГРС і ПТСР у МКХ-10-CM, DSM-5 та МКХ-11 —  це тривалість часо-

вого проміжку, що минув із моменту травматичної події. Окрім того, DSM-5 пропонує більш спе-
цифічний підхід до визна чення травматичного досвіду та мінімальної кількості симптомів кож-
ного кластеру для встановлення діагнозу, ніж МКХ-10 і МКХ-11.

Відповідно до DSM-5 ГРС діагностують у період від двох днів до місяця після травматичного 
інциденту, а ПТСР — не раніше ніж за місяць. ПТСР виникає після ГРС або латентного періоду, 
який може тривати від кількох тижнів до 6 місяців або  зрідка —  до декількох років. Перебіг ПТСР 
визначається як гост рий, коли симптоми зберігаються до трьох місяців, і як хронічний — три 
і  більше місяців. У випадках, коли дебют симптомів спостерігається через 6 місяців після травма-
тичної події, розлад визначають як ПТСР із пізнім проявом. 

ПТСР має хвилеподібний перебіг. У більшості випадків такі пацієнти одужують, але інколи 
хвороба триває протягом багатьох років після травматичного досвіду і транс формується в стійку 
зміну особистості (F62.0). 

Важливе значення має інтегрована медична допомога з комплексною соціальною реабілітацією 
пацієнтів із ПТСР, із залученням членів родини.

III. ОСНОВНА ЧАСТИНА
1. Основні заходи щодо запобігання розвитку ГРС, ПТСР і порушень адаптації

Положення протоколу
Профілактика передбачає низку заходів, спрямованих на запобігання розвитку ГРС, ПТСР 

і пору шень адаптації внаслідок потенційно травматичних подій, які реалізу ють через проведення 
підготовки та попередньої психоосвітньої роботи щодо реагування психіки на  важкі 
 психотравмувальні події. 

Основні заходи профілактики ГРС, ПТСР та порушень адаптації передбачають надання  особам, 
що зазнали травма тичних подій, емоційної  підтримки та інформації про механізми впливу стресу 
на орга нізм, а також про заходи щодо подолання цього впливу. 

Профілактика розвитку ГРС, ПТСР та порушень адапта ції спрямована на зменшення ризику виник-
нення цих станів в осіб, які зазнали впливу потенційно травматичних подій. Важливо створити без-
печне середовище та сприяти психологічній стійкості, надаючи інформацію та відповідну підтримку. 
Психоосвіта щодо стресових реакцій, розвиток навичок копінгу та регуляції емоцій, а також соціальна 
підтримка можуть сприяти зниженню ризику психо логічних проблем після травматичного досвіду.

Обґрунтування
Доведено ефективність та доцільність застосування підходу «першої психологічної допомоги» 

в разі подій надзвичайно загрозливого або катастрофічного характеру.
Існує доказова база доцільності щодо застосування підготовки з першої психологічної допомоги 

для своєчас ного реагування під час катастрофи чи терористичних актів для запобігання розвитку 
ПТСР. Наявні докази того, що перша психологічна допомога сприяє збіль шенню усвідомленості 
про можливості адаптації до досвіду травматичних ситуацій, зменшенню стигматизації,  посиленню 
мотивації до звернення по спеціалізовану допомогу та соці альну підтримку.
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Необхідні дії
Обов’язкові
Проведення психоосвітніх заходів, спрямованих на поліпшення розуміння можливих реакцій 

організму у відповідь на перенесену травматичну подію. Навчання базо вих навичок регуляції емо-
ційного стану. Рекомендації пацієнту щодо можливості звернення до інших немедичних  структур, 
доступних у громаді, для отримання відповідного рівня емоційної підтримки.

Бажані
Здійснювати професійно-психологічну підготовку ( зокрема, до перебування в полоні), психо-

логічну про світу окремих категорій осіб:
• Які за своєю професійною діяльністю можуть перебувати в екстремальних ситуаціях,  зокрема 

командування та працівників правоохоронних органів та військовослужбовців, військових 
формувань, ряту вальників, медичних працівників невідкладної допомоги тощо.

• Перед виконанням службово-бойових завдань в екстремальних (бойових) умовах за спеці-
ально розроб леними програмами в системі бойової та  спеціальної, професійної, службової 
підготовки окремо за катего ріями персоналу.

У зоні катастроф і терористичних актів працівники  сфери екстреної медичної допомоги та психіч-
ного здоров’я, які першими прибувають на місце події, підготовлені військовослужбовці та праців-
ники служб швидкого реагування на надзвичайні ситуації визначають необхідність надання  першої 
психологічної допомоги пацієнтам.  

Першим етапом надання допомоги в таких ситуаціях є сор тування потерпілих для виявлення 
осіб, які потребують негайної професійної допомоги, від тих, кому необхідна психосоціальна під-
тримка, зважаючи на травми та/або першу психологічну допомогу.

Основними ознаками, за якими можна виявити осіб, що потребують професійної  психологічної 
допомоги, є:

 − стійка нездатність рухатися;
 − втрата спогадів, як-от факти, інформація та  досвід;
 − дисоціація, деперсоналізація, дереалізація;
 − надзвичайна збу дження (панічні атаки, посилене або/та нерегулярне серцебиття);
 − дисфункціональні реакції провини (провина постраж далого, провина відповідальності);
 − безпорадність, безнадійність;
 − саморуйнівні думки (самогубство або думки про вбивство когось іншого);
 − неорганізована, жорстка, агресивна (аутоагресивна або/ чи гетероагресивна) поведінка, 

що випли ває з психічних розладів;
 − функціональні порушення (соціальні,  професійні, в обов’язках щодо догляду).

Перша психологічна допомога тим, хто цього може потре бувати, спрямовується на емоційну 
та практичну підтримку, що передбачає огляд місця події; ініціацію  контакту в ненав’язливий, 
емпа тійний та підтримувальний спосіб; забезпечення безпеки та фізичного  комфорту, емоційну 
стабілізацію пацієнтів; визначення нагальних  потреб та їхніх проблем; пропонування практичної 
допомоги, зокрема у встановленні зв’язку та отриманні соціальної підтримки; надання  інформації 
щодо стратегії подолання стресу, наприклад, як найшвидше  повернутися до звич ного розпорядку 
дня або  рутинної діяльності; сконтактувати пацієнтів із суміжними службами. 

Заходи формальної травмофокусованої психотерапії особам проводять  тільки після встанов-
лення діагнозу.

2. Первинна медична допомога
1. Діагностика
Положення протоколу
Обов’язкові заходи передбачають проведення опиту вання під час обстеження пацієнта з фізич-

ними проблемами, пов’язаними зі стресом, визначення дати та опису травматичних подій, а  також 
застосування стандартизованого опитувальника для верифікації ПТСР за підозри на його 
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наявність. У разі верифікованого результату пацієнта слід інформувати про можливі зміни у його 
психіч ному стані та скерувати до фахівця з психічного здоров’я,  зокрема лікаря-психіатра, для 
встановлення діагнозу.

Обґрунтування
Рекомендовано виконання скринінгу щодо наявності ГРС, ПТСР та порушень адаптації в осіб 

групи ризику, що сприяє ранньому виявленню цих станів.
Необхідні дії
Обов’язкові:
Під час обстеження пацієнтів, які звертаються до  лікаря з повторюваними неспецифічними 

пробле мами з фізичним здоров’ям, рекомендовано проводити опитування щодо того, чи зазнала 
людина будь-яких травматичних подій нещодавно або в минулому, визначити дату та описати 
приклади таких подій (була учасником або свідком катастрофи, військових подій, насилля тощо).

За клінічного огляду на амбулаторному прийомі звертати увагу на психічний стан пацієнта, 
 зокрема, в осіб групи ризику розвитку ПТСР. Якщо встановлено факт наявності травматичної 
 ситуації в минулому, із часу  події пройшло понад 30 діб та наявні окремі симптоми, для верифі-
кації ПТСР провести анкетне опитування з використанням стандартизованого Опитувальника 
для скринінгу ПТСР, наведеному в додатку 1 до цього УКПМД. 

Під час інформування пацієнта щодо психічного здоров’я надавати інформацію, що виявлені 
зміни можуть бути ознакою реакції на стрес та запропонувати психосоціальні втручання. Якщо 
із часу травматичної події  минуло понад 30 діб, повідомити пацієнта, що він потребує спеціалізо-
ваної допомоги фахівців із психічного здоров’я, а також про те, де саме така допомога може бути 
йому надана.

Пацієнтам, які дають ствердну відповідь на запитання № 2 Опитувальника для скринінгу ПТСР, 
провести подальший скринінг згідно із чинними галузевими стандартами медичної допомоги при 
депресії з  використанням Опитувальника PHQ-9 —  для діагностування  можливого депресивного 
розладу та, за потреби, скерувати пацієнта до фахівця з психічного здоров’я (лікаря-психіатра) 
для встановлення діагнозу.

У разі, якщо пацієнт становить небезпеку для себе або близьких —  терміново скерувати до ЗОЗ, 
що надає спеціа лізовану медичну допомогу.

2. Лікування
Положення протоколу
Ефективне лікування ГРС / ПТСР, розладів адаптації на етапі первинної медичної допомоги 

передбачає немедикаметозні методи (консультування пацієнта, надання інформації про ГРС, 
ПТСР та порушень адаптації, лікування, позитивні перспективи відновлення здоров’я, реко мендації 
щодо здорового способу життя), фармакотерапію та проведення психосоціальних втручань, ефек-
тивне ведення супутніх гострих і хронічних станів та захворювань, а також регулярний подаль-
ший супровід, зокрема моніторинг змін стану пацієнта,  дотримання ним отриманих  рекомендацій 
та/або регулярність і правильність приймання медикаментів та ймовірнсть виникнення побічних 
дій ліків, які призначив лікар-психіатр. 

Рекомендовано залучати пацієнта до програм реа білітації та надати інформаційні матеріали 
на основі  Інформаційного листа «Гостра реакція на стрес. Посттравматичний стресовий розлад», 
наведеного у додатку 2 до цього УКПМД.

Обґрунтування
Доведено, що своєчасна адекватна медична допомога при ГРС, ПТСР та ПА здебільшого допома-

гає досягти значного терапевтичного ефекту, поліпшити якість  життя, соціальні функції пацієнта, 
зокрема трудову діяльність, а також зменшити економічні витрати сім’ї та суспільства загалом.

Наявні численні доказові дані щодо ефективності застосування травмо фокусованої когнітивно- 
поведінкової терапії (ТФ-КПТ) і десенсибілізації та переробки рухом очей (ДПРО) у пацієнтів 
із ПТСР. Відтак, рекомендація пацієнту щодо отримання спеціалізованої медичної допо моги 
є  доцільною.
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Доведено доцільність призначення фармакотерапії стрес-асоційованих розладів за показаннями. 
У  випадках, коли дорослий пацієнт із ПТСР піддається фармако терапії антидепресантами (АД), 
таке лікування  необхідно продовжувати протягом щонайменше 6 місяців, зважа ючи на тера пев-
тичну відповідь.

Необхідні дії
Обов’язкові:
Провести консультування пацієнта з роз’ясненням у доступному вигляді особливостей розвитку 

клінічних симптомів, лікування та психосоціальних втручань при ПТСР та ПА, а також необхід-
ності професійної, сімейної та соці альної реабілітації.

Надати інформацію щодо:
• Потенційно несприятливого впливу алкоголю та  інших психоактивних речовин на перебіг 

ПТСР.
• Перспектив відновлення стану здоров’я та необхідних термінів.
• Необхідності виконання рекомендацій лікаря.
• Потреби в дотриманні здорового способу життя, проведенні заходів психологічної та соці-

альної реа білітації, початку / продовження лікування супутніх і хронічних станів та захво-
рювань.

• Можливостей отримання спеціалізованої медичної допомоги, а також інших послуг у сфері 
психічного здоров’я, що доступні у громаді.

Запропонувати пацієнту використання психологічних технік управління стресом (релаксація, 
дихальні вправи тощо). Надати рекомендації щодо немедикаментозного та медикаментозного 
 лікування пацієнтам із ПТСР та ПА, які відчувають клінічно значущі симптоми: хронічний біль, 
безсоння, тривогу. 

Лікування супутніх захворювань здійснюється згідно з відповідними галузевими стандартами 
медичної допомоги.

Надати інформацію щодо потенційних переваг психосоціальної реабілітації та практичних  порад 
щодо  доступу до відповідної інформації та послуг; сприяти  емоційній та соціальній підтримці.

Фармакотерапія ПТСР та ПА не має застосовуватися як засіб обов’язкового першочергового 
лікування для  дорослих.

Препаратами першої лінії для лікування пацієнтів із ПТСР є селективні інгібітори зворотного 
захоплення серотоніну (СІЗЗС).

Вибір АД має бути індивідуальним та базуватися на аналізі даних клінічного стану пацієнта. 
Препаратами  вибору є:  пароксетин, сертралін.

У разі призначення лікарського засобу пацієнту слід надати інформацію щодо відстроченого 
ефекту початку дії препарату, тривалості курсу лікування, необхідності дотримання режиму ліку-
вання, симптомів відміни, потенційної побічної дії ліків. Надається роз’яснення щодо  ймовірності 
звикання та виникнення залежності під час ліку вання АД. 

Пацієнтам з ознаками виразної тривоги АД із групи СІЗЗС призначають довготривало.
Бажані:
Забезпечити моніторинг ефективності лікування,  призначеного фахівцем ЗОЗ, що надає спеціа-

лізовану  медичну допомогу.
Залучати пацієнта до участі в програмах  психологічної, соціальної та фізичної реабілітації.
По можливості залучати членів родини пацієнта до обго ворення та планування лікування.
Надати роздрукований Інформаційний лист «Гостра реакція на стрес. Посттравматичний стресо-

вий розлад», наведений у додатку 2 до цього УКПМД.
3. Подальше спостереження
Положення протоколу
Подальше спостереження передбачає моніторинг ефективності лікування пацієнтів із ГРС / 

ПТСР та ПА з конт рольними оглядами через 2 тижні після призначення тера пії АД, надалі про-
ведення оглядів кожні 2–4 тижні протягом перших трьох місяців лікування. Для пацієнтів 
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із ризиком суїциду дату контрольного огляду встановлювати не пізніше ніж через тиждень після 
першого звернення.

Слід також зауважити, що регулярний зв’язок із пацієнтом, телефонний контакт із застосуван-
ням контролю прихильності до лікування є важливими складовими процесу моні торингу та його 
 підтримки.

Обґрунтування
Доведено, що моніторинг пацієнтів із ПТСР є доцільним для підвищення ефективності  лікування.
Необхідні дії
Обов’язкові:
Усім пацієнтам встановлюють дату контрольного  огляду через 2 тижні після призначення  тера пії 

АД,  надалі —   що 2–4 тижні протягом перших трьох місяців ліку вання.
За позитивного ефекту лікування подальші  контрольні огляди можливо проводити через три-

валіші проміжки часу. Для запобігання медикаментозному  отруєнню паці єнтам із високим суїци-
дальним ризиком не рекомендовано одноразово виписувати рецепт на лікар ські  засоби на трива-
лий період.

Пацієнтам віком до 30 років призначати дату конт рольного огляду не пізніше ніж за тиждень 
після призначення терапії АД (через високий ризик  суїциду в цій віко вій групі). 

Скасування застосування АД по закінченні курсу ліку вання слід виконувати поступово —  змен-
шення дози впродовж чотирьох тижнів, у разі розвитку симптомів від міни —  протягом тривалі-
шого терміну.

Бажані:
Рекомендовано встановити регулярний телефонний контакт із пацієнтом (лікарський або 

 сестринський — за відповідної підготовки, рекомендовано прохо дження навчання за програмою 
mhGAP).

Із пацієнтами, які не з’явилися на повторний огляд, встановити подальший зв’язок. Під час 
 огляду та теле фонного контакту проводити контроль прихильності до лікування, підтримання 
мотивації та надання реко мен дацій.

3. Спеціалізована медична допомога
1. Діагностика
Положення протоколу
Для комплексного оцінювання стану пацієнтів із ГРС, ПТСР або ПА важливо проводити 

 ретельний аналіз істо рії життя, сімейного та психічного стану з урахуванням симптомів ПТСР, 
використовуючи структуровані  клінічні  інтерв’ю та шкали клінічної діагностики. 

Одночасно слід звертати увагу на суїцидальний ризик, коморбідність та ефективність ліку-
вання, призначаючи регулярні конт рольні огляди, що допомагатимуть вчасно кори гувати під-
ходи до тера пії. 

Після визначення клінічних ознак ймовірного ПТСР пацієнта слід скерувати на психодіагнос-
тику та верифікацію психічного стану (психоемоційний і когнітивний стани, особистісні  зміни, 
типові копінг-стратегії та  наявні ресурси).

Обґрунтування
Основою комплексного оцінювання стану пацієнта є ретельний аналіз, що охоплює відповідну 

історію  життя, зокрема отримання психічної травми, сімейний стан,  рівень соціального функціо-
нування, професійної праце здатності і психічного здоров’я з урахуванням  симптомів,  коморбідної 
психічної патології, суїцидального ризику та якості життя.

Необхідні дії
Обов’язкові:
Принципи клініко-діагностичного інтерв’ю та клініко- біографічного анамнезу передбачають:
• Збір та оцінювання даних (демографічні дані пацієнта та його родини, скарги на здоров’я), 

зважаючи на травматичний вплив і діагностичні критерії МКХ-10 та DSM-5.
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• Збір анамнезу розладу з оцінюванням його динамічних аспектів, особливостей життя паці-
єнта, світо гляду, формування його як особистості —  необхідно врахувати психотравмувальні 
моменти протягом життя пацієнта, особливості його фізичного та психічного розвитку, сома-
тичні захворювання впродовж життя. Звернути увагу на шкідливі звички; зібрати фармако-
анамнез (як-от зловживання непсихотропними препаратами).

Оцінювання з позиції безпеки і небезпеки, зокрема щодо поточного ризику для себе або інших: 
суїцидальні думки (план), засоби (зброя, надлишок ліків тощо), анам нез (насильство або спроби 
самогубства), поведінки (агресія, імпульсивність), поточні стресорні чинники,  попереднє ліку-
вання психічних розладів та адиктивної пове дінки.

Для підтвер дження діагнозу та оцінювання змін симптомів протягом часу рекомендовано вико-
ристання структурованого клінічного інтерв’ю (наприклад, DSM-5, PCL-5) та шкали клінічної 
 діагностики, а саме CAPS-5 —  для дорослих, наведеного в додатку 3, або CATS —  для дітей і під-
літків — у додатку 4 до цього УКПМД.

Здійснення диференційної діагностики (депресія, тривожні розлади, порушення адаптації, 
 залежність від алко голю та психоактивних речовин, хронічний біль,  розлади особистості, затяжна 
реакція суму та інші).

Визначення коморбідності (з депресіями, біполярним афективним розладом, розладами особис-
тості, адиктивними порушеннями, генералізованими тривожними та панічними розладами, а  також 
соціальними фобіями).

Психодіагностичний метод передбачає такі  інструменти:
• Для підтвер дження діагнозу ПТСР та оцінювання змін симптомів протягом часу необхідно 

використовувати шкалу клінічної діагностики CAPS-5, наведену в додатку 3 до цього УКПМД.
• Для виконання скринінгу на наявність травми у  дітей і підлітків необхідно використовувати 

CATS в одному з двох варіантів відповідно до віку пацієнтів: для 3–6 чи 7–17 років, наведе-
них у додатку 4 до цього УКПМД.

• Для самооцінювання та динаміки змін симптомів ПТСР протягом часу необхідно використо-
вувати контрольний список ПТСР для DSM-5, PCL-5.

• Для діагностики ПА слід використовувати шкалу депресії, тривоги і стресу DASS-21,  наведену 
в додатку 5 до цього УКПМД.

Бажані:
За відповідних симптомів коморбідних психічних розладів лікарі-психіатри, дитячі лікарі-психі-

атри, лікарі- психотерапевти, лікарі-психологи, психотерапевти / клінічні психологи можуть  також 
застосовувати:

• Для скринінгу на наявність у минулому потенційно травматичних подій необхідно вико-
ристовувати конт рольний список життєвих подій для DSM-5.

• Для скринінгу симптомів тривожних розладів та депресії госпітальна шкала тривоги і депре-
сії (HADS).

• Для детального оцінювання симптомів депресії реко мендовано використовувати шкалу депре-
сії Гамільтона (HAM-D).

• Для детального оцінювання симптомів тривожних розладів рекомендовано використовувати 
шкалу тривоги Гамільтона (HAM-A).

• Для визначення якості сну рекомендовано використовувати Пітсбурзький опитувальник 
якості сну (PSQI).

• Для оцінювання коморбідних когнітивних порушень рекомендовано використовувати 
Монреальську шкалу оцінки когнітивних функцій (MoCA).

Використання методів нейрофізіологічного обсте ження та нейровізуалізації, як-от електроенце-
фалографія, комп’ютерна томографія та магнітно-резонансна томографія, рекомендовано лише 
для проведення диференцій ної діагностики та визначення органічних уражень голов ного мозку, 
зокрема під час верифікації органічних ушко джень, наприклад черепно-мозкові травми, нейро-
інфекції чи судинні порушення головного мозку.
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2. Лікування
Положення протоколу
Психотерапія є важливим елементом лікування ПТСР та ПА, оскільки вона спрямована на по-

ліпшення психічного стану пацієнта та полегшення його адаптації до травма тичного досвіду. 
Психотерапевтичні підходи спрямовані на зменшення симптомів ПТСР, як-от повторювані від-
творення травма тичних подій, нічні жахіття, агресія та ізольованість. Підставою для початку 
 лікування є порушення соціального функціонування, брак ефективності надання первинної медич-
ної допомоги, бажання пацієнта щодо ліку вання у ЗОЗ, що надають спеціалізовану медичну 
 допомогу.

Фармакотерапію ПТСР слід розглядати як альтерна тиву психотерапії лише у випадках, коли 
пацієнт не може проходити або не отримує задовільних результатів. Засто сування АД, зокрема 
СІЗЗС, рекомендовано як засіб тера пія першої лінії, з урахуванням індивідуальних особ ли востей 
і супутніх депресивних розладів. За недостатності відповіді на фармакотерапію слід розглянути 
альтернативні препарати, комбіновану терапію та можливість додат кової психотерапії для оптимі-
зації результатів.

Обґрунтування
Психотерапевтичні техніки допомагають пацієнтам усвідомлювати та коригувати хибні пере-

конання, які можуть виникати внаслідок травматичного досвіду або коморбідних порушень. Серед 
рекомендованих напрямів психологічного супроводу, варто обирати насам перед травмофокусовані 
підходи (ТФ-КПТ, ДПРО, когнітивно- процесуальну терапію, пролонговану експозиційну тера пію).

Психотерапевтичні методи сприяють активній адаптації пацієнта до зміненого стану та  навчають 
його ефективних стратегій копінгу для подолання труднощів, пов’язаних із стресом.

Фармакотерапію при ПТСР не рекомендовано розглядати як засіб рутинної терапії першої  лінії 
замість психо терапії, сфокусованій на травмі. Медикаментозне лікування не  рекомендовано засто-
совувати для лікування ГРС та ПА (наприклад, якщо симптоми зберігаються менш ніж 4 тижні) 
у  дорослих, крім випадків, коли тяжкість розладу не може бути врегульована за допомогою тільки 
психотерапевтичних методів.

Необхідні дії
Обов’язкові:
Психотерапевтична допомога
Обговорити з пацієнтом доцільність та можливість отри мання психотерапевтичної допомоги. 

У разі згоди пацієнта на отримання такої допомоги, надати інформацію про доказові методи психо-
терапевтичної допомоги, доступні в межах ЗОЗ.

Як засоби першої лінії психотерапевтичної допомоги слід запропонувати такі методи:
• Травмофокусована когнітивно-поведінкова терапія (ТФ-КПТ) —  для дітей, підлітків і дорос-

лих із ПТСР.
• Десенсибілізація та переробка рухом очей (ДПРО) —  для дорослих.
• Когнітивно-процесуальна терапія.
• Пролонгована експозиційна терапія.
У разі відмови або неможливості отримання пацієнтом допомоги з використанням методів 

 першої лінії, слід розглянути альтернативні мето ди психотерапевтичної допомоги.
Медикаментозна терапія
Лікування АД слід розглянути як засоби терапії ПТСР, ГРС та ПА у дорослих у тому випадку, 

якщо пацієнт:
• Відмовляється або не в змозі проходити ліку вання за допомогою психотерапії.
• Недостатньо стабільний для залучення до психо терапії (ауто / гетероагресивна поведінка).
• Не отримав задовільних результатів внаслідок лікування психотерапією.
• Має велику кількість дисоціативних симптомів, які можуть значно посилитися вразі застосу-

вання психо терапії.
• Має коморбідні депресивні розлади.
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Приймаючи рішення про залучення медикаментозної терапії, необхідно регулярно перевіряти 
психічний стан пацієнта, щоб за потреби почати допоміжні психотерапев тичні заходи. 

Якщо симптоми не зменшуються у відповідь на медика ментозну терапію, необхідно:
 − збільшити дозування в межах дозволеної норми;
 − перейти на альтернативні АД;
 − розглянути потенціал для проведення психо терапії.

За позитивної відповіді на медикаментозне лікування, воно має тривати не менш ніж 12  місяців. 
У разі, коли розглядається медикаментозна терапія як засіб  лікування для дорослих із ПТСР, ГРС 
та ПА, рекомендовано  СІЗЗС як засіб першої лінії (паро ксетин, сертралін та флуоксетин), або 
 інгібітори зворотного захоплення серо тоніну та норадреналіну (вен лафаксин).

Бажані:
Втручання з приводу травматичного стресу дитини та членів родини бажано проводити замість 

підтримувального консультування для дітей і підлітків, у яких  спостерігаються симптоми ПТСР 
протягом перших трьох місяців  після травми. У разі неможливості очних зустрічей із пацієнтом 
рекомендовано проводити ТФ-КПТ із засто суванням засобів телемедицини.

Наративно-експозиційна терапія (НЕТ) для дорослих —  бажано виконувати, коли травма пов’я-
зана із гено цидом, громадянськими конфліктами, тортурами, політичним пере слідуванням, при-
мусовим переселенням. Тера пія сконцентрована на теперішньому часі —   бажано проводити з осо-
бами в разі неможливості виконання або неефективності ТФ-КПТ.

Тренінг щеплення від стресу —  бажано проводити з особами в разі неможливості виконання або 
 неефективності ТФ-КПТ.

Групова ТФ-КПТ (для дорослих) —  бажано  проводити  з особами в разі неможливості вико-
нання або неефективності ТФ-КПТ.

Рекомендувати фізичні вправи для поліпшення загального самопочуття.
Особливості лікування ГРС / ПТСР / ПА із коморбідною патологією
Коморбідні патології потребують інтегрованого під ходу, зокрема застосування ТФ-КПТ 

та  Не-ТФ-КПТ, міні мізацію суїцидального ризику за супутньої депресії, та врахування специфіч-
них особливостей лікування за супутніх патологій:

ТФ-КПТ —  бажано проводити для осіб із ПТСР та розладом зловживання психоактивними 
речо винами замість стандартного лікування розладів зловживання психо активними речови-
нами.

Не-ТФ-КПТ —  бажано проводити  нетравмафокусовану когнітивно- поведінкову терапію для 
осіб із ПТСР та розладом зловживання психоактивними речовинами замість стандартного ліку-
вання розладів зловживання психо активними речовинами, якщо ТФ-КПТ недоступна або 
 неприйнятна для пацієнта.

У разі, якщо тяжкість супутньої депресії виключає ефективну участь у терапії та/або пов’язана 
з високим ризиком суїциду, рекомендовано мінімізувати суїцидальний ризик та симптоматику 
депресії до лікування ПТСР.

За поєднання ПТСР із залежністю від психоактивних речовин необхідно розглянути  можливість 
лікування двох патологічних станів одночасно.

Якщо ПТСР поєднується з будь-якою церебральною (ЧМТ) або соматичною патологією, ліку-
вання таких  станів здійснюється одночасно згідно з відповідними галузе вими стандартами медич-
ної допомоги.

4. Подальше спостереження
Положення протоколу
Моніторинг пацієнтів із ПТСР базується на доказових даних та впрова джує модель покроко-

вого догляду, яка передбачає систематичний нагляд за найтяжчими пацієнтами, забезпечуючи 
регулярне спостереження на  різних етапах медикаментозної терапії та консультації відповідно 
до тяжкості та складності стану. 
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Обов’язкові заходи передбачають спостереження  протягом перших двох тижнів, зі зміною час-
тоти спостереження залежно від  потреб та раз на тиждень після першого місяця терапії, забез-
печуючи надійний медичний контроль та взаємо дію з паці єнтами.

Обґрунтування
Існує доказова база доцільності моніторингу стану  пацієнтів із ПТСР для підвищення ефектив-

ності ліку вання. Модель покрокового догляду  спрямована на забезпечення моніторингу осіб, 
що отримують допомогу, відповідно до тяжкості та складності стану. Такий підхід перед бачає 
 постійний моніторинг пацієнтів, які є найпроб лемнішими, отримують інтенсивніші втручання, 
мають підвищений ризик поганої психологічної адаптації.

Необхідні дії
Обов’язкові:
Спостереження за станом пацієнта на етапі медикаментозної терапії відбувається щоденно впро-

довж перших двох тижнів,  через день — протягом наступних двох  тижнів (якщо немає потреби 
в більш інтенсивному спостереженні, наприклад за недостатності терапевтичного  ефекту, усклад-
нень під час терапії, коморбідних розладів тощо), раз на тиждень — після першого місяця тера пії, 
якщо немає  потреби в більш інтенсивному медич ному моніторингу. Консультації проводять із час-
тотою, яку встановлює лікар-психіатр, але не рідше ніж описано вище. Пацієнтам із ПТСР та ПА 
рекомендовано подальший медико-психологічний супровід і спостереження.

У разі передачі відповідальності за продовження призначень лікар загальної практики-сімей-
ний лікар має отри мати чітку рекомендацію щодо плану лікування, дозу вання ліків та очікуваної 
тривалості лікування.

IV. ОПИС ЕТАПІВ МЕДИЧНОЇ ДОПОМОГИ
1. Перша психологічна допомога

У зоні катастроф і терористичних актів лікарі екстреної медичної допомоги, працівники сфери 
психічного здоров’я, які першими прибувають на місце події, під готовлені військовослужбовці 
та працівники служб швидкого реагування на надзвичайні ситуації та інші фахівці першої лінії 
реагування мають зорієнтуватися в ситуації та надати пацієнтам першу психологічну  допомогу.

Перша психологічна допомога передбачає такі етапи:
1. Встановлення контакту з пацієнтом у ненав’язливій і співчутливій манері, для цього необ-

хідно:
 − назвати себе й зазначити свою роль;
 − попросити дозволу поговорити;
 − пояснити цілі розмови;
 − запитати про нагальні потреби.

2. Забезпечення безпеки й фізичного комфорту:
 − упевніться, що пацієнт перебуває у фізичній без пеці, допоможіть зробити оточення безпеч-

нішим, роз питайте про потребу в медикаментах чи інших  необхідних засобах (окуляри,  милиці 
та інше);

 − поінформуйте щодо ситуації, пошуково-рятувальних робіт та/або служби;
 − запропонуйте пацієнту забезпечити собі певний  фізичний комфорт (щоб зменшити почуття 

безпорадності, бажано заохотити його подбати про такі чинники, як їжа, захист від вітру або 
освітлення);

 − запропонуйте різні форми соціального комфорту та допоможіть зв’язатися з іншими пацієн-
тами;

 − захистіть пацієнта від додаткових травм і потенційних нагадувань про них.
3. Емоційна стабілізація пацієнта:

 − поважайте його бажання побути на самоті, дайте йому кілька хвилин, не робіть активних 
спроб втрутитися, спокійно помовчіть і залишайтеся поряд (скажіть, що ви тут, поблизу, 
якщо будете потрібні, або повернетеся до нього за кілька хвилин);
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 − запропонуйте свою підтримку і допоможіть йому  зосередити увагу на конкретних почуттях, 
думках і досяжних цілях;

 − заручіться підтримкою родичів / друзів;
 − відверто поговоріть про його нагальні проблеми або труднощі;
 − надайте інформацію, яка допоможе йому зорієнту ватися в оточенні;
 − попросіть вислухати вас, дивлячись вам в очі;
 − поясніть, де він перебуває;
 − поговоріть про той аспект ситуації, який  знаходиться під контролем, вселяє надію або має 

позитивний  характер;
 − запропонуйте робити повільні й глибокі вдохи та видихи;
 − попросіть назвати п’ять нейтральних речей, які він може бачити, чути та відчувати.

4. Збір інформації:
 − з’ясуйте нагальні потреби та проблеми пацієнта, які потребують розв’язання або негайного 

скерування до фахівців;
 −  характер і тяжкість пережитого досвіду;
 − загибель близької людини;
 − тривоги щодо поточних обставин і ймовірних загроз після ката строфи;
 − розлука з близькими чи тривога щодо їх  безпеки;
 − фізична хвороба, психічні розлади, потреба в медика ментозному лікуванні; втрати, зазнані 

внаслідок ката строфи;
 − потреби в додаткових допоміжних послугах.

5. Практична допомога пацієнтам, щоб задовольнити їх нагальні потреби: 
 − уточніть найважливіші потреби людини, без задоволення яких вона не може обійтись;
 − обговоріть план дій;
 − дієво посприяйте пацієнтам.

6. Встановлення зв’язку із  центрами соціальної підтримки:
 − забезпечте зв’язок з основними особами,  здатними надати підтримку (родичами тощо);
 − рекомендуйте звертатися за підтримкою до тих, хто зараз є на місці;
 − обговоріть способи пошуку та надання  підтримки;
 − знайдіть можливих помічників;
 − поясніть людині, як вона може допомогти іншим.

7. Надання інформації щодо стратегії подолання  стресу: 
 − розкажіть про стресові реакції та їх подо лання; 
 − побудуйте розмову навколо індивідуальних реакцій пацієнта; 
 − обговоріть можливі негативні й позитивні реакції;
 − уникайте патологізації реакцій;
 − обговоріть негативні та позитивні способи  подолання стресових реакцій (зокрема  гніву, 

пригніче ності,  порушень сну).
8. Контактування пацієнтів із суміжними службами та з устано вами, які надавали їм послуги 

до катастрофи, або які необхідні на поточний момент:
 − психіатрична допомога;
 − медичне обслуговування;
 − моральна підтримка;
 − дитячі соціальні служби, школи.

Перша психологічна допомога має на меті  забезпечити безпеку пацієнта, встановити зв’язок 
із реабілітацій ними ресурсами, послабити стресові реакції, допомогти  людині розвинути навички 
коротко- і довготривалого подо лання стресу та зміцнити її природну  психологічну  стійкість.

Не рекомендовано використовувати психологічний  дебрифінг після виникнення потенційно 
травматичної  події. Не рекомендовано проводити рутинні  психологічні консультації після потен-
ційно травматичної події. 
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Одним із найкращих підходів для надання відповідної допомоги  людям  після отримання ними 
потенційно  травматичного  досвіду є практична та емоційна підтримка,  заохочення викорис тання 
адаптивних копінг-стратегій та соціальне забезпечення.

2. Діагностика
1. Виявлення посттравматичного стресового розладу в закладах охорони здоров’я, 

які  надають первинну  медичну допомогу
Лікарям загальної практики —  сімейним лікарям важливо враховувати, що люди з ГРС, ПТСР 

та ПА не  завжди звертаються вчасно до лікаря з виразним занепокоєнням про пережитий травма-
тичний досвід.

Серед скарг, із якими пацієнти звертаються до  лікаря, можуть бути перепади настрою, злість, 
проблеми у стосун ках чи зі сном, сексуальні дисфункції чи скарги на загальний фізичний стан, 
наприклад голов ний біль, гастро ентерологічні проблеми, ревматичний біль і проб леми зі шкір-
ним покривом. 

У деяких випадках пацієнт може не озвучувати факт наявності досвіду пережитої травматичної 
події. Така проблема виникає, зокрема, за небажання  обговорювати її або звертатися по допомогу.

Необхідно також визнати, що є соціальна стигматизація щодо проблем психічного здоров’я. 
Страх бути дискри мінованим стає перешкодою для деяких людей, і вони замовчують про свої 
симптоми. Крім того, існує стигма щодо деяких форм травматичних подій, як-от сексуальне на-
сильство, яка також може стати певною перешкодою для розповіді про  власні проблеми. 

Лікарю, який проводить скринінг ГРС / ПТСР / ПА, необхідно бути емпатійним та використо-
вувати на вички ефективної комунікації для спілкування з  такими  пацієнтами і врахо вувати це під 
час діагностики ГРС / ПТСР / ПА.

Рекомендація 1.
Під час обстеження пацієнтів, які звертаються до  лікаря повторно з неконкретними скаргами 

на фізичне здоров’я, рекомендовано проводити опитування щодо того, чи зазнала людина яких- 
небудь психотравмувальних подій нещодавно або в минулому.  

Для того, щоб пацієнт краще зрозумів запитання, лікар може надати приклади таких подій (на-
приклад, особа була учасником або свідком катастрофи, військових  подій, насилля тощо).

Рекомендація 2.
Якщо людина вказує на будь-яку травматичну подію в анамнезі, то рекомендовано застосувати 

інструменти скринінгу ГРС / ПТСР / ПА. Лікарям, що надають пер винну медичну допомогу, 
реко мендовано використовувати опитувальник для скринінгу ПТСР, наведений у додатку 1 
до цього УКПМД. Якщо пацієнт відповідає ствердно на чотири або більше запитань анкети, то най-
імовірніше буде діагностовано ПТСР.

Рекомендація 3.
Важливо також зазначити, що є категорії населення, які можуть бути визначені як схильні 

до  ризику, як-от  біженці, внутрішньо переміщені особи або ризик пов’язаний із їх професійною 
діяльністю, наприклад, спів робітники служби порятунку, військові, для яких скринінг може про-
водитися на більш регулярній основі. 

Слід зважати на те, що стресогенна ситуація не обов’язково має призводити до ПТСР, а й до  інших 
психічних розладів, зокрема фобії й депресії, що потребують уваги, відповідного діагностування 
і  лікування.

2. Критерії належності пацієнта до групи ризику розвитку ГРС / ПТСР / ПА
Вплив події або ситуації (короткочасної або довго тривалої), що має надзвичайно загрозливий 

або жахливий характер, наприклад:
 − безпосереднє переживання природних або антропогенних катастроф;
 − безпосереднє переживання бойових дій;
 − безпосереднє переживання серйозних аварій;
 − безпосереднє переживання катувань;
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 − безпосереднє переживання сексуального насильства;
 − безпосереднє переживання терористичних актів;
 − безпосереднє переживання нападу;
 − безпосереднє переживання гострого  захворювання, що загрожує життю (наприклад, серце-

вого  нападу);
 − безпосереднє спостерігання загрози або  фактичного поранення чи смерті інших осіб у рапто-

вий, несподіваний чи насильницький  спосіб;
 − отримання звістки про раптову, несподівану або  насильницьку смерть близької людини.

3. Показання до скерування пацієнта до закладів охорони здоров’я, що надають спеціалі-
зовану медичну  допомогу

Клінічна ситуація Консультація / госпіталізація

Високий ризик суїциду, самозневага Консультація / Госпіталізація

Наявність психотичних симптомів та гострого збу дження Консультація / Госпіталізація

Виконання диференційної діагностики (біполярний афективний розлад, 
зловживання психоактивними речовинами)

Консультація

Тяжка депресія (виразна дезадаптація у зв’язку з ДР) Консультація

Брак ефекту лікування пацієнтів із ПТСР впродовж 4–6 тижнів Консультація

Погіршення соматичного стану внаслідок призначеної терапії Консультація

Побажання пацієнта Консультація

Пацієнти з ПТСР та депресією, що супрово джується ризиком суїциду або загрозою насильства 
щодо близьких, терміново мають скеровуватися на госпіталізацію до ЗОЗ, що надає спеціалі зовану 
медичну допомогу.

4. Діагностика ГРС, ПТСР та ПА на етапі спеціалі зованої медичної допомоги
Надання спеціалізованої медичної допомоги пацієнтам із ГРС та ПТСР передбачає викорис-

тання методів клініко- психопатологічного та клініко-анамнестичного дослі дження (клінічні конси-
ліуми, аналіз, технології телемедицини), психодіагностичного, психометричного та психофізіо-
логічного дослі дження, нейровізуалізації для виявлення супутньої патології (МРТ, КТ).

У процесі діагностування слід брати до уваги все, що стосується історії про травму, історії 
поперед нього травмування,  власне травматичної події, психічного  стану в минулому, до травми 
і поточного (психічний стан у мину лому є особ ливо важливим у разі, коли травма тичні події 
 містять сексуальне або фізичне насильство в мину лому), наяв ності та періодичності симптомів 
ПТСР, а  також будь-яких супутніх захворювань (зокрема, зловживання алкоголем, залежність 
від нарко тичних засо бів та інших психо активних речовин). 

Особливу увагу також приділяють питанням  фізичного  здоров’я пацієнта. Це може охоплювати 
питання, пов’я зані з ушко дженнями, що виникають внаслідок травматичного інциденту і призво-
дять до зміни ставлення до здо ров’я  після таких подій, із супутніми патологіями або проблемами, 
що розвиваються зі здоров’ям, і можли вими  препаратами, які було призначено для поліпшення 
 його стану.  Також оцінюють інші характеристики  якості життя пацієнта, як-от фізич ний,  сімейний 
і професійний, правовий та фінансовий стани.

ГРС, ПТСР та ПА притаманні чотири типи симптомів:
1) симптоми повторного переживання травматичної події, як-от нав’язливі спогади чи сни;
2) симптоми уникнення, зокрема уникання думок,  почуттів і місць, пов’язаних із травматичною 

подією;
3) симптоми заціпеніння, наприклад почуття відстороненості від інших;
4) симптоми підвищеної збудливості, як-от поганий сон, дратівливість і надмірна насто роженість.

Збірник клінічних рекомендацій НЕЙРОNEWS©



www.neuronews.com.ua20

Є дві ключові відмінності між ГРС, ПТСР та ПА:
• По-перше, на відміну від ПТСР, у разі ГРС особ ливий акцент робиться на наявності симп-

томів дисоціа ції, а саме відчуття відстороненості та приголомшеності, деперсоналізації й де-
реалізації.

• По-друге, відмінність полягає у тривалості симп томів: ГРС діагностують у період від двох 
днів до  місяця після впливу травматичної події, тоді як ПТСР — щонайменше через місяць 
після травма тичної події.

Діагностування ГРС, ПТСР та ПА здійснюють відповідно до критеріїв МКХ-10 (рубрика F43). 
 Діагностичний алго ритм передбачає також виявлення контингенту осіб, які зазнали впливу 
 травмувальних подій, мають  ознаки дистресу та симптоми яких не відповідають  іншим рубри кам 
МКХ-10:

• Проблеми, пов’язані з фізичними чинниками зовніш нього середовища (Z58).
• Проблеми, пов’язані з труднощами підтримання нормального способу життя (Z73).
• Особисті потрясіння, перенесені в дитинстві (Z61.7).
• Стресовий стан, що не класифікується в інших руб ри ках (Z73.3).
• Зникнення або смерть члена сім’ї (Z63.4).
• Жертва злочину або тероризму (Z65.4).
• Жертва стихійного лиха, військових та інших ворожих подій (Z65.5).

3. Лікування
1. Лікування ГРС, ПТСР та ПА на етапі первинної  медичної допомоги
Проведення консультування щодо використання психо логічних технік управління стресом 

на етапі первинної  медичної допомоги. Застосування заходів з управління стресом у пацієнтів 
із ПТСР спрямоване на зменшення симптомів збу дження і тривоги та усунення їх наслідків, 
що  мають вплив на спосіб життя. 

Основні методи управління стресом, які застосовують у пацієнтів із ГРС / ПТСР,  передбачають 
навчання релаксації, управління диханням (антистресове дихання),  методів відволікання, що зупи-
няють негативні думки.

Антидепресанти рекомендовано розглядати як засоби  лікування ПТСР у дорослих у разі, якщо:
 − пацієнт відмовляється від участі у психотерапії,  сфо ку  сованій на травмі;
 − стан пацієнта недостатньо стабільний для того, щоб почи нати психотерапію, сфокусовану 

на травмі ( зокрема, через схильність до суїцидальної поведінки);
 − психотерапія, сфокусована на травмі, була неефективною;
 − пацієнт відчуває велику кількість психологічних симптомів коморбідних розладів, які  можуть 

 значно посилитися протягом психотерапії, сфокусованій на травмі.
2. Лікування ГРС, ПТСР та ПА на етапі спеціалізованої медичної допомоги
Комплекс терапевтичних заходів передбачає травмофокусовані впливи, які є пріоритетними, 

 фармакотерапію, психосоціальну реабілітацію та інші фізичні  методи. 
Дорослі з ГРС, ПТСР та ПА мають бути забезпечені психотерапевтичним травмофокусованим 

втручанням з використанням ТФ-КПТ і ДПРО, що охоплюють експозицію та когнітивне реструкту-
рування. 

ТФ-КПТ проводиться індивідуально, для пацієнтів із ГРС —  5–10 сеан сів, для осіб із ПТСР —  
8–12 сеансів залежно від часу початку психотерапії та терапевтичної відповіді (для паці єнтів 
із комор бідною патологією, тривалою та повтор ною травмою з нестійким терапевтичним альян-
сом  можуть знадобитися додаткові сеанси).

Якщо симптоми пацієнта не піддаються травмофокусованим втручанням, необхідно розгля-
нути можливість обґрунтова ного застосування втручань, що не сфокусовані на травмі, та фармако-
терапії.

Допомогу здійснюють мультидисциплінарна команда за участю лікаря-психіатра, лікаря-психо-
терапевта, лікаря- психолога, клінічного психолога та інших відповідних фахів ців. До надання 
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соціальної підтримки  можуть долучатись капелани, ветерани (учасники бойових дій), соціальні 
працівники, члени родин пацієнтів і представники громадських організацій.

Не рекомендовано надавати перевагу фармакологічним засобам  перед травмофокусованою 
 терапією, але їх застосу вання можливо розглянути в тому випадку, коли пацієнт не гото вий 
чи не бажає залучатись або не має доступу до отри мання лікування за допомогою травмофокусо-
ваної  терапії, має додаткові проблеми з психічним здоров’ям,  як-от депресія, або не має поліп-
шення стану вна слідок травмо фокусованої терапії. У разі застосування фармако логічних засобів, 
перевагу віддавати СІЗЗС.

Лікування АД слід розглядати як доповнення до психо терапії в дорослих, у яких основні симп-
томи ПТСР є тяжкими і перешко джають пацієнтові отримати користь  завдяки психотерапевтич-
ному втручанню.

Лікарям-психіатрам слід звернути  увагу на наявність та виразність супутніх захворювань для 
враху вання  їх можливого впливу на процес і результати лікування.

Заходи з реабілітації, що сприяють оптимальному професійному, сімейному і соціальному 
 функціонуванню, слід регулярно призначати на перших етапах лікування, а не відкладати до мо-
менту, коли захворювання перейде до хронічного стану. Така реабілітація має передбачати психо-
освіту не  тільки самої особи з ПТСР, а й членів її  родини, а також максимально можливу соці-
альну та профе сійну підтримку для збереження оптимальної  трудової та/або освітньої продук-
тивності.

3. Медикаментозна терапія пацієнтів із ПТСР та комор бідною пато логією
У разі, коли тяжкість супутньої депресії виключає ефективну участь у терапії та/або пов’я-

зана з високим ризи ком суїциду, рекомендовано мінімізувати суїцидальний ризик та депресивну 
симпто матику до лікування ПТСР. 

За поєднання ПТСР із залежністю від психоактивних речо вин  рекомендовано надавати пере-
вагу травмофокусованій когнітивно-поведінковій терапії на противагу  стандартному ліку ванню 
залежності. 

Якщо ПТСР поєднується з будь-якою  церебральною (ЧМТ) або сома тичною пато логією, 
ліку вання таких станів  здійснюється одночасно ( згідно з від по відними медико- технологічними 
 документами).

4. Організація медичної допомоги військовослужбовцям і працівникам 
військових формувань та правоохоронних органів, які мають гострий 
стресовий розлад або посттравматичний стресовий розлад

Зазначена допомога надається відповідно до загальної схеми, форм і методів лікування, визна-
чених відповід ними медико-технологічними документами (зокрема, щодо здійснення необхідного 
скринінгу) для дорослих осіб з урахуванням специфіки, притаманної популяції чинних та в мину-
лому військовослужбовців і працівників військових формувань та правоохоронних органів,  як-от 
Міністерства оборони України, Міністерства внутрішніх справ України, Державної служби України 
з  надзвичайних ситуацій, Служби безпеки України, Націо нальної гвардії України, Державної при-
кордонної служби, Державної фіскальної служби, Служби зовнішньої розвідки, Управління 
держав ної охорони.

Допомогу безпосередньо здійснюють лікарі загальної практики —  сімейні лікарі, лікарі- 
терапевти, лікарі-психі атри, лікарі-психотерапевти, лікарі-психологи та клінічні психологи, 
психо терапевти, інші фахівці відомчих служб  медичного та психологічного забезпечення інших 
закладів охорони здоров’я із вико ристанням необхідного обладнання та можли востей відом чих 
медико-лікувальних, санаторно- курорт них  закладів,  медико-реабілітаційних центрів, а також 
фахівці закла дів, визначених Міністерством у справах ветеранів для проведення медико-психо-
логічної реабілітації.

У разі участі пацієнта у воєнних / бойових діях діагностику виконують із використанням вій-
ськового варіанта PCL-5, травмофокусовані впливи базуються на когнітивному  реструктуруванні 
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(в ініціальному   терапії), до формування терапевтичного альянсу та комплаєнтності залучають 
 побратимів-комбатантів (організація груп самодопомоги «рівний рівному») та волонтерів.

5. Особливості надання медичної допомоги дітям
Діагностика
Діти дошкільного віку можуть піддаватись дії таких  потенційно травматичних чинників, 

як  фізичне та сексуальне насильство, емоційна депривація, неналежний догляд із боку групи 
первин ної підтримки (занедбаність), укуси тварин, інвазивні медичні процедури.

Показники ПТСР у дітей дошкільного віку з діагнозом, установленим за критеріями DSM-V, 
були нижчими, ніж в  інших вікових групах. Це частково пов’язано з вимогою DSM-V, що людина 
повинна мати інтенсивну реакцію на травматичну подію —  сильний страх, безпорадність або жах —  
що в дітей може виражатися в дезорганізованій або збудженій пове дінці. Зокрема, вважається, 
що у 44–69 % дітей у тих самих дослі дженнях буде діагностовано ПТСР, якщо оцінювати його 
за сучас ними критеріями (Scheeringa, 2011). 

В  австралійській вибірці зі 130 дітей дошкільного віку частота ПТСР через шість місяців після 
серйозної  травми становила 1 % за критеріями DSM-IV і 10 % — за алго ритмом DSM-5 (De Young 
et al, 2011).

Результати дослі дження продемонстрували, що в разі використання більш чутливих критеріїв 
дітей із ПТСР  виявлялося в 3–8 разів разів більше, ніж за критеріїв МКХ-10 і DSM-IV. Спираючись 
на ці результати, було  прийнято рішення не лише змінити критерії ПТСР у DSM-5, але і виокре-
мити підтип ПТСР для дітей дошкільного віку. Діа гностичні критерії ПТСР для дітей старшого 
віку, підлітків і дорослих, порівняно з DSM-IV, майже не змінилися. Різницю між гострим і хро-
нічним ПТСР було усунено, оскільки наявних доказів для обґрунту вання  користі  такої диферен-
ціації виявилося  недостатньо.

«Розлад реактивної прихильності» і «розгальмований розлад соціальної активності» виокрем-
лено як розлади формування прихильності між дитиною та сім’єю за травма тизації, зумовленій 
занедбаністю (без адекватного догляду в дитячому віці). 

Для діагностики та типологізації розладів психіки та пове дінки, пов’язаних зі стресом у дітей 
віком до 18  років, одночасно з критеріями МКХ-10 мають вико ристовуватися діагностичні  критерії 
DSM-5. 

Мають бути наявними такі діагностичні категорії:
1) реактивний розлад прихильності,
2) розгальмований розлад соціальної активності,
3) ПТСР;
4) ПТСР дітей віком до 6 років;
5) гострий стресовий розлад;
6) порушення адаптації;
7) пов’язані зі стресом тривожні розлади;
8) пов’язані зі стресом розлади настрою.
Первинний скринінг має виконувати лікар загальної практики- сімейний лікар, лікар-педіатр, 

дитячий лікар- психіатр на підставі даних безпосереднього медичного  огляду, клінічних інтерв’ю 
з дитиною та її батьками, за  потреби — з іншими особами групи первинної  підтримки з вико рис-
танням науково-обґрунтованих методів оцінювання.

Обов’язкові дії:
Загальний медичний огляд для виявлення поранень, фізичних ушко джень, ознак фізичного 

та сексуального насильства. 
Напівструктуроване інтерв’ю з батьками, виховате лями та вчителями дітей віком 5–17, 11–17 

років для  виявлення симптомів розладів психіки та  поведінки та оціню вання достовірності вста-
новлення діагностичних кате горій за МКХ-10 і DSM-5 (DAWBA) (за електрон ною адресою: http://
www.dawba.com).
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Бажаним є ретельне оцінювання особливостей дитячої реакції на стрес із використанням 
 формалізованого батьків ського звіту про дитячу реакцію на стрес.

Остаточну діагностику виконує виключно дитячий  лікар-психіатр на підставі даних клініко-
анамнестич ного дослі дження, інтерв’ю з дитиною, батьками дитини,  іншими особами з групи 
її первинної підтримки з вико ристанням науково-обґрунтованих методів  оцінювання. 

Діагноз встановлюють на підставі даних оцінювання  стану пацієнта за діагнос тичними  критеріями 
МКХ-10,  віком до 6 років — за діа гностичними  критеріями DSM-5.

Профілактичні заходи
Розвиток дитини після її травматизації зумовлює порушення інтеграції сенсорної, емоційної 

і когнітивної  інформації, може призводити до формування реактивної  лабільності, що, своєю 
 чергою, стає причиною дисфункціо нальних відповідей на стресову ситуацію. 

Заходи профілактики здійснюються на долікарняному рівні безпосередньо в громаді як заходи 
первинної психо логічної допомоги.

Діти після травматизації можуть мати широкий спектр аномалій розвитку: від затримок розумо-
вого розвитку та специфічних розладів розвитку, що зумовлюють проб леми під час навчання, 
до антисоціальної поведінки з агресією, спрямованою на себе та інших, і потребують психолого- 
педагогічної підтримки.

Заходи профілактики насамперед спрямовані на:
• Підвищення стійкості до стресу.
• Забезпечення безперервності звичного способу  життя для дитини, активації дій із боку  групи 

осіб первинної підтримки, забезпечення корекційно-педа гогічного супроводу (за потреби), 
психо освітню  роботу з батьками, спрямовану на підвищення ефективності управління її пове-
дінкою.

• Моніторинг щодо наявності належної  допомоги  дитині з боку осіб із групи її первинної 
 підтримки, виявлення та запобігання випадкам насильства, сексуаль ної наруги в родині.

Залучення батьків, інших законних представників  дитини, а також вихователів / вчителів, дуже  
 важливе під час  роботи з дітьми і підлітками, оскільки саме вони за звичай при водять /  скеровують 
їх для обстеження та ліку вання. 

Якщо особи з групи первинної підтримки дитини не забезпечують належного рівня життєво 
 необхідних потреб, або є  джерелом психологічного  тиску чи сексуального  насильства, їй має бути 
створено безпечне  середовище з використанням процедур ювенальної юстиції.

Лікування
Застосовуються переважно методи психологічного ліку вання, які спираються на принципи 

 наукової доказовості. Спеціалізовані психотерапевтичні втручання виконують лікарі-психологи, 
лікарі-психотерапевти, клінічні психологи, дитячі лікарі-психіатри, які мають спеці альну  підготовку 
та сертифікацію.

Важливим є залучення до терапії батьків, інших законних представників дитини, а також вихо-
вателів / вчителів. У соціально дезадаптованих родинах, у яких дитина отримує вторинну травма-
тизацію внаслідок  насильства чи сексуальної наруги з боку осіб групи первинної підтримки тера-
пії, має передувати створення безпечних умов для неї, психологічні втручання проводити окремо 
від батьків.

Медикаментозне лікування в педіатричній практиці має переважно застосовуватися за  наявності 
симптомів депресії та тривожних розладів, а також тяжких порушень активності та уваги.

Методи психологічного лікування: 
• ТФ-КПТ. 
• ТФ-КПТ для осіб, які доглядають дитину. 
• Управління стресом.
Методи психологічного лікування з обмеженими дока зовими даними терапевтичної  ефективності: 
• Групова КПТ.  
• Наративна експозиційна терапія для дітей (KidNET).
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• Ігротерапія для поліпшення стосунків між батьками та  дітьми. 
• Психоосвітня робота з особами групи первинної  підтримки  дитини (недирективне консуль-

тування).
Лікарські засоби:
• СІЗЗС (пароксетин, сертралін, флуоксетин) рекомендовано за тривожно-фобічних розладів, 

обсесивно-компульсивної симптоматики.
• СІЗЗСН (венлафаксин) рекомендовано в разі формування межового розладу особистості. 
Антипсихотики реко мендовано за агресії та значного збу дження.

V. РЕСУРСНЕ ЗАБЕЗПЕЧЕННЯ ВИКОНАННЯ ПРОТОКОЛУ
На момент затвер дження цього Уніфікованого клінічного протоколу первинної та спе ціа-

лізованої медичної допомоги засоби матеріально-технічного забезпечення дозволені до застосу-
вання в Україні. 

Під час розроблення та застосування внут рішніх  документів закладів охорони здоров’я  необхідно 
перевірити реєстрацію в  Україні засобів матеріально-технічного забезпечення, що належать 
до внут рішніх  документів ЗОЗ, та відповідність призначення лікарських засобів інструкції для 
 їх медич ного  застосування, затвер дженій МОЗ України. 

Інформацію про зареєстровані в Україні ліки та інструкції для медичного застосування до них 
уміщено в Державному реєстрі лікарських засобів України за електронною адресою: http:// www.
drlz.com.ua.

Первинна медична допомога
Кадрові ресурси: лікарі загальної практики —      сімейні лікарі, медичні сестри загальної  практики.
Матеріально-технічне забезпечення:
Оснащення — відповідно до табеля оснащення.
Лікарські засоби: засоби, що застосовують для  надання медичної допомоги пацієнтам із ГРС 

та ПТСР (паро ксе тин, сертралін).

Спеціалізована медична допомога
Кадрові ресурси: лікарі-психіатри, дитячі лікарі-психіатри, психотерапевти, клінічні психо-

логи.
Матеріально-технічне забезпечення:
Оснащення — відповідно до табеля оснащення.
Лікарські засоби (порядок переліку лікарських засобів не означає пріоритетності їх застосу-

вання):
• СІЗЗС (пароксетин, сертралін, флуоксетин).
• СІЗЗСН (венлафаксин).

Повний текст документа читайте на сайті 
www.dec.gov.ua
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Ведення пацієнтів 

із великим депресивним розладом

Великий депресивний розлад чинить негативний вплив на якість 
життя пацієнтів, підвищуючи ризик виникнення проблем зі здоров’ям, 
проте лише 20 % осіб із цим діагнозом отримують адекватне лікування.  
До вашої уваги представлено стислий огляд оновлених настанов щодо 
ведення пацієнтів із великим депресивним розладом, встановлення 
чинників ризику його розвитку, особливостей використання діагностичних 
шкал, модифікації способу життя, призначення психо- та фармакотерапії, 
досягнення ремісії і запобігання рецидиву, які розроблені експертами 
Канадської мережі з проблем лікування афективних і тривожних 
розладів (CANMAT, 2023) на підставі методології доказової медицини.

Воснову настанови CANMAT (2023) покладено ключові аспекти ведення пацієнтів із ВДР 
у форматі запитань, поставлених клініцистам і пацієнтам, та узагальнених відповідей. 
Розроблено рекомендації щодо скринінгу на депресію, застосування діагностичних шкал, 

модифікації способу життя, особливостей психо- та фармакотерапії, стратегії запобігання реци-
диву, підтримувального лікування тощо. 

Комплексний пошук літератури було зосере джено на систематичних оглядах і метааналізах, 
опублікованих за період із 1 січня 2015 р. до 31 травня 2023 р. За недостатності інформації докази 
доповнювали даними масштабних рандомізованих контрольованих дослі джень (РКД). Їх якість 
і ризик упере дженості визначали за допомогою системи класифікації, розробки, оцінювання 
та експер тизи клінічних рекомендацій (GRADE). Усім рекомендаціям присвоєно відповідний 
 рівень доказовості (табл. 1).

Діагностика великого депресивного розладу
Чинники ризику

Оцінюючи стан пацієнта, слід брати до  уваги чинники ризику розвитку великого  депресивного 
 розладу (ВДР). До незмінних немодифікованих чинників  ризику належать жіноча стать, розлади 
настрою в сімейному анам незі, несприятливі події в дитинстві / жорстоке пово дження, смерть 
одного з подружжя. Із підвищеним ризиком розвитку ВДР пов’язані динамічні (ті, що можуть 
вини кати та зникати протягом  життя) потен ційно модифіко вані чинники ризику, що охоп люють 
хронічні та непсихічні патології, як-от хронічний больо вий  синдром, серцево- судинні хвороби, 
рак, запальні захворювання кишечника, цукровий діабет, розлади сну, ожиріння та акне, при-
чому більшість із них мають двоспрямований зв’язок.  Зокрема, це супутні психічні захворювання 
( особливо  тривожні розлади), а також розлади,  асоційовані з вживанням алко голю та психо-
активних речо вин, безсоння й  робота в  нічні зміни, періоди гормональних змін (як-от  статеве 
 дозрівання, вагітність, післяпологовий період, пери менопауза). 

Стре сові події в житті, негативна атмосфера на роботі / нерівність у доходах, втрата близьких, 
віктимізація / булінг (зокрема в соцмережах), гендерна дисфорія, малорухливий спосіб життя 
теж пов’язані з підвищеним ризиком розвитку ВДР навіть за корекції вже наявних симптомів 
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депресії та інших супутніх захворювань. Клініцисти мають зважати як на незмінні, так і дина-
мічні чинники ризику розвитку ВДР (рівень доказовості 4).

Скринінг на депресію
Майже у ≤ 60 % осіб ВДР лишається нерозпізнаним або неправильно ідентифікованим у закла-

дах первинної медичної допомоги. Показники недостатнього  виявлення ВДР вищі в країнах із низь-
ким і середнім рівнями доходів. Однак рекомендації щодо виконання рутинного скринінгу на депре-
сію в дорослих суперечливі. 

Зважаючи на баланс даних щодо користі та мінімальних доказів шкоди, рекомендований скри-
нінг на депресію за валідованими шкалами в закладах первинної та вторинної медичної допомоги 
для пацієнтів, які мають підтвер джені чинники ризику. Водночас мають бути наявні ресурси для 
подальшого діагностичного  оцінювання та лікування осіб із позитивними результатами  скринінгу 
(рівень доказовості 2).

Часто для скринінгу на депресію на рівні первинної медич ної допомоги використовують опиту-
вальник щодо стану здоров’я пацієнта, який містить два пункти (PHQ-2). За позитивного резуль-
тату за PHQ-2 рекомендовано засто сувати опитувальник PHQ-9, що має дев’ять пунктів. Опиту-
вальник PHQ може слугувати для подальшого моні торингу під час лікування. Після отримання 
позитивних результатів скринінгу слід виконати комплексне діагностичне оцінювання стану паці-
єнта (рівень доказовості 2).

Оцінка стану пацієнтів із ВДР
ВДР є гетерогенним станом із безліччю симптомів і  ознак. Персоналізоване оцінювання, зокрема 

за Діагностичним і статистичним посібником із психічних розладів, п’ятого видання (DSM-5), або 
Міжнародною класифікацією хвороб 11-го перегляду (МКХ-11), дає змогу про аналізувати індиві-
дуальні особливості пацієнта.

Комплексне оцінювання стану пацієнта передбачає:
• Визначення емоційних, когнітивних та соматичних симптомів.
• Аналіз чинників уразливості та стійкості протягом життя.
• Визначення інших додаткових чинників.
Диференційна діагностика має включати психічні та соматичні захворювання, які нагадують 

симптоми депресії, а дже ці стани можуть бути коморбідними із ВДР.

Таблиця 1. Критерії CANMAT для рівнів доказовості

Рівень 

доказовості*
Критерії

1
Високоякісний метааналіз із вузькими довірчими інтервалами та/або ≥ 2 РКД з адекватним 
розміром вибірки**, бажано контрольовані плацебо

2
Метааналіз нижчої якості із широкими довірчими інтервалами та/або ≥ 1 РКД з адекватним 
розміром вибірки

3
РКД із невеликою вибіркою, нерандомізовані контрольовані проспективні або високоякісні 
ретроспективні дослі дження

4 Висновок експерта / консенсус

Примітки: РКД —  рандомізоване контрольоване дослі дження; * рівень доказовості 1 і 2 стосуються дослі джень, присвячених 
лікуванню, із рандомізованими групами порівняння. Рекомендації, пов’язані з епідеміологічними даними або факторами ризику, 
переважно ґрунтуються на даних обсерваційних дослі джень, їм присвоєний рівень доказовості 3. Рекомендації вищого порядку 
(як-от принципи терапії) часто відображають оцінку сили доказів із різних  джерел даних та мають рівень доказовості 3 або 4 
відповідно. ** Адекватний розмір вибірки визначається як ≥ 30 учасників на рандомізовану групу; невелика вибірка визначається 
як < 30 учасників на рандомізовану групу.

Адаптовано згідно з R. W. Lam. et al. Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments (CANMAT) 2023 Update on Clinical Guidelines for Management of Major 
Depressive Disorder in Adults. The Canadian Journal of Psychiatry. 2024. Vol. 69, № 9. Р. 641–687.
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Зважаючи на тісний зв’язок між ВДР та іншими захворюваннями, комплексне обстеження (із де-
тальним вивченням анамнезу та медичним оглядом) є важливим для виключення соматичних 
 станів. Так, загальний аналіз крові та визначення рівня тиреотропного гормону  можуть допомогти 
виключити анемію та дисфункцію щито подібної залози як виліковні причини пригніченого  настрою 
та недостатньої енергійності (рівень доказовості 3). Додаткові лабораторні тестування слід розгля-
дати лише тоді, коли результати обстеження свідчать про наяв ність інших захворювань за дифе-
ренційного діагнозу ( як-от низький рівень тестостерону або вітаміну D) або в паці єнтів з іншими 
супутніми патологіями, розладами, пов’язаними зі вживанням психоактивних речовин, у  літніх 
осіб тощо (рівень доказовості 4).

Рутинне виконання електрокардіографії (ЕКГ), електро енцефалографії або нейровізуалізації 
рекомендовано призначати пацієнтам із ВДР лише за наявності клінічних показань. Наприклад, 
ЕКГ може бути доцільною для пацієнтів із серцево-судинними захворюваннями, які прийма ють 
ліки, що потенційно подовжують скоригований інтер вал QT (QTc). Нейровізуалізацію рекомен-
довано розглянути за невро логічних симптомів, нових або стійких когнітивних порушень, рапто-
вих змін настрою чи поведінки, а  також для пацієнтів із симптомами депре сії в похилому віці, щоб 
виключити церебральні події або розвиток інших структурних аномалій (як-от пухлини, мета-
стази) (рівень доказовості 4).

Лікування пацієнтів із депресією
Етапи та цілі терапії

Загальні цілі терапії ВДР полягають у досягненні симптоматичної ремісії, відновленні повно-
цінного функціонування, якості життя та запобіганні рецидивам, при  цьому лікування має бути без-
печним і прийнятним для пацієнта. Терапевтичні цілі мають бути індивідуалізованими з викорис-
танням підходу, орієнтованого на  пацієнта. Лікування передбачає дві фази —  невідкладне 
(8–16 тижнів) та підтримувальне (6–24 місяці). Ключовими цілями гострої фази терапії є безпека 
паці єнта та вибір препаратів на підставі реко мендацій для зменшення тяжкості симптомів і по-
ліпшення функціонування. Ремісія, яка визначається як повне або  майже  повне зникнення симп-
томів, є важливою  метою фази невідкладного лікування. 

Психоосвіта та само контроль є невід’ємними складовими за терапії ВДР. Власне, психоосвіта 
перед бачає поповнення знань та інформації про симптоми, стратегії подолання депресії та варіанти 
 лікування, тоді як самоконтроль —  методи для надання пацієнтам можливості активно контро-
лювати перебіг хво роби та поліп шувати якість життя (наприклад,  стратегії розв’язання проблем, 
модифікація способу життя та  поведінкова активація) (рівень доказовості 2).

Основними цілями підтримувальної терапії є:
 − підтримання симптоматичної ремісії;
 − відновлення функціонування та якості життя до преморбідного рівня;
 − запобігання рецидивам.

За наявності клінічних показань фазу невідкладного лікування можна зменшити та припинити. 
Досягнення ремісії лишається важливою клінічною  метою фази невідкладного лікування (рівень 
доказовості 2). 

Нездатність досягти ремісії пов’язана з тягарем симптомів і пога ними функціональними резуль-
татами. Симптоматичну ремісію слід розглядати лише як про міжну мету для досягнення відповід-
них результатів ліку вання. Часто  стійкі  симптоми депресії наявні навіть у пацієнтів, які досягли 
симптоматичної ремісії. Ці «залишкові» симптоми потрібно ідентифікувати та призначити від-
повідне лікування,  оскільки вони є основ ними чинниками ризику рецидиву.

Користь модифікації способу життя
Зміни способу життя, як-от збільшення рівня фізичної активності, здорове харчування, припи-

нення куріння та гігієна сну, чинять позитивний вплив на пацієнтів із ВДР. Доведено ефектив-
ність фізичних вправ як час тини лікування ВДР (рівень доказовості 4). 
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Крім того, вони асоційовані зі зменшенням суїцидальних думок, симптомів депресії та сприят-
ливим ефектом у поєднанні з терапією антидепресантами (АД).  Виконання фізичних вправ низь-
кої та помірної інтенсивності (тренування протягом 30–40 хв 3–4 рази на тиждень,  щонайменше 
дев’ять тижнів) рекомендовано як засіб монотерапії першої лінії за легкої депресії (рівень доказо-
вості 1). У разі  лікування пацієнтів із ВДР середнього ступеня тяжкості реко мендовано додат-
кову  фізичну активність (рівень дока зовості 2).

Важливою метою лікування та профілактики ВДР є поліпшення якості сну. На відміну від нього, 
депривація сну (так звана терапія пробу дження) має швидкий, але тимчасовий антидепресивний 
ефект за ВДР, і залишається засобом терапії третьої лінії. Когнітивно-поведінкова тера пія (КПТ), 
призначена для лікування безсоння, є перспективною за ВДР і також належить до методів  третьої 
лінії (рівень доказовості 3).

Світлотерапію рекомендовано застосовувати як втручання другої лінії за сезонної (зимової) 
 депресії (рівень доказовості 1). Також світлотерапію як засіб другої лінії слід застосовувати за не-
сезонної легкої депресії та як додатковий засіб лікування за несезонного ВДР  середнього ступеня 
тяжкості (рівень доказовості 2).

Нездорове харчування (високий вміст у раціоні рафінованих вуглеводів і насичених жирів, 
 недостатнє споживання фруктів і овочів) асоційоване з підвищеною поширеністю та тяжкістю 
симптомів депресії. Підтвер джено помірний ефект середземноморської дієти в дорослих із ВДР, 
яку рекомендовано як терапію третьої лінії (рівень доказовості 3). Даних, щоб рекомендувати 
пробіо тики під час лікування ВДР, недостатньо (рівень доказовості 3).

Вибір оптимального методу терапії
Початкове лікування

Вибір початкового лікування ВДР є важливим рішенням, яке мають спільно ухвалювати кліні-
цист і пацієнт. При цьому слід брати до уваги характер і тяжкість депресії, відповідь на лікування 
за минулих епізодів, доступність терапії, а також індивідуальний стан пацієнта, його очікування 
та побажання.

Зіставні переваги психотерапії та фармакологічного ліку вання як методів вибору продемонстро-
вано на почат ковому етапі ведення пацієнтів із легкою депресією та низьким ризиком щодо без-
пеки (рівень доказовості 1). Психотерапія (якщо доступна) є ліпшою через нижчий ризик (рівень 
доказовості 4).

За згоди пацієнта як засіб монотерапії рекомендовано:
• Фізичні навантаження.
• Певні методи додаткової та альтернативної медицини.
• Контрольовані медичні втручання на основі циф рових технологій (рівень доказовості 4).
У пацієнтів із помірним ВДР та низьким / середнім ризи ком щодо безпеки початковий вибір 

доцільно  робити між фармако- та психотерапією (рівень доказовості 1).
Медикаментозне лікування є ефективнішим для поліпшення пригніченого настрою, відчуття 

провини, суїцидальних думок, підвищеної тривожності та соматичних симптомів за гострої фази 
терапії. Структурована психотерапія, як-от КПТ, має певні переваги у середньо строковій перспек-
тиві (за 6–12 місяців) (рівень дока зовості 2).  

Також можливе поєднання фармако- та психотерапії ( рівень дока зовості 1).
Фізичні вправи, певні методи додаткової та альтернативної медицини та/або контрольовані 

медичні втручання на основі цифрових технологій рекомендовано розглядати як доповнення 
до психо- та/або фармакотерапії, особливо якщо пацієнти віддають їм перевагу (рівень доказо-
вості 4). Пацієнтам із тяжким ВДР без психотичних симптомів із середнім або високим ризиком 
щодо безпеки  необхідно призначати комбінацію фармако- та психотерапії ( рівень доказовості 2).

У разі ВДР із психотичними симптомами доцільним є поєднане застосування АД і антипсихо-
тиків (рівень дока зовості 1). Тоді як за дуже важких та/або небезпечних для життя ситуацій варто 
розглянути використання електро судомної терапії (рівень доказовості 3).
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Психотерапія
Вибираючи початкову психотерапію, слід брати до  уваги низку чинників, як-от ефективність, 

доступність лікування і вподобання пацієнта. КПТ, міжособистісна терапія і поведінкова  активація 
рекомендовано як  методи психотерапевтичного втручання першої лінії за фази невідкладного 
ліку вання ВДР (рівень доказовості 1).

Психотерапія другої лінії охоплює систему когнітивно- поведінкового аналізу, когнітивну тера-
пію на основі усвідомленості (майндфулнес), терапію методами розв’язання проблем, коротко-
часну психодинамічну психотерапію та трансдіагностичний («комплексний») підхід у психо терапії 
емоційних розладів (рівень доказовості 2). 

До методів психотерапії третьої лінії належать терапія прийняття та відповідальності, тривала 
психодинамічна психотерапія, метакогнітивна терапія (рівень доказовості 3), а також мотиваційне 
консультування (рівень доказовості 4).

Фармакологічне лікування
Лікування ВДР передбачає призначення АД,  зважаючи на ефективність препарату, його потен-

ційні побічні реак ції, клінічну картину, вартість і побажання пацієнта.  Серед загальної кількості 
наявних натепер АД (n = 31) 17 належать до препаратів першої лінії на підставі достовірних дока-
зових даних, отриманих у контрольованих плацебо РКД, які підтвер джують їхню ефективність 
і безпеку. Це циталопрам, есци талопрам, флуоксетин, флуво ксамін, пароксетин, сертралін, дезвен-
лафаксин, дулоксетин, левомілнаципран, венлафаксин пролонгованого вивільнення (XR), бупро-
піон, міртазапін, вілазодон, вортіо ксетин, агомелатин, міансерин та мілнаципран ( рівень доказо-
вості 1).

До АД другої лінії належать амітриптилін, кломіпрамін, дезипрамін, доксепін, іміпрамін, нор-
триптилін, протриптилін, триміпрамін, моклобемід, тразодон, кветіапін, нефазо дон (рівень дока-
зовості 1), а також декстрометорфан / бупропіон і селегілін трансдермальний (рівень дока зовості 2). 
Як засоби третьої лінії використовують фенелзин, транілципромін та ребоксетин (рівень доказо-
вості 1).

Профілі побічних ефектів окремих АД різняться, із деякими відмінностями між класами. Лікар 
має інформувати пацієнта про потенційні несприятливі ефекти препаратів перед їх призначен-
ням і обов’язково запитувати про них, якщо такі виникають, особливо протягом двох тижнів після 
 початку фармакотерапії.

У таблиці 2 наведено порівняльну оцінку АД  першої  лінії за категоріями ефективності (час-
тота відповіді на ліку вання), прийнятності (частота припинення лікування з будь-яких причин), 
пере носимості, медикаментозної взаємодії (клінічно значущі наслідки) та потенційного скасу-
вання тера пії (потенційні наслідки) на підставі даних метааналізів і РКД, доповнених  консенсусом 
експер тів CANMAT. 

Для восьми АД —   бупропіону, есци талопраму, міртаза піну, пароксетину, сертраліну, вен ла-
факсину XR, вортіок сетину й агомелатину —    отри мано дані досліджень щодо  кращої відповіді 
паці єнтів на лікування.

Безпека та медикаментозні взаємодії
АД першої лінії мають підтвер джені дані щодо їх без пеки, які можуть комбінуватися з препа-

ратами  інших груп без значного ризику медикаментозної взаємо дії.  Однак деякі селективні інгі-
бітори зворотного  захоплення серотоніну (СІЗЗС) пов’язані з помірним підвищенням ризику 
переломів і падінь, особливо в літніх осіб.  СІЗЗС не мають клінічно значущого  впливу на ізо-
ферменти печін кового цитохрому Р450 людини (CYP) та асоційо вані з низьким ризиком медика-
ментозної взаємо дії. 

Винят ками є флуоксетин і пароксетин (потужні інгі бітори CYP2D6) та флувоксамін (потужний 
інгібітор CYP1A2, CYP2C19 і CYP3A4). Згадані АД можуть збільшувати концентрацію в крові 
одночасно застосовуваних препаратів, які є субстратами ізоферментів CYP450.
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Приймання комбінації СІЗЗС із нестероїдними протизапальними препаратами (НПЗП), як-от 
ібупрофен, пов’язане з підвищеним ризиком шлунково-кишкової крово течі, який знижується 
за допомогою інгібіторів протонної  помпи. Одночасне застосування СІЗЗС із діуретиками (на-
приклад, гідрохлоротіазидом) корелює із більшою ймовірністю розвитку гіпонатріємії,  особливо 
в паці єнтів похилого віку. 

Таблиця 2. Порівняльна оцінка антидепресантів першої лінії за різними категоріями
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СІЗЗС

Циталопрам

Есциталопрам

Флуоксетин

Флувоксамін

Пароксетин

Сертралін

СІЗЗСН

Дезвенлафаксин

Дулоксетин

Мілнаципран

Левомілнаципран

Венлафаксин XR

Інші

Агомелатин

Бупропіон

Міансерин

Міртазапін

Вілазодон

Вортіоксетин

Примітка. Оцінки характеристик:  —  більш сприятливий профіль;   — менш сприятливий профіль;  —  нейтральна; 
СІЗЗС —  селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну; СІЗЗСН —  селективні інгібітори зворотного захоплення 
серотоніну та норадреналіну; порівняльна оцінка препаратів базується на даних метааналізів та РКД, доповнених консенсусом 
експертів.  * Рекомендований моніторинг подовження скорегованого інтервалу QT (QTc); ** ФПП —  функціональні печінкові проби 
(рекомендовано моніторинг показників функції печінки).

Адаптовано згідно з R. W. Lam et al. Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments (CANMAT) 2023 Update on Clinical Guidelines for Management of Major 
Depressive Disorder in Adults. The Canadian Journal of Psychiatry. 2024. Vol. 69, № 9. Р. 641–687.

QTc*

ФПП**
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Міансерин і агомелатин —     єдині АД, приймання яких не пов’язане з гіпонатріємією.  Селективні 
 інгібітори зворотного захоплення серотоніну й норадреналіну ( СІЗЗСН) можуть спричиняти 
підвищення артеріаль ного тиску; як і СІЗЗС, їм притаманний ризик медика ментозної взаємодії 
з НПЗП та діуретиками.

Рідкісним, але серйозним побічним ефектом деяких АД є медикаментозне ураження  печінки, 
яке може виник нути протягом шести місяців після початку приймання ліків. Агомелатин, бупро-
піон, дулоксетин і нефазодон асоційовані з вищим ризиком несприятливого впливу на печінку, 
тоді як циталопрам і есциталопрам —  із дещо нижчим. 

Міртазапін має сприятливий короткостроковий профіль безпеки, але спричиняє значне під-
вищення апетиту, збільшення ваги та асоційований із довгостроко вими метаболічними ризиками. 
Профіль безпеки АД част ково може залежати від віку пацієнтів. Наприклад, СІЗЗС та СІЗЗСН 
пов’язані з підвищеним ризиком акатизії, ажитації та агресії в молодих осіб  віком до 25 років 
( рівень дока зовості 2). 

Імовірність шлунково-кишкової кровотечі,  гіпонатріємії, ураження печінки та подовження 
 інтервалу QTc є  більшою в пацієнтів віком після 65 років (рівень доказовості 3).

Передозування трициклічних АД може призвести до зміни психічного статусу, серцевої токсич-
ності та  судом. Для осіб зі значним ризиком передозування пере вагу слід віддавати перевагу СІЗЗС 
(рівень доказовості 4). 

Інгібітори моноаміноксидази можуть спричиняти небезпечні для життя взаємодії (серотоніно-
вий синдром і гіпертонічний криз) у поєднанні з препаратами, що чинять вплив на метаболізм 
моно амінів (як-от сиропи проти кашлю з декстрометорфаном), фітопрепаратами (звіробій) або 
харчовими продуктами, які містять високий рівень тираміну (в’ялене м’ясо, ферментовані про-
дукти тощо).

Моніторинг результатів лікування
Нині для контролю призначеного лікування у психіат рії послу говуються поняттям «догляд 

на підставі даних оціню  вання» (МВС), який полягає в рутинному відстежу ванні результатів  тера пії 
та зворотному зв’язку з пацієнтом для прийняття відповідних клінічних рішень. Такий підхід 
поліп шує прихильність до терапії та досягнення результатів, особливо за фармакологічних  методів 
лікування ВДР (рівень доказовості 2).

У разі застосування психотерапії догляд на підставі  даних оцінювання стану пацієнта асоційова-
ний із такими результатами, як-от:

 − краща залученість пацієнтів;
 − вища точність оцінок;
 − менша тривалість лікування (рівень доказовості 3).

Догляд на підставі даних оцінювання стану паці єнта  допомагає ідентифікувати тих, хто не від-
повідає на ліку вання та може потребувати додаткових терапев тичних захо дів або залучення альтер-
нативних  методів. Цей підхід передбачає виконання лабораторних і візуалізацій них до сліджень 
за клінічних показань (рівень доказовості 4). 

За призначення  ліків, що можуть призводити до збільшення маси тіла, на початко вому  етапі 
та що шість  місяців рекомендовано контролювати вагу паці єнта, рівень глюкози та ліпідний про-
філь (рівень доказовості 2).

Існують валідовані шкали щодо встановлення виразності симпто мів, розвитку побічних ефек-
тів, функціонування та  якості  життя пацієнтів для контролю  результатів терапії в осіб із ВДР 
 (рівень доказовості 2).  Завдяки вказа ним засобам можливо виявити раннє поліпшення  стану, клі-
нічно значущі зміни та ремісію симптомів.  

Серед інстру ментів оцінювання варто відзначити шкалу  депресії  Гамільтона (HAM-D), шкалу 
депресії Монтгомері–Асберг (MADRS), багатовимірну шкалу незалежного функціо нування 
(MSIF), шкалу оцінювання соціального та  про  фесійного функціонування (SOFAS), шкалу оціню-
вання якості  життя (QOLI), Торонтську шкалу побічних ефектів. 

Збірник клінічних рекомендацій НЕЙРОNEWS©



www.neuronews.com.ua32

Пацієнти також можуть проаналізувати власний стан за допомогою:
 −  шкали депресії Бека (BDI-II), 
 − короткого опису депресивної симптоматики завдяки само оцінці (QIDS-SR),  
 − шкали інвалідності Шихана (SDS), 
 − опитувальника для оцінювання якості й задоволе ності життям (QLESQ), 
 − шкали трудової та соціальної адаптації (WSAS), 
 − анкети для оціню вання частоти, інтенсивності й тягаря побічних ефектів (FIBSER) тощо.

Підтримання ремісії симптомів та запобігання рецидиву
За досяг нення симптоматичної ремісії важливою метою є її підтримання, а дже ризик рецидиву 

зростає з кожним наступним епізодом депресії. Оптимізація фармако терапії та прихильність 
до ліку вання — це ключові еле менти підтримання ремісії. Для цього пацієнт має приймати АД 
у найнижчій ефективній дозі, на якій вдалося досягти ремі сії та мінімізації побічних явищ, а  також 
контролювати розвиток симптомів і несприятливих ефектів. 

Важливу роль у профілактиці депресії також відіграє модифікація способу життя пацієнта. 
Ефективними стратегіями для запобігання рецидиву депресії є підтримувальна  фармако- та/або 
психотерапія (рівень доказовості 1). 

Медикаментозне підтримувальне лікування може знизити частоту рецидивів на 50 %, а гнучке 
коригування дози є дієвішим, ніж застосування фіксованих дозувань. Зокрема, підтримувальна 
терапія пов’язана із меншою кількістю рецидивів протягом одно- та трирічного спосте реження, 
незалежно від того, чи отри мували пацієнти КПТ за гострої фази лікування. Усі пацієнти, які 
отриму ють АД, мають продовжувати лікування протягом щонай менше 6–12 місяців після досяг-
нення  симптоматичної ремісії (рівень доказовості 1). 

Натомість пацієнтам, які мають чинники ризику рецидиву, рекомен довано продовжувати ліку-
вання АД упродовж ≥ 2 років (рівень доказовості 3).

Для пацієнтів із рецидивним і тяжким ВДР рекомендовано після стабілізації стану  завдяки 
медика ментозному лікуванню також додати психотерапію, щоб запобігти рецидиву (рівень дока-
зовості 1). Так, приймаючи рішення щодо припинення застосу вання АД, пацієнту слід за мож-
ливості запропонувати посту пове зменшення  дозування препарату протягом кількох тижнів або 
 місяців (рівень доказовості 3). 

А для паці єнтів, які приймають АД менше чотирьох тижнів, дозу препа рату рекомендовано 
посту пово знижувати та припи нити його вико ристання протягом ≤ 2 тижнів (рівень дока зовості 3). 

Задля полегшення процесу до або під час припинення приймання АД такі пацієнти можуть 
 додатково отримувати психотерапію (рівень доказовості 2).

Хоча підтримувальне лікування АД від 6 до 12 місяців рекомендоване всім пацієнтам, деякі 
з них потребують тривалішої терапії, оскільки мають чинники ризику реци диву та хронізації 
 захворювання. Для таких пацієнтів доціль ним є застосування АД протягом ≥ 2 років (рівень дока-
зовості 3).

Підготувала Олена Коробка

Оригінальний текст документа читайте на сайті 
www.canmat.org
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Комплексне лікування психічних 

розладів у дорослих пацієнтів: 

великий депресивний розлад

Залучення фахівців первинної ланки медичної допомоги до надання 
послуг з охорони психічного здоров’я, зокрема лікування пацієнтів 
із поширеними психічними розладами, нині є актуальною тенденцією 
не лише в Україні, а й в усьому світі. Це зумовлює потребу в розробці 
відповідних настанов і впровадженні їх у клінічну практику. Експерти Центру 
поліпшення психічного здоров’я (Університет Південної Флориди, США) 
на підставі нових даних доказової медицини розробили оновлені рекомендації 
щодо комплексного лікування дорослих пацієнтів із психічними розладами
(Florida Best Practice Psychotherapeutic Medication Guidelines for Adults, 2023). 
До вашої уваги представлено стислий огляд оновлених рекомендацій щодо 
діагностування та лікування пацієнтів із великим депресивним розладом.

Через зростання поширеності психічних розладів у світі та брак спеціалістів у галузі  психічного 
здоров’я до розв’язання проблеми дедалі  частіше залучають клініцистів первинної ланки медич-
ної допомоги. Це зумовлює актуальність створення відповідних настанов, основаних на даних 

доказової медицини, для надання якісної медичної допомоги пацієнтам із психічними захворюваннями. 
У Центрі  поліпшення психіч ного здоров’я, створеному на базі  Університету Півден ної Флориди, США, 
що два роки формують  групу авторитетних експертів для оновлення настанов щодо психофармако-
терапії в дорослих пацієнтів (Florida Best Practice Psycho therapeutic Medication Guidelines for Adults). 

У представлених рекомендаціях щодо  лікування дорос лих пацієнтів із великим депресивним 
розладом (ВДР) особливу увагу фахівці приділили наступності  надання медичної допомоги, залу-
ченню до цього  процесу працівників первинної ланки медичної допомоги,  аналізу соці альних чин-
ників, які впливають на  психічне здоров’я та результати  лікування.  Остаточні версії наста нов роз-
роблено на під ставі даних огляду  літератури з акцентом на  клінічні  докази най вищого рівня (дані 
рандомізованих контро льованих дослі джень [РКД],  систематичних огля дів), консенсусу експертів 
і  даних щодо безпеки та  ефективності терапії. Рекомендації впорядковано за рівнями (1–4) на під-
ставі даних  надійності доказів щодо ефективності та безпеки певної тактики  лікування (зокрема, для 
рівня 1  емпіричні докази ефективності та/або без пеки є найсильнішими). Реко мендації рівня 1 
застосову ють для початкового ліку вання, що має встановлену ефективність і безпеку на підставі 
результатів повторних масштабних РКД та/або мета аналізів. Настанови  рівня 2 використовують, 
якщо терапія,  призначена за  рекомендаціями рівня 1, є не ефек тивною та/або  погано пере носиться; 
дані про ефективність та/або безпеку на рівні 2 отримано на підставі результатів менш якісних 
РКД, когортних дослі джень або систематичних оглядів  даних дослі джень. У разі неефективності 
та/або поганої переносимості ліку вання, за рекомендаціями рівнів 1 і 2, розглядають інтервенції 
 рівня 3;  докази цього рівня базуються на більш обме жених  даних щодо  ефективності та/або пере-
но симості, отриманих у досліджен нях типу «випадок–контроль», на  підставі  даних аналізу  серії 
випад ків або систематичних оглядів. Якщо лікування  згідно з рекомендаціями рівнів 1–3 є не-
ефективним та/або погано пере носиться, розглядають реко мендації рівня 4. Ці  методи лікування 
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базу ються на  думці експертів та/або резуль та тах їх вико ристання в  клінічній практиці. Нині ВДР 
є тяжким поширеним захворюванням, зумовленим генетичними, екологічними, психо логічними 
та біо логічними чинниками (Marx et al., 2023). Для цього  розладу характерні: стійке пригнічення 
настрою; втрата інтересу або задоволення від діяльності, яка раніше приносила  радість; періодичні 
думки про смерть, а  також фізич ні та когні тивні симптоми.  Зниження якості життя  пацієнтів  часто 
поєд нується із супутніми соматичними захворюваннями та обтяжливими соціаль ними  чинниками.

Всесвітня організація охорони здоров’я (ВООЗ, 2008) назвала ВДР третьою за частотою 
 загального тягаря хвороб у всьому світі, прогнозуючи, що рівень  захворюваності до сягне до 2030 р. 
світової першості (Bains et al., 2024).  Зокрема, пандемія COVID-19 призвела до збіль шення кіль-
кості осіб у всьому світі, які страждають на депресію і асоці йовані з нею стани (як-от тривожні 
 розлади). Вищезгадані чинники, пов’язані з ВДР, а  також націо нальна опіоїдна епідемія та збіль-
шення частоти випадків  суїциду,  особливо серед молодого  населення, призвели до того, що США 
та  багато  інших країн світу переживають кризу у сфері психіч ного здоров’я (Ceban et al., 2021). 

Лікарі первинної ланки мають бути добре обізнані з тим, що ВДР зазвичай може перетинатися 
з іншими  психічними розладами, а також соматичними  патологіями. Вразливість  людей з афектив-
ними розладами до сома тичних захворювань підтвер джена даними дослі дження,  згідно з  якими осо-
бам із депресією притаманний вищий  ризик інфіку вання SARS-CoV-2 та ускладнень COVID-19, 
 зокрема й підвищена леталь ність (Ceban et al., 2021). Крім того,  захворюваність на ВДР посилюється 
за комор бідних  станів, що призводить до збільшення вико ристання медич них  послуг і витрат на них.

Накопичені за останнє десятиліття результати дослі джень свідчать, що в більшості дорослих 
із ВДР діагноз або не встановлюють, або встановлюють із запізненням. При цьому особи, які мають 
доступ до медичних закладів, переважно не отримують доказово-обґрунтованого лікування, а ті, 
кому призначають відповідну терапію, припиняють її протягом декількох місяців. Більшість паці-
єнтів із ВДР не отримують лікування «наступного кроку», якщо терапія першої лінії була неприйнят-
ною. Суттєвий розрив між «знаннями та впрова дженнями» свідчить про потребу в модифікації під-
ходів (Maj et al., 2020; Kessler et al., 2022). 

Встановлення діагнозу ВДР досі лишається складним клінічним завданням. На  думку дослідни-
ків, застосування цифрових технологій у психіатрії має обнадійливі перспективи. Так, під час пан-
демії COVID-19 стрімкого поширення набуло надання віртуальних медичних послуг, які, безсум-
нівно, є одним із важливих  джерел допомоги пацієнтам із ВДР, а також основою запрова дження 
«протокольної психотерапії» (Kessler et al., 2022). Однак, як і в разі фармакогеноміки,  цифрова ре-
волюція (за винятком телемедицини) у місцях  надання медич ної допомоги поки що є радше праг-
ненням до майбутніх змін, аніж рутинною практикою.

За останні чотири роки Управління з контролю за  якістю харчових продуктів та лікарських 
засо бів США (FDA) схвалило декілька нових підходів до лікування пацієнтів із ВДР, зокрема 
засто сування інтраназального  ескетаміну (за резистентної до терапії депресії та що супрово джу-
ється суїцидальними намірами); комбінації декстрометорфану та бупропіону (першого швидко-
діючого пер орального анта гоністу N-метил-D-аспартатних рецепторів та агоністу δ-1-рецепторів); 
атипового антипсихотика карипразину (часткового агоністу дофамінових D2/D3 рецепторів), 
а також транскраніальної стимуляції під контролем магнітно-резонансної томо графії (McIntyre 
et al., 2021). Ці події та вдосконалення протокольних психо терапевтичних методів, доступних 
 завдяки телемедицині, дають надію пацієнтам із ВДР на появу інноваційних стратегій  лікування. 

Загальні принципи клінічної практики
Комплексне  діагностування стану пацієнта має охоп лювати низку заходів,  зокрема ретельне 

обстеження для виключення соматичних причин поведінкових симптомів. Для оцінювання 
та  відстеження динаміки психічних симптомів і порушень рекомендовано використовувати валі-
довані інструменти й методики. Загальне  оцінювання стану психічного здоров’я перед бачає  аналіз 
ризи ків  заподіяння  шкоди собі або іншим. Це потребує визначення повного  спектра психічних симп-
томів і розладів, зокрема супутнього вживання психо активних речовин (ПАР), а також порушень, 
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спричинених цими  чинниками. Насамперед необхідним є ретельне  обстеження  психічного ста-
тусу паці єнта; збір анам нестичних даних;  оцінювання  стану соматичного здоров’я із фізикальним 
огля дом; встановлення факту вживання ПАР, зокрема тютюно паління;  аналіз сімей ного анамнезу 
психічних захворювань, як-от  даних про ліку вання з  цього приводу членів родини, відо мостей 
про вживання ПАР тощо. Під час первинного оціню вання стану пацієнта за  потреби рекомендо-
вано звертатися до  членів сім’ї або близьких друзів для  уточнення додат кових  даних анам незу 
психічних захворювань.  Також важли вою складовою є  визначення соціальних детермі нант здо-
ров’я ( як-от нестабільність побу тових умов / брак житла чи продовольчої безпеки;  рівень  освіти; 
 статус зайнятості). Для оцінювання й моніторингу клінічних  симптомів та ймовірних побічних 
ефектів слід  використовувати валідовані інструменти. Після призначення психо фармакологічних 
засобів  необхідне ретельне спостереження за станом пацієнта для оцінювання переносимості 
медика ментозного лікування. Клініцист має  аналізувати переваги та ризики терапії, переглядати 
 застереження, зазна чені в інструк ціях до застосування препаратів та інфор мувати про це пацієнта. 

Важливо здійснювати моні торинг показників соматичного здоров’я,  оцінювання системи соці-
альної підтримки (наявність житла, сім’я,  інших осіб, які здійснюють догляд), чинників загрози 
пере ривання тера пії (фінансовий тягар, доступність  ліків, прихильність до лікування тощо); 
нада вати  пацієнту під тримку,  необхідну для відновлення. Крім того, для будь-якого пацієнта 
з діагносто ваним ВДР слід наполегливо рекомендувати регу лярний і систе матичний скринінг на бі-
полярний афективний розлад (БАР), для чого можливо  розглянути використання експрес-скри-
нінгу для оцінювання настрою (Rapid Mood Screener) або опитувальника щодо розладів настрою 
(Mood Disorder Questionnaire). Необхідною передумовою забезпечення  інтегрованої  підтримки 
таких паці єнтів має бути формування належної взаємо дії у спілкуванні між лікарями первинної 
 медичної допо моги, психі атрами, соціальними  працівниками та  іншими членами мультидисцип-
лінарної  команди. У  спільному прийнятті рішень щодо лікування мають  брати участь самі паці-
єнти, члени їхньої родини та  особи, які здійс нюють їх догляд. Від пацієнта або особи, яка  юридично 
 здатна дати згоду на медичні втручання (наприклад, фармако терапію), слід отримати письмову 
інфор мовану згоду, задокументо вану в персональній медичній карті. 

Додаткові психосоціальні втручання (за показаннями): 
1) індивідуальну та сімейну психоосвіту; 
2) когнітивно-поведінкову терапію (КПТ); 
3) міжособистісну психотерапію (МПТ); 
4) міжособистісну та соціальну ритмотерапію; 
5) сімейно-орієнтовану терапію; 
6) групову психоосвіту (особ ливо в разі БАР); 
7) тренінг соціальних навичок (особливо за шизофренії); 
8) когнітивну корекцію / реабілітацію (для  поліпшення уваги, пам’яті та/або виконавчих 

 функцій). 
Окремо фахівці вказують на обмежені доказові дані про більшу користь або безпеку лікування 

за умов призна чення фармакогенетичних тестів. Корисними інструментами є опитувальники 
та рейтингові шкали, які доповнюють клінічні су дження на етапах первинної діагностики та від-
стеження динаміки показників стану пацієнта при лікуванні. Рекомендовано інтегрувати викорис-
тання вимірюваль них шкал у рутинну клінічну практику. Так, запропоновано застосовувати 
рейтин гові шкали для оціню вання тяжкості симптомів під час первинного обстеження, лікування, 
модифікації плану фармакотерапії та/або коли пацієнт повідомляє про зміну характеру  симптомів. 
Цілі лікування мають бути чітко визначені, а ефективність та безпека / переносимість медикамен-
тозного ліку вання слід систематично аналізувати за допомогою відповідних шкал та фіксацією 
отриманих результатів  згідно з протоколом оціню вання побічних ефектів.

У таблиці наведено перелік інструментів для оцінюван ня симптомів низки психічних розладів 
у дорослих пацієнтів. Зокрема, шкалу оцінювання депресії Монтгомері– Асберг (MADRS) і шкалу 
оцінювання депресії Гаміль тона (HAM-D) необхідно використовувати для визначення 

Збірник клінічних рекомендацій НЕЙРОNEWS©



www.neuronews.com.ua36

симптомів депресії за ВДР, а також для оцінювання симптомів депресії в осіб із БАР за фази  манії 
(наприклад, для виключення БАР зі змішаними симптомами) та у тих, хто отримує підтриму-
вальну терапію з приводу БАР.

Лікування пацієнтів із великим депресивним розладом
Під час лікування осіб із ВДР основну увагу слід приділяти досягненню пріоритетної терапевтич-

ної мети —  повного функціонального відновлення та соціальної  реабілітації. Для досягнення очіку-
ваного результату важливо під час скринінгу на ВДР застосовувати інструменти для самооцінювання 
стану пацієнта. Власне,  особи з ВДР із більш високим рівнем функціонування, попри депресію, 
із  вищою ймовірністю реагують на терапію анти депресантами і досягають ремісії. Підтвер дженням 
складного взаємозв’язку симптомів і функцій за ВДР є те, що поліпшення клінічного стану у дорос-
лих із високим рівнем функціонування дає імпульс для одночасного впливу як на симптоми, так 
і на функції. Зважаючи на відносно високі показники коморбідності соматичних і психічних роз-
ладів серед осіб із ВДР, ре тельне відстеження симптомів депресії має поєднуватись з уважним 
ставленням до профілактики і лікування супут ніх захворювань. Виявлення найпоширеніших 
супут ніх психічних станів (як-от тривожний розлад, порушення, пов’язані з вживанням ПАР, роз-
лади з дефіцитом уваги і гіперактивністю, розлади харчової поведінки), а також соматичних захво-
рювань (як-от серцево-судинні захворювання, ожиріння, цукровий діабет [ЦД]) має бути  частиною 
рутинного обстеження будь-якого пацієнта з ВДР. Критично важливим є оцінювання 
 без посереднього ризику суїцидальної поведінки, хоча, на жаль, дотепер можливості надійного, 
клінічно прийнятного і  доказового прогнозування цих тяжких наслідків є недостатніми.

Оптимальним варіантом для багатьох пацієнтів із депресією легкого ступеня може бути застосу-
вання регламентованої психотерапії (manual-based psychotherapy). Позитивний потенціал впливу 
на клінічний стан за епізодів депресії легкого ступеня тяжкості також має лікувальна фізкультура. 
Для інших пацієнтів із депресією від помірного до тяжкого ступеня в межах ВДР слід розглядати 
додаткове призначення фармакотерапії. У багатьох випадках регламентована психотерапія також 
може бути альтернативним та/або додатковим лікуванням. Зокрема, для дорослих із резистент-
ним до лікування ВДР регламентована психотерапія є найефективнішою в  поєднанні з фармако-
терапією. Комбіновані підходи фармако терапії та регламентованої психотерапії  рекомендовано 
для осіб із персистувальним ВДР і в разі поєднання з  окремими  супутніми захворюваннями (як-от 
обсесивно-компульсив ним розладом), а також у випадках, коли пацієнти повідомляють про пере-
житу в дитинстві травму та/або демонструють дезадаптивні риси особистості.

У клінічній практиці випадки ВДР,  резистентного до ліку вання антидепресантами першої  лінії, 
є надзвичайно поширеними. Водночас немає чітких  критеріїв визначення резистентної до тера-
пії депресії та/або можли востей підтвер дження такого діагнозу за допомогою біомаркерів. Через 
брак валідованого біомаркера поши реність цього розладу коливаються в межах 30–60 % (McIntyre 
et al., 2021). 

Для дорослих пацієнтів із недостатньою  відповіддю на тера пію першої лінії слід розглядати 
можливість призначення схвалених FDA атипових антипсихотиків  другого покоління замість до-
даткових анти депресантів. Якість  даних щодо можливої ефективності та прийнятної переноси-
мості  комбінованої терапії антидепресантами нижча, ніж якість дока зів  ефективності та переноси-
мості атипових антипсихотиків.  Особам, які важко переносять лікування  препаратами першої  лінії, 
 рекомендовано пере хід до іншої терапії. За умов достатньо задовільної переносимості лікування пер-
шої  лінії перевагу слід віддавати додатковим стратегіям, якщо паці єнти позитивно сприйма ють таку 
можливість і є  певні припущення про користь додаткових атипових препаратів порівняно з моно-
терапією антидепресантами. Для осіб із резистентною до терапії депресією можливим є призна-
чення електросудомної тера пії (ЕСТ), по вторюваної транс краніальної магнітної стимуляції та еске-
таміну в поєднанні з анти депресантами, а  також  внутрішньовенного введення рацемічного  кетаміну 
(McIntyre et al., 2021).  Ескетамін може бути відносно ефективнішим, ніж деякі анти психотики дру-
гого покоління, у  дорослих із резистент ною до терапії депресією.
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Великий депресивний розлад без змішаних симптомів
Відповідно до Діагностичного та статистичного посібника з психічних розладів 5-го перегляду 

(DSM-5) (APA, 2013), специфікатор змішаних симптомів передбачає підпорогові симптоми гіпо-
манії, які виникають під час епізоду депресії в особи з ВДР. Небезпека, яку становлять змішані 
симптоми (наприклад, тяжчий перебіг хвороби, вищий рівень коморбідності, суїцидальність), 
а  також знижена відповідь на традиційні антидепресанти, потребують ретельного їх оцінювання.  

Для оцінювання стану пацієнтів із ВДР застосовують: шкалу депресії Бека (BDI), 9-пунктовий 
опитувальник щодо стану здоров’я пацієнта (PHQ-9), швидкий опитувальник щодо симптомів де-
пресії (QIDS). Також для встановлення симптомів депресії при ВДР можна використовувати шкалу 
оцінювання депресії Монтгомері–Асберг (MADRS) і шкалу оцінювання депресії Гамільтона 
(HAM-D). Рекомендовано здійснювати комплексну діагностику стану пацієнта з оцінюванням дина-
міки показників стану під час лікування. Терапевтичними завданнями за гострої фази розладу є забез-
печення безпеки, встановлення відповіді на лікування, психоосвіта пацієнта та його близьких, а  також 
ініці ація процесу симптоматич ного, синдромального та функціонального відновлення. 

Примітка. Перед початком лікування реко мендовано отримати консультацію психіатра та при-
значити психо терапію, використовуючи мультидисциплінарний підхід, якщо лікування здійснює 
не психіатр.

Для виключення ймовірності БАР в осіб з епізодами депресії рекомендовано оцінити наявність: 
поточного та попередніх станів гіпоманії або манії (симптомів або епізодів); супутніх психічних 
та соматичних захворювань (як-от розлади, пов’язані з вживанням ПАР, тривожні розлади, ожи-
ріння, ЦД); наявність специфічних ознак, зокрема: симптомів психозу, змішаних симптомів, суїци-
дальності; когнітивної дисфункції (наприклад, скарг на порушення пам’яті; труднощів із концентра-
цією  уваги, прийняттям рішень та ясністю мислення); чинників  ризику рецидиву (як-от тяжкість 
симптомів, вік дебюту ВДР, кількість епізодів депресії). 

На підставі отриманих висновків відповідною тактикою лікування легкої  депресії (зокрема, 
 рівень показника за шкалою PHQ-9-5-9  балів) можуть бути  регламентована психотерапія (як-от 
КПТ) або застосування фізичних вправ, а також (за умови доступу) —   проведення під керів ництвом 

Таблиця. Інструменти оцінювання стану дорослих пацієнтів із великим депресивним розладом

Інструменти ВДР

ВДР 

зі змішаними 

симптомами

ВДР 

із симптомами 

психозу

Шкала депресії Бека (BDI) + + +

Коротка психіатрична оцінювальна шкала (BPRS) – – +

Шкала оцінювання загального клінічного враження (CGI) – + –

Шкала клінічного оцінювання ознак тяжкості психозу (CRDPSS) – – +

Шкала оцінювання депресії Гамільтона (HAM-D) – – +

Шкала оцінювання депресії Монтгомері–  Асберг (MADRS) – + +

Дев’ятипунктовий опитувальник щодо стану здоров’я пацієнта (PHQ-9) + + –

Шкала оцінювання позитивних і негативних симптомів (PANSS) – – +

Швидкий опитувальник щодо симптомів депресії (QIDS) + + –

Оцінювальна шкала манії Янга (YMRS) – + –

Примітка. ВДР —  великий депресивний розлад.

Адаптовано згідно з Florida Best Practice Psychotherapeutic Medication Guidelines for Adults. The University of South Florida, Florida Center for Behavioral Health 
Improvements and Solutions. 2023.
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 лікаря онлайн психотерапії за протоколом. Для  дорослих паці єнтів із ВДР без змішаних симпто-
мів рекомендовано вибирати та визначати послідовність  лікування відпо відно до алгоритму, наве-
деного нижче.

Рівень 1. Опції початкового лікування
• Підбір терапії антидепресантом в адекватній дозі* та оцінювання відповіді:

 − призначення селективного інгібітора  зворотного захоп лення серотоніну (СІЗЗС)**, 
 селективного  інгібітора зворотного захоплення серотоніну та нор адреналіну ( СІЗЗСН), 
вортіоксетину, декстро  меторфану/ бупропіону.

 − монотерапія бупропіоном або міртазапіном.
Примітка. *Реакція на лікування антидепресантами вираз ніша за депресії помірної тяжкості 

й тяжкої; **призна чаючи СІЗЗС, слід брати до уваги  ризик  розвитку лікарських взаємодій і диферен-
ці йований ризик тератогенності.

• Розгляньте можливість застосування брексанолону в пацієнток із післяпологовою депресією.
• Дорослим із виразними ознаками суїцидальних  думок або відповідних дій на будь-якому 

рівні лікування розгляньте призначення інтраназально ескетаміну в поєднанні з  традиційним 
антидепресантом.

• За часткової відповіді через 2–4 тижні лікування  можна продовжити лікування ще на  2–4-му тижні 
або  перейти на рівень 2.

Примітка. За недостатньої відповіді через 4 тижні лікування оптимізуйте дозу вання та пере-
йдіть до рівня 2; комбі новану терапію призначайте особам із рецидивами епізодів депресії, персисту-
вальним депресивним розладом і травмами в анамнезі, уважно відстежуючи симптоми гіпо манії.

Рівень 2. За неефективності та/або поганої переносимості терапії 1-го рівня
• Оцініть прихильність пацієнта до лікування.
• Оптимізуйте дозу ліків, яку застосовував пацієнт за терапії 1-го рівня.
• Перейдіть на інший препарат монотерапії з іншого або того самого класу (СІЗЗС, СІЗЗСН, 

бупропіон або міртазапін).
• Комбінуйте монотерапію з:

 − доказовою психотерапією (як-от КПТ, МПТ);
 − антипсихотиком другого покоління з переліку схвалених FDA для додаткової терапії при 

ВДР (арипіпразол, брекспіпразол або карипразин;  кветіапін  через його переносимість 
 належить до 3-го рівня);

 − інтраназальним ескетаміном або внутрішньо венним рацемічним кетаміном; у разі 
 призначення інтраназального ескетаміну поєднуйте його з анти  депресантом;

 − антидепресантом (уникайте комбінацій СІЗЗС із СІЗЗС/СІЗЗСН).
• Призначте транскраніальну магнітну стимуляцію (ТМС) за прискореним протоколом. За мож-

ливості розгляньте виконання ТМС під контролем магнітно- резонансної томографії (МРТ).
Примітка. Окремі атипові антипсихотики схвалено FDA як допоміжні засоби для лікування ВДР. 

Попередні дані оціню вання ефективності доданими до початкової терапії анти депресантів порів-
няно з з аугментацією  атиповими антипсихотиками вказують на вищу ефективність антипсихо-
тиків і кращу переносимість антидепресантів.

Рівень 3. За неефективності та/або поганої переносимості терапії 1-го і 2-го рівнів
• Оцініть прихильність до лікування.
• Отримайте консультацію психіатра.
• Призначте комбінацію СІЗЗС/СІЗЗСН +  кветіапін (зважайте на проблеми з переносимістю).
• Призначте комбінацію СІЗЗС/СІЗЗСН + літій/ препарат тиреоїдних гормонів (Т3).
• Призначте комбінацію СІЗЗС/СІЗЗСН + L-метил фолат/S-аденозилометіонін.
• Призначте трициклічний антидепресант (ТЦА).
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• Призначте інгібітор моноаміноксидази (МАО).
• Призначте ЕСТ.
• Призначте ТМС.
Примітка. Більшість доказових даних щодо прийнятності ТМС стосується лікування пацієнтів 

у гострий період.

Рівень 4. За неефективності та/або поганої переносимості терапії 1–3-го рівнів
• Якщо немає терапевтичної відповіді на два чи  більше методів лікування, перегляньте діагноз 

захворювання.
• Підвищіть дозування МАО, уникаючи протипоказа них комбінацій.
• Призначте потрійну комбінацію препаратів (даних наукових досліджень, що підтвер джують 

або спросто вують цю стра тегію, недостатньо):
 − СІЗЗС/СІЗЗСН + міртазапін + бупропіон;
 − СІЗЗС/СІЗЗСН + міртазапін + літій;
 − СІЗЗС/СІЗЗСН + бупропіон + антипсихотик другого покоління.

• Розгляньте застосування інших нейромодуляторних підходів (наприклад, стимуляцію 
 блука ючого нерва).

Примітка. Слід дуже обережно призначати препарати літію, зважаючи на підвищений ризик 
терато генезу під час вагітності (аномалія Ебштейна).

Великий депресивний розлад зі змішаними симптомами
Для пацієнтів із ВДР зі змішаними симптомами важливо враховувати ймовірність розвитку 

БАР. За DSM-5 (APA, 2013), змішані симптоми —  це субсиндромні  ознаки гіпо манії. Більшість 
осіб із ВДР і змішаними  симптомами демонстру ють фенотипову часову стабільність ( тобто  діагноз 
ВДР зберігається). Попри це, відносний ризик розвитку БАР у дорослих із ВДР та зміша ними 
симптомами є підвищеним порівняно з таким у загальній популяції. 

Тож рішення про призначення традиційних антидепресантів мають бути ретельно вива женими, 
зважаючи на ймовірність посилення та/або появи нових симптомів гіпо манії. Посилення вираз-
ності симптомів тривож ного розладу, ажитації, дратівливості, дисфорії та порушень сну може 
 варіювати; можливі  також інші  ознаки. 

Це свідчить, що для деяких пацієнтів зі змішаною формою депресії антипсихотики другого 
 покоління  можуть бути не лише ефективними, але й  краще переноситись. Інші препарати з власти-
востями стабілізаторів настрою (літій, ламотри джин) також можливо  розглядати в разі вибору 
 лікування для осіб із ВДР зі змішаними  симптомами як доповнення до анти депресантів, а в  окре мих 
випадках — як альтернативне лікування. 

Для оцінювання стану пацієнтів із ВДР та  змішаними симптомами слід використовувати шкали 
BDI, CGI, MADRS, YMRS, опитувальники PHQ-9 і QIDS. Рекомен довано здійснювати комп-
лексну діагностику стану  пацієнта,  зокрема валідовані  інструменти й методики для  оцінювання 
динаміки показників ефективності лікування.

Примітка. Перед початком лікування наполегливо реко мендовано отримати консультацію психі-
атра та призначити психо терапію, використовуючи мультидисцип лінарний підхід, якщо лікування 
здійснює не психіатр.

Рекомендовано обстеження на наявність в анамнезі епізо дів гіпоманії / манії, а також супутніх 
психічних та соматичних захворювань (зокрема, розладів, пов’язаних із вживан ням ПАР; тривож-
них розладів; ожиріння; ЦД).

Рівень 1. Опції початкового лікування
• Обговоріть можливі  варіанти лікування, зокрема  доказову психотерапію (як-от КПТ, МПТ, 

 поведінкову акти вацію). Даних наукових досліджень щодо ліку вання осіб із ВДР та  змішаними 
симптомами, що під твер джують чи спросто вують цей підхід, недостатньо.
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• Розгляньте можливість призначення схвалених FDA антипсихотиків другого покоління 
(луразидон, лума теперон, карипразин*) або стабілізатора настрою (наприклад, літій**) 
як додат кової терапії ВДР.

Примітка. *Серед побічних ефектів згаданих препаратів — збільшення ваги, метаболічний син-
дром та екстра пірамідні симптоми, що потребує ретельного  нагляду  лікаря; **через підвищений 
ризик для плода, зокрема вади розвитку нервової трубки та інших вроджених  дефектів, жінкам 
 репродуктивного віку під час вагітності слід з обереж ністю призначати  літій, ламотри джин, дивал-
проекс або карбамазепін.

• Монотерапія антидепресантами (4–8 тижнів) в оптимальному дозуванні з оцінюванням ефек-
тивності:

 − СІЗЗС, СІЗЗСН або вортіоксетин;
 − бупропіон (якщо є труднощі з переносимістю) або міртазапін.

Примітка. Монотерапія антидепресантами при ВДР із субсиндромальною гіпоманією може бути 
пов’язана з  вищою частотою субоптимальних терапевтичних результатів  порівняно з ВДР без 
субсиндромальної гіпоманії.

• Для всіх варіантів терапії 1-го рівня за часткової  відповіді на лікування через 4 тижні можли-
вим є його продовження ще на 2–4 тижні або перехід до 2-го  рівня втручань.

• Якщо немає відповіді через 4 тижні за лікування 1-го рівня рекомендовано оптимізувати 
 дозування фармако  терапії з переходом до 2-го рівня втручань.

Рівень 2. За неефективності та/або поганої переносимості 
неодноразових спроб призначення терапії 1-го рівня

• Виконайте повторне оцінювання на наявність симптомів гіпоманії / манії.
• Оптимізуйте дозу ліків, яку застосовував пацієнт за терапії 1-го рівня.
• Перейдіть на монотерапію луразидоном або лумате пероном чи додаткову терапію.

Рівень 3. За неефективності та/або поганої переносимості терапії 1-го і 2-го рівнів
• Альтернативна додаткова терапія з використанням антипсихотика другого покоління або 

 літію чи ламо три джину.
• Розгляньте можливість застосування ЕСТ або ТМС (якщо можливо, призначте ТМС 

за прискоре ним протоколом).
• Альтернативні антидепресанти, зокрема ТЦА, інгі бітори МАО або антипсихотик першого 

покоління.
Примітка. У разі призначення антипсихотичних засобів зважайте на можливість збільшення 

ваги, розвиток мета болічного синдрому та екстрапірамідної симпто матики; необхідний ретель-
ний  нагляд лікаря.

Великий депресивний розлад і симптоми психозу
Симптоми психозу наявні принаймні у 20 % осіб із ВДР (McIntyre et al., 2021). Для таких паці-

єнтів комбінація традиційного антидепресанту та антипсихотика є оптимальним вибором терапії 
за гострого періоду і запобігає рецидивам, порівняно з монотерапією антидепресантом. ЕCT лиша-
ється альтернативним варіантом лікування паці єнтів із ВДР та симптомами психозу; монотера-
пія анти депресантами, а також регламентована психотерапія як самостійне лікування не рекомен-
довано. Для оцінювання стану пацієнтів із ВДР і симптомами психозу використовують: шкали 
BDI, BPRS, CRDPSS, HAM-D, MADRS, PANSS. Рекомендовано виконувати комплексну діагнос-
тику стану пацієнта, зокрема валідовані інструменти й методики для оцінювання  динаміки показни-
ків ефективності лікування.

За визначенням DSM-5 (APA, 2013), симптоми психозу передбачають наявність маячення та/або 
галюцинацій. При цьому симптоми психозу можуть бути афективно-конгруентними, коли  маячення 
та/або галюцинації відповідають типовим темам власної неадекватності, провини, хво роби, смерті, 
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нігілізму, заслуженого покарання, характерним для депресії, або афективно-неконгруентними, 
якщо їх зміст або не пов’язаний зі згаданими темами, або відображає  суміш афективно-конгру-
ентних та афективно-неконгруентних описів. Рекомендовано виконати обстеження на наявність 
в анамнезі гіпоманії / манії. 

У разі розвитку ВДР у післяпологовий період необхідною є діагностика для виключення ймо-
вірності БАР;  обстеження з огляду на супутні психічні та соматичні захворювання (перед усім —  
розлади, пов’язані з вживанням ПАР,  тривожні розлади, ожиріння, ЦД).

Примітка. Перед початком лікування реко мендовано отримати консультацію психі атра та при-
значити психо терапію, використовуючи мультидисцип лінарний підхід, якщо лікування здійснює 
не психіатр.

Рівень 1. Опції початкового лікування
• Призначення антидепресанту 1-го рівня (рекомендації щодо лікування осіб із ВДР без симп-

томів психозу): СІЗЗС/СІЗЗСН або вортіоксетин + анти психотик другого покоління*.
• ЕСТ (якщо безпека пацієнта є нагальним питанням).
• КПТ і МПТ не рекомендовано як методи  лікування 1-го рівня.
*Примітка. За призначення антипсихотичних засобів слід брати до уваги ризик розвитку екстра-

пірамідних симптомів і метаболічних розладів, зокрема збільшення ваги.

Рівень 2. За неефективності та/або поганої переносимості 
неодноразових спроб призначення терапії 1-го рівня

• Комбінація альтернативного препарату класу антидепрасантів + антипсихотик другого 
 покоління.

• ЕСТ.

Рівень 3. За неефективності та/або поганої переносимості терапії 1-го і 2-го рівнів
• Перегляньте попередній діагноз.
• Поєднайте інший антидепресант з антипсихотиком другого покоління.
• Поєднайте інший антидепресант з антипсихотиком першого покоління.
• ЕСТ (якщо не призначено раніше).

Підтримувальна терапія за великого депресивного розладу
Більшість пацієнтів із ВДР схильні до рецидиву. Частота епізодів депресії є потужним 

 предиктором  розвитку в майбутньому психічних розладів. Серед  чинників  ризику, які визнача-
ють імовірність  рецидивів,  можуть бути: кількість попередніх епізодів депресії, залиш кові симп-
томи, порушення когнітивних функцій, супутні захворювання і стресові компоненти. Клініцисти 
мають брати до уваги довготривалу  переносимість і безпеку ліку вання вибраними антидепресан-
тами за гост рого пере бігу захворювання (наприклад, ризик збільшення ваги, розвиток порушень 
гомеостазу глюкози). 

Регламентована психотерапія та підходи, основані на усвідом леності, можуть бути корисними 
 додатковими та/або альтернативними стратегіями лікування в межах підтримувальної терапії ВДР 
у пацієнтів із виразною відповіддю на невідкладну монотерапію  антидепресантами. 

 Основною терапевтичною метою  підтримувального ліку вання за ВДР є допомога в досягненні 
повного  функціонального відновлення пацієнта. Водночас психосоціальні методи лікування, 
 зокрема психотерапію згідно з протоколами, слід розглядати як підтримувальні заходи.

Підготувала Наталія Савельєва-Кулик

Оригінальний текст документа читайте на сайті 
www.floridabhcenter.org

Збірник клінічних рекомендацій НЕЙРОNEWS©



www.neuronews.com.ua42

Лікування депресії 

в дорослих з епілепсією 

Пацієнти з епілепсією часто страждають на супутні психіатричні захворювання, 
найпоширенішими з яких є афективні розлади. Їх причини вивчено недостатньо. 
Потреба в розробці настанов щодо лікування депресії в таких осіб є актуальною. 
До вашої уваги представлено стислий огляд статті V. Villanueva et al. «Proposed 
recommendations for the management of depression in adults with epilepsy: an Expert 
Consensus» видання Neurol Ther (2023 Apr; 12 (2): 479–503), у якій наведено 
клінічні рекомендації щодо лікування депресії у дорослих з епілепсією, схвалені 
фахівцями Іспанського товариства психіатрії та психічного здоров’я (SEPSM, 
2023), а також експертами Іспанського неврологічного товариства (SEN, 2023).

Поширеність супутніх психіатричних захворювань в осіб із епілепсією становить 43,3 %, 
найчас тіше це афективні та тривожні розлади (Gurgu et al., 2021). Серед афективних роз-
ладів здебільшого фіксують великий депресивний розлад (поширеність 21,9 %, що пере-

вищує верхню межу діапазону, зареєстрованого для загальної популяції) (Kim et al., 2018; Gutierrez-
Rojas et al., 2020). Імовірно, що зв’язок між депресією та епілеп сією є двоспрямованим (Mula, 2019; 
Kanner et al., 2018).

Як зазначають дослідники, розвиток депресії в пацієнтів з епілепсією може бути пов’язаний 
із гіршими наслідками захворювання:

• Значнішим зниженням якості життя. 
• Посиленням тяжкості нападів. 
• Більшим ризи ком виникнення фармакорезистентності.  
• Посиленням  побічних ефектів протинападових препаратів (ПНП). 
• Підвищенням ризику нещасних випадків і травм
• Збільшенням смертності (Mula, 2019).
Особи з епілепсією піддаються більшому ризику самогубства, серед цієї популяції поширеність 

суїцидальних думок становить 23,2 %; спроб самогубства —  7,4 %;  рівень смертності внаслідок 
само губства —  0,5 % ( Abra ham et al., 2019). 

Відомо, що депресія може відігравати певну роль у ризику суї циду; взаємозв’язок епілепсії, 
 депресії та самогубств є доволі складним (депресія опосередковує зв’язок між частотою нападів 
/ стигмою та підвищеним ризиком само губства із залученням інших чинників, як-от без робіття 
та тривожність) (Liu et al., 2020; Zhao et al., 2021).  Зокрема, ПНП і хірургічне лікування епілепсії 
асоційовані із суїцидальними думками та поведінкою, хоча дані щодо цього є суперечливим 
(Kanner, 2022; Mula, 2022).

Попри те, що депресія погіршує стан пацієнтів з епілепсією, вона часто залишається нерозпізна-
ною та недостатньо лікованою. За результатами опитування, яке Міжнародна протиепілептична 
ліга (ILAE) провела серед 338 фахівців з епілепсії із 67 країн, 28 % респон дентів здійснювали скри-
нінг на депресію у пацієнтів з епілепсією лише якщо останні спонтанно повідомляли про симп-
томи депресії, а після її виявлення 27 % респондентів зайняли позицію «пильного очікування». 
Ситуація щодо встановлення суїцидальних настроїв викликає ще  більше занепокоєння, оскільки 
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58 % медпрацівників повідомили, що перевіряють наявність суїцидальних намірів лише, якщо 
паці єнти спонтанно повідомляють про їх симптоми (Gandy et al., 2021). Ці показники,  ймовірно, 
є оптимістичними, і в клінічних умовах  недостатнє діагностування та лікування депресії в пацієн-
тів з  епілеп сією є ще поширенішими (Scott et al., 2021).

Автори дослі дження ILAE дійшли висновку, що є  гостра потреба в розробленні протоколів, які 
забезпечували б ефективне лікування супутніх психіатричних захворювань у пацієнтів з епілеп-
сією (Gandy et al., 2021). Спроби розробити рекомендації щодо лікування депресії в осіб з епілеп-
сією були нечисленними (Barry et al., 2008; Kerr et al., 2011). Останні оновлені рекомендації щодо 
клініч ної практики від ILAE зосере джені на фармакотерапії депресії (Mula et al., 2022).

Метою V. Villanueva et al. була розробка на основі якісної методології практичних рекоменда-
цій щодо ключових питань із ведення пацієнтів з епілепсією та депресією,  зокрема скринінгу, 
 діагностики, лікування та  подальшого спостереження.

Розроблення рекомендацій
Настанови розробляла експертна група, до складу  якого ввійшли неврологи, психіатри та члени 

наукових товариств відповідного фаху. Ця робота відбувалася в  чотири етапи:
1) розробка опитувальника щодо лікування депресії в осіб з епілепсією;
2) огляд літератури та початкові рекомендації на підставі доказових даних, представлених 

у  настановах / консен сусах чи систематичних оглядах;
3) створення групи для перегляду початкових рекомендацій і формулювання нових рекоменда-

цій щодо питань, для яких не виявлено доказів;
4) вироблення і затвер дження остаточних  рекомендацій.
Розглядали і схвалювали остаточний варіант рекомендацій всі експерти робочої групи. Крім 

того, ці рекомендації схвалені фахівцями Іспанського товариства психі атрії та психічного здоров’я 
(SEPSM, 2023) та Іспанського неврологічного товариства (SEN, 2023).

Опитувальник, який розробили експерти, налічував 16 запитань: п’ять —  щодо скринінгу, діагнос-
тування та скерування до спеціалістів; дев’ять —  щодо лікування депресії в пацієнтів із епілепсією 
та два —  щодо подальшого їх спостереження. Внаслідок літературного  пошуку виявлено дев’ять 
публікацій, зокрема серію настанов / консенсусних документів, із корисною інформацією для від-
повідей на деякі запитання, поставлені розробниками (Barry et al., 2008; Kerr et al., 2011; Mula 
et al., 2022; Martinez-Juarez et al., 2020; Maguire et al., 2021; Gill et al., 2017; Kim et al., 2019; Gandy 
et al., 2013; Noble et al., 2018). На підставі даних опитувальника та огляду літератури сформу-
льовано початковий варіант рекомендацій. Після обговорення та голосування було пого джено 
остаточний варіант рекомендацій.

Рекомендації та їх обговорення
Депресія часто виникає у пацієнтів з епілепсією, яка асоційована з гіршими результатами ліку-

вання (Mula et al., 2021). На підставі наявних даних публікацій та/або настанов група експертів 
узгодила рекомендації щодо скринінгу, діагностики, лікування та подальшого спостереження паці-
єнтів з епілепсією та депресією.

Скринінг і діагностика депресії

Рекомендація
Виконайте скринінг на наявність симптомів депресії в пацієнтів з епілепсією, для яких  показник 

за Неврологічним опитувальником щодо вказаного розладу за епілепсії (NDDI-E) становить 
 понад 13 балів

У пацієнтів з епілепсією депресія часто залишається недіагностованою (Gandy et al., 2021; Scott 
et al., 2021). Тому експерти наголосили на необхідності скринінгу на депресію в цій популяції. 
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Найчастіше використовуваним інструментом для такого скринінгу, розробленим спеціально для 
пацієнтів з епілепсією, є NDDI-E (Gilliam et al., 2006).

Втім, на відміну від інших загальних інструментів скринінгу, оцінювання депресії за NDDI-E, 
ймовірно, не залежить від несприятливих ефектів ПНП. Цей інструмент рекомендував Консенсус 
з оцінювання стану та  лікування осіб з епілепсією та афективними розладами, у якому, відповідно 
до результатів валідації, було вказано оцінку ≥ 15 балів як ознаку великого депресивного розладу 
(Barry et al., 2008; Gilliam et al., 2006).

Однак у метааналізі з використанням даних 13 валідаційних дослі джень D. H. Kim et al. (2019) 
повідомили, що оптимальне порогове значення для виявлення великої депресії становить  понад 
13 балів.

Рекомендація
Діагноз депресії в пацієнтів з епілепсією має встановлювати невролог та/або психіатр на під-

ставі даних анамнезу та відповідно до діагностичних критеріїв Міжнародної класифікації  хвороб 
10-го перегляду (МКХ-10)

Згідно з деякими настановами рекомендовано поєднувати структуроване інтерв’ю з інструмен-
тами скринінгу, як-от NDDI-E або Госпітальною шкалою з оцінювання тривоги та депресії (HADS), 
для використання як «діагностичних тестів» (Martinez-Juarez et al., 2020).

Проте V. Villanueva et al. наголошують, що ці останні інструменти є недіагностичними. Діагноз 
має встановлювати невролог та/або психіатр у закладі, де пацієнту надають медичну допомогу, 
на основі симптомів, виявлених під час збору анамнезу, і з дотриманням стандартизованих діагнос-
тичних критеріїв, як-от критерії МКХ-10, частіше застосовувані в Європі, або Діагностичного 
й статистичного посібника з психічних розладів ( п’ята редакція, переглянута) (DSM-5-TR), який 
використовують у США (WHO, 1992; APA, 2022).

Рекомендація
Оцінювати ризик суїцидальної поведінки в пацієнтів з епілепсією має невролог та/або психі-

атр на підставі даних анам незу

Незалежно від наявності депресії, ризик суїциду в пацієнтів з епілепсією є доволі високим 
(Abraham et al., 2019). Експерти зазначають, що недостатня діагностика депресії у таких осіб є важ-
ливою проблемою, а ситуація щодо оцінювання ризику суїциду викликає велике занепокоєння. 
За результатами згаданого вище опитування ILAE, пере важно скринінг на ризик самогубства в цих 
пацієнтів не виконували, а більшість пацієнтів, які вчинили само губство, відвідували постачаль-
ника медичних послуг за кілька місяців до смерті (Gandy et al., 2021).

Отже, згідно з деякими попередніми рекомендаціями, скринінг на суїцидальність має бути 
 невід’ємною частиною оцінювання стану кожного пацієнта з епілепсією впродовж усього періоду 
спостереження (Kanner, 2022). 

Таке комплексне обстеження слід виконувати під час збору анамнезу. Медичний працівник, 
залу чений до ведення пацієнта з епілепсією, може здійснювати його на основі  п’яти простих  питань 
у складі інструменту для скринінгу ризику вчинення суїциду, розробленого Національним інсти-
тутом психіч ного здоров’я США (NIMH) (Horowitz et al., 2020).

Рекомендація
Депресія вважається вторинною щодо епілепсії в пацієнтів, у яких симптоми депресії виника-

ють у периіктальний період або пов’язані з прийманням ПНП

Зміни настрою також можуть бути пов’язані в часі з виникненням судом і зберігаються в пост-
іктальний  період (Mula, 2019; Barry et al., 2008). 
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На думку деяких авторів, розрізнення пери- та інтер іктальних симптомів депресії може визна-
чати підхід до лікування, оскільки для послаблення периіктальних ознак депресії необхідна повна 
ремісія судом. Однак V. Villanueva et al. акцентують, що фахівець має  пам’ятати про можливість 
спів існування пери- та інтеріктальних ознак депресії (Kanner, 2013).

ПНП із негативними психотропними властивостями (як-от фенобарбітал, примідон, леветира-
цетам, топірамат, зонісамід і перампанел) можуть спричиняти психіатричні побічні ефекти,  зокрема 
й депресію; ризик є більшим для пацієнтів із минулим / поточним особистим / сімейним психіат-
рич ним анамнезом (Kanner and Bicchi, 2013; Kanner et al., 2021).

Як зазначають В. Chen et al. (2017), леветирацетам і зоні самід були асоційовані зі значно вищою 
частотою депресії, ніж інші ПНП (у 7 і 4 % випадків відповідно), тоді як ламотри джин —  зі значно 
нижчою (1 % випадків). Застосування монотерапії та схем повільного титрування може зменшити 
ризик або частоту виникнення депресії, пов’язаної з ПНП (Mula and Sander, 2007). 

Деякі експерти віддають перевагу використанню у пацієнтів з епілепсією та депресією ламотри-
джину, окскарбазепіну, вальпроєвої кислоти та клоназепаму, вважають, що леветирацетам, топі-
рамат та зонісамід слід використовувати з обережністю (Kanner and Bicchi, 2013).

Попри зв’язок між прийманням ПНП і депресією та іншими супутніми психіатричними захво-
рюваннями, а  також попере дження щодо ризику самогубства,  додане Управлінням із контролю 
за якістю харчових продуктів і лікарських засобів США (FDA) в інформацію про призначення 
всіх ПНП, поточні дані щодо потенційного  зв’язку між ПНП і самогубством є недостатньо 
переконли вими і дискусія з цього питання триває (Mula, 2022).

Лікування депресії

Рекомендація
Якнайшвидше скеруйте пацієнта з епілепсією до психіатра в разі підозри на  супутню психі-

атричну патологію, депресію з психотичними симптомами, біполярний афективний розлад, 
 ризик суїциду або якщо він не відповів на другий курс терапії анти депресантом (за адекватного 
дозування, тривалості й прихильності до лікування), або якщо потрібна аугментація  терапії 
антидепресантом

У низці настанов зазначено, що пацієнтів з епілепсією та депресією з психотичними симпто-
мами, біполярним афективним розладом, ризиком суїциду або тих, хто потребує аугментації ліку-
вання антидепресантами, слід скеровувати до психіатра для подальшого лікування (Barry et al., 
2008; Martinez-Juarez et al., 2020; Mula et al., 2022).

V. Villanueva et al. також вважають, що пацієнтів з іншими психіатричними супутніми захво-
рюваннями або тих, у кого дві спроби терапії антидепресантами були невдалими, важче лікувати, 
тому їх слід скеровувати до психіатра. Як зазначають дослідники, пацієнтам із депресією та супут-
німи психіатричними захворюваннями зазвичай притаманні більший тягар симптомів, тяжчий 
перебіг і гірші результати лікування (Kim and Schwartz, 2020).

Хоча немає загальноприйнятого визначення резистентної до лікування депресії, вона вважа-
ється такою в разі недостатньої відповіді або неможливості досягнення ремісії після принаймні 
двох курсів терапії  антидепресантами (за адекватних доз і тривалості) (McIntyre et al., 2014).

Рекомендація
Вибір ПНП для пацієнтів із епілепсією та депресією залежить від особливостей захворювання 

та індивідуальних характеристик пацієнта. Загалом рекомендовано застосовувати ламотри-
джин, вальпроат, еслікарбазепіну ацетат, карбамазепін та окскарбазепін; використання левети-
рацетаму, фенобарбіталу, топірамату та перампанелу менш рекомендоване (препарати впоряд-
ковано відповідно до рейтингу після голосування експертів)
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ПНП вибирають з урахуванням таких клінічних змінних, як тип нападів, вік, стать пацієнта, 
 наявність супут ніх захворювань, приймання додаткових препаратів, алерго анамнез та репродук-
тивний потенціал. Зважаючи на ці чинники, група міжнародних експертів розробила алгоритм 
для допомоги під час вибору ПНП; його впрова дження, ймовірно, пов’язане з кращими результа-
тами лікування (Asadi-Pooya et al., 2020; Hadady et al., 2022).

Відповідно до цього алгоритму, тип нападу є критичним чинником для вибору ПНП. Крім того, 
вибір відповідного ПНП має бути адаптований до 16 характеристик пацієнтів, як-от наявність 
 депресії. Призначаючи медика ментозне лікування депресії пацієнтам з  епілепсією, необхідно від-
давати перевагу застосуванню ламотри джину. До того ж деякі  автори реко мендують призначати 
таким пацієнтам із супутньою пси хіатричною патологією блокатори натрієвих кана лів (Villanueva 
et al., 2021). 

Очевидно, що  рекомендація щодо вибору найефективнішого ПНП не може бути зроб лена 
на підставі даних лише однієї клінічної характе ристики. Виби ра ючи відповідний ПНП, слід 
брати до уваги всі чинники, представлені в алгоритмі, а також досвід фахівця та вподобання 
 пацієнта (Asadi-Pooya et al., 2020).

Рекомендація
Змініть ПНП у пацієнтів з епілепсією та діагностованою депресією, якщо є підозра на при-

чинно-наслідковий зв’язок між застосуванням протинападового препарату і епізодом депресії 
або якщо її ознаки можуть погіршитися внаслідок лікування ПНП

Депресія може бути ятрогенною (пов’язаною з ПНП) (Barry et al., 2008; Kanner, 2016; Mula, 
2019). V. Villanueva et al. зазначають, що немає конкретних рекомендацій щодо лікування такої 
депресії. За даними J. J. Barry et al. (2008), пацієнти з епілепсією та ознаками депресії, пов’язаними 
з ПНП, «можуть відреагувати на зміну ліків», а якщо зміна ліків не є доцільною, «можна розгля-
нути додавання антидепресанту».

Процес прийняття рішення має охоплювати ретельне зважування переваг (як-от уникнення 
 погіршення симптомів депресії) і ризиків (як-от рецидив нападів) внаслідок зміни терапії.

Рекомендація
Якомога швидше розпочніть лікування  після встановлення діагнозу депресії у паці єнтів з епілеп-

сією, особливо за ризику вчинення суїциду

Згідно з рекомендаціями щодо клінічної практики в цій галузі, рекомендовано якнайшвидше 
почи нати  лікування депресії у пацієнтів з епілепсією. У разі ризику суїциду пацієнтів слід скерову-
вати до психіатра та призначати невідкладне лікування (Kerr et al., 2011).

Результати опитування ILAE засвідчили, що певна частка спеціалістів обирає тактику «пильного 
 очікування» (Gandy et al., 2021). V. Villanueva et al. вважають, що цей підхід (без призначення психо-
терапії / фармакотерапії) є необґрунтованим, оскільки бракує переконливих доказів на його підтримку, 
навіть у пацієнтів із легкими симптомами депресії. Такі ознаки депресії можуть погіршити функціону-
вання та якість життя (навіть спричиняти загрозу життю) (APA, 2010). На думку експер тів, якщо  немає 
надійних доказових даних іншого, доцільно забезпечити відповідне лікування.

Рекомендація
Вибір антидепресантів для пацієнтів з епілепсією та депресією залежить від характеристик 

захворювання та профілю пацієнта. Загалом необхідне призначення селективних інгібіторів 
 зворотного захоплення серотоніну (СІІЗЗС) та антидепресантів подвійної дії; менш реко мендо-
ваними є бупропіон, кломіпрамін і мапротилін (препарати впорядковано відповідно до рейтингу 
після голосування експертів)
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V. Villanueva et al. згодні з деякими експертами, які ствер джують, що докази щодо лікування 
депресії у пацієнтів з епілепсією дуже обмежені і призначати  лікування слід на підставі даних 
інди відуального клінічного досвіду (Mula, 2019). 

Жодна з наявних відповідних настанов не містить рекомендацій щодо застосування конкрет-
них антидепресантів; зазвичай рекомендовано використовувати СІЗЗС або селективні інгібітори 
зворотного захоп лення серотоніну й норадреналіну (СІЗЗСН) (Martinez-Juarez et al., 2020; Mula 
et al., 2022).

У нещодавно оновленому систематичному Кокранівському огляді проаналізовано дані чоти-
рьох рандомізованих контрольованих дослі джень (РКД) (оцінювали ефективність двох СІЗЗС 
[сертраліну й пароксетину], одного СІЗЗСН [венлафаксину] і трициклічного антидепресанту 
[амітриптилін]), а також результати шести нерандомізованих дослі джень. 

Автори дійшли висновку, що отримані докази є дуже обмеженими (наявні лише докази низь-
кої достовірності на користь того, що венлафаксин є кращим, ніж брак ліку вання) і на їх основі 
не можна надати інформації щодо вибору антидепресантів для лікування депресії в пацієнтів з епі-
лепсією (Maguire et al., 2021).

Укладачі рекомендацій також погоджуються з думкою авто рів Консенсусу з оцінювання стану 
та лікування пацієнтів з епілеп сією та афективними розладами щодо того, що краще уникати 
призначення певних антидепресантів (як-от кломіпраміну, бупропіону та мапротиліну) тим, хто 
має хронічні порушення мозкової діяльності (Barry et al., 2008). Деякі експерти також визнають, 
що мапротилін, бупропіон із негайним  вивільненням та кломіпрамін у високих дозах  можуть бути 
пов’язані з посиленням судом (Mula, 2019).

Однак це лише загальні рекомендації, і в разі вибору лікування слід брати до уваги індивіду-
альні особли вості пацієнта. Як і в разі призначення ПНП, вибір антидепресанту має ґрунтуватися 
на  таких чинниках, як особливості клінічної картини, супутні захворювання, відповідь на по-
передню терапію антидепресантами, побічні ефекти, уподобання пацієнта,  потенційні лікарські 
взаємодії, порівняльна ефективність і переносимість, простота застосування,  вартість і  доступність 
ліків (Kennedy et al., 2016).

Рекомендація
Дотримуйтесь балансу між ризиком і користю  використання антидепресантів та відмови 

від них у вагітних жінокм, які страждають на епілепсію та депресію. Інформуйте таких паці-
єнток про ризики та користь задля ухвалення спільного рішення; цей процес має бути зафіксо-
вано у клінічній  карті. За потреби призначення антидепресанту засобами лікування першої  лінії 
для вказаної категорії пацієнтів зазвичай є СІЗЗС і СІЗЗСН

Згідно з клінічними рекомендаціями щодо застосування антидепресантів під час вагітності, 
 рішення про те, чи слід розпочинати / продовжувати лікування вказаними засобами, необхідно 
приймати індивідуально; жоден із доступних натепер антидепресантів не є абсолютно проти-
показаним під час вагітності. Натепер для СІЗЗС накопичено найбільшу доказову базу щодо 
репро дуктивної безпеки, що робить їх препаратами першої лінії для жінок, які раніше не приймали 
анти депресанти і планують вагітність або вже є вагітними (McAllister-Williams et al., 2017).

Деякі автори наголошують на тому, що в разі призначення антидепресантів вагітним жінкам /  
планують вагітність слід ретельно зважувати  ризики / переваги лікування антидепресантами 
порів няно з нелікованим захворюванням. 

Якщо така оцінка свідчить на користь терапії антидепресантами, її слід розпочинати на підставі 
даних індивідуального аналізу балансу ризику та користі, а також з урахуванням результатів щодо 
 відповіді на попереднє лікування антидепресантами та вподобань пацієнта. Рекомендовано при-
значати най меншу можливу дозу антидепресанту, але уникати також недостатнього лікування. 
Засобами терапії першої лінії вважаються СІЗЗС, якщо немає причин для використання анти-
депресантів іншого класу (Byatt et al., 2013).
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Рекомендація
Призначте пацієнтам з епілепсією та легкими епізодами депресії психотерапію, а якщо  епізоди 

депресії помірно тяжкі —  психотерапію в поєднанні з лікуванням антидепресантами. У  кожному 
конкретному клінічному випадку (залежно від стану пацієнта та типу призначеного лікування) 
встановіть кількість сеансів психо терапії

Ця рекомендація узго джується з настановами ILAE (2022) і загальною клінічною практичною наста-
новою з лікування депресії Американської психіатричної асоціа ції (APA, 2010) (Mula et al., 2022). 
Наявність значних психосоціальних стресових чинників, інтрапсихічного конфлікту, міжособис-
тісних труднощів, проблем із доступністю лікування, вагітності та вподобань пацієнта можуть 
свідчити на користь призначення психотерапії (APA, 2010). Рекомендаціям щодо застосування 
когні тивно-поведінкової терапії (КПТ) і між особис тісної психотерапії притаманний вищий  рівень 
дока зовості (Parikh et al., 2009, 2016; APA, 2010).

М. Gandy et al. (2013) у систематичному огляді літератури повідомили, що всі РКД, які проде-
монстрували позитивний вплив на перебіг депресії, були спрямовані саме на зменшення її ознак, 
тоді як РКД, у межах яких КПТ була зосере джена на поліпшенні контролю нападів, не мали  таких 
результатів. Використовуючи систематичний огляд даних РКД, А. Noble et al. (2018) повідомили, 
що КПТ у пацієнтів з епілепсією асоціюється зі статистично значущим зменшенням симптомів 
депресії, але більш ніж у двох третин пацієнтів вплив на депресію не є значущим.

Рекомендація
Продовжуйте лікування антидепресантами щонайменше впродовж шести місяців після 

 настання ремісії в пацієнтів із першим епізодом депресії та щонайменше дев’яти місяців —  у разі 
повторної або тяжкої депресії

Ця рекомендація узго джується з попередніми настановами ILAE (2022), Консенсусом з оціню-
вання стану та ліку вання осіб з епілепсією та афективними роз ладами, а також клінічними прак-
тичними настановами Американ ської психіатричної асоціації (APA, 2010) щодо ліку вання депре-
сії (Mula et al., 2022; Barry et al., 2008; Kennedy et al., 2016).

Деякі пацієнти з чинниками ризику рецидиву потребують тривалішого лікування антидепресантами; 
більшість із них у певний момент під час спостереження слід скеровувати до психіатра; наявність супут-
нього хронічного захворювання є одним із таких чинників ризику (APA, 2010; Kennedy et al., 2016).

Рекомендація
Якщо терапію антидепресантом необхідно припинити, робіть це поступово, щонайменше 

протягом 1–4 тижнів

Близько 40 % пацієнтів, які раптово припиняють приймання антидепресантів, відчувають син-
дром відміни, для якого характерні:

• Грипоподібні симптоми. 
• Безсоння. 
• Нудота. 
• Сенсорні розлади. 
• Підвищене збу дження (Kennedy et al., 2016). 
Ризик є вищим у разі застосування антидепресантів із коротким періодом напіврозпаду, як-от 

пароксетин і СІЗЗСН (венлафаксин, десвенлафаксин і дулоксетин) (Quilichini et al., 2022). 
Переконливих рекомендацій щодо лікування  синдрому відміни немає (Fava and Cosci, 2019). 
Найважливішим заходом є профілактика його  розвитку завдяки поступовому зниженню дозу-

вання антидепресан тів. Тривалість періоду зниження дозування має  залежати від типу антидепре-
санту, терапевтичної дози та трива лості лікування (Gabriel and Sharma, 2017).
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Подальше спостереження

Рекомендація
Продовжуйте спостереження пацієнтів з епілепсією та депресією відповідно до  висновку  фахівця, 

зазвичай впродовж щонайменше 6–12 місяців після ремісії симптомів  депресії та припинення 
 лікування

Ризик рецидиву після першого великого епізоду депресії є високим протягом усього життя. 
 Упродовж року після припинення лікування рецидив депресії трапляється приблизно в 20–30 % 
пацієнтів (Kessler and Bromet, 2013). Тому спостереження таких пацієнтів є обов’язковим.

Рекомендація
Здійснюйте психіатричне спостереження пацієнтів з епілеп сією з ризиком суїциду відповідно 

до висновку психіатра, із дотриманням місцевих рекомендацій та/або клінічних протоколів щодо 
 подальшого лікування

Автори представлених настанов акцентують увагу на важливості дотри мання узго джених прото-
колів лікування пацієнтів із ризи ком суїциду в умовах закладу з надання психіат ричної допомоги. 
Ключова роль тут належить неврологам, які  мають виконувати скринінг на ризик самогубства 
 серед пацієнтів з епілепсією.

Висновки
Підсумовуючи, V. Villanueva et al. зазначають, що, попри значну пошире ність великого депре-

сивного розладу в пацієнтів з епілеп сією, рекомендації щодо лікування цієї категорії осіб, які 
ґрунту ються на даних доказової медицини, є доволі обмеженими. 

За даними опитувань, встановлення й лікування депресії і цій популяції можна значно поліп-
шити, зокрема завдяки актив ному скринінгу на ризик вчинення самогубства, який є необхідним 
 інструментом під час лікування пацієнтів з епілепсією. Власне, рекомендації, основані на  консенсусі 
думок експертів, стануть у нагоді медичним працівникам для контролювання симптомів депресії 
в пацієнтів з епілепсією. 

Встановлення діагнозу великого депресивного  розладу та відповідне лікування пацієнтів із цим 
захворюванням є одним із ключових чинників як для поліп шення результатів  терапії епілепсії, 
так і уникнення ризику вчинення суїциду.

Підготувала Наталія Купко

Оригінальний текст документа читайте на сайті
www.sepsm.org
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Лікування дорослих пацієнтів 

із генералізованим судомним 

епілептичним статусом

Епілептичний статус виникає внаслідок зриву механізмів, відповідальних 
за припинення нападу, або їх ініціювання, зумовлюючи аномально тривалі 
пароксизми, у проміжках між якими в пацієнта не відновлюється свідомість 
(на відміну від серії нападів), або одиничний напад триває понад 30 хвилин. 
Такий стан може мати довгострокові наслідки, як-от ушко дження нейронів, 
зміна функціонування нейромереж залежно від типу і тривалості нападів. 
До вашої уваги представлено стислий огляд оновлених рекомендацій фахівців 
Комітету з фармакотерапії Greater Glasgow and Clyde Area Національної служби 
охорони здоров’я Великої Британії (NHSGGC, 2024) щодо медикаментозного 
лікування дорослих осіб із генералізованим судомним епілептичним статусом.

С удомний епілептичний статус (безперервні або повторювані напади тривалістю понад 
5 хвилин або без відновлення свідомості) є станом, що потребує невідкладної медичної 
допомоги, із рівнем смертності 16–39 %. Зокрема, є ризик того, що напади призведуть 

до ушко дження головного мозку, якщо не досягти їх контролю впродовж 30 хвилин після початку.
У представленому огляді описано загальний підхід до лікування дорослих (віком ≥ 16 років) 

із судом ним епілептичним статусом, який ґрунтується на настанові Шотландської міжуніверситет-
ської мережі з розробки клінічних посібників (SIGN, 2018) щодо діагностування та лікування епілеп-
сії в дорослих, а також на даних нещодавніх дослі джень. Призначуване лікування може відрізнятися 
залежно від індивідуальних клінічних обставин (для вагітних пацієнток). Алгоритм лікування паці-
єнтів із судомним епілептичним статусом наведено на рисунку. Після досягнення контролю  судом 
рекомендовано призначити пацієнту  постійне ліку вання; скерувати його до лікаря-невролога щодо 
поточної терапії, не відкладаючи її початок, якщо такі заходи  наразі є недоступними (табл. 1).

Леветирацетам (застосування і дозування за епілептичного статусу)
Для пацієнтів з епілептичним статусом застосування леветирацетаму поза затвер дженими пока-

заннями схвалено Комітетом із фармакотерапії NHSGGC. Одно разова доза леветирацетаму стано-
вить 60 мг/кг маси тіла в/в протягом 15 хв (максимальна— 4500 мг); коригування дозування відпо-
відно до маси тіла наведено в таблиці 2. Зменшувати навантажувальну дозу леветирацетаму в разі 
порушення функції нирок не потрібно.

Фенітоїн (застосування і дозування за епілептичного статусу)
Одноразова доза фенітоїну становить 18 мг/кг маси тіла в/в (максимальна– 1800 мг); коригу-

вання дози відпо відно до маси тіла наведено в таблиці 3. 
Протипоказаннями до застосування фенітоїну є бло када серця, брадикардія, порфірія. У разі захво-

рювань печінки слід перевірити взаємо дію лікарських засобів (фенітоїн є індуктором ферментів). 
Через 2–4 години після в/в уведення навантажувальної дози перевірте рівень фенітоїну в крові ( цільо вий 
рівень 10–20 мг/л); якщо доза є субтерапев тичною, може знадобитися додаткове введення  препарату. 

Якщо пацієнт уже приймає фенітоїн, але не досягає контролю судом, може бути корисним «допов-
нення»  навантажувальної дози, розраховане за формулою:  додаткова доза фенітоїну натрію (мг) = 
(20 —   виміряна концентрація (мг/л)) × 0,7 × маса тіла пацієнта (кг).
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Рисунок. Алгоритм лікування пацієнтів із судомним епілептичним статусом

Адаптовано згідно з R. Hewett et al. Generalised Convulsive Status Epilepticus in Adults. Clinical guideline. 
NHS Greater Glasgow and Clyde Area Drug and Therapeutics Committee, 2024.

Невідкладні заходи:

• Звільніть дихальні шляхи 
та підтримуйте дихання

• Оцініть функції серцево-
судинної та дихальної систем

• Перевірте рівень глюкози 
в крові

• Визначте тривалість нападу 
від початку

• Дайте кисень
• Забезпечте внутрішньовенний 

доступ до великих вен
• Перевірте температуру тіла

Етап 1

Тривалість 
нападу 0–5 хв

Етап 2

Тривалість 
нападу > 5 хв

Застосуйте ОДИН із наведених нижче препаратів (залежно від їх доступності) 
Не комбінуйте бензодіазепіни:

• Лоразепам: до 4 мг 
внутрішньовенно (в/в) (2 мг 
в/в протягом першої хвилини; 
якщо напад не купіровано, 
ще 2 мг в/в через 2–3 хв)

• Діазепам: 10 мг в/в або 
ректально (літнім особам 
або пацієнтам із масою тіла 

< 50 кг —  5 мг). Максимальна 
швидкість введення —  5 мг/хв. 
Є ризик пригнічення дихання

• Мідазолам: 10 мг (літнім 
особам або пацієнтам 
із масою тіла < 50 кг —  5 мг) 
трансбукально, інтраназально 
(застосуйте препарат для 

трансбукального введення, 
по половині дози в кожну 
ніздрю) або внутрішньом’язово 
(в/м) (поза затвер дженими 
показаннями; використовуйте 
ампули по 10 мг/2 мл, які 
слід зберігати у шафі для 
препаратів суворого обліку)

Якщо немає відповіді, введіть дозу бензодіазепіну повторно через 10 хвилин

Визначте етіологію

• Будь-які ознаки гіпоглікемії: 
введіть 100 мл 20 % розчину 
глюкози в/в; якщо немає в/в 
доступу —  1 мг глюкагону в/м. 
Перевірте рівень глюкози 
в крові повторно через 10 хв

• Будь-які припущення про 
зловживання алкоголем або 
порушення нутритивного 
статусу: введіть тіамін в/в

• Призначте лікування 
протинападовими препаратами 

(ПНП), якщо воно ще не було 
призначене (їх можна вводити 
через назогастральний 
зонд, якщо дихальні шляхи 
захищено)

• Розгляньте призначення 
відповідного антибіотика / 
противірусного препарату, 
якщо є підозра щодо інфекції 
центральної нервової системи

• Виконайте дослідження 
крові для визначення вмісту 

сечовини та електролітів, 
глюкози, кальцію та магнію, 
рівнів ПНП; аналізу біохімічних 
показників функціонування 
печінки (печінкових проб); 
загального аналізу крові; 
оцінювання гемостазу 
(коагулограма); встановлення 
активності креатинкінази; 
гемокультури (аеробів), 
газометрії, скринінгу 
на алкоголь і токсичні речовини

Етап 4

Тривалість 
нападу 30–60 хв

Якщо епілептичний статус триває впродовж 30–60 хв, використайте у відповідних умовах загальну 
анестезію мідазоламом, пропофолом, тіопентоном або фенобарбіталом (не ліцензований) 

відповідно до місцевих протоколів і продовжуйте лікування у відділенні інтенсивної терапії

Примітка. Анестетики повинен призначати лікар, який має належну підготовку, навички та досвід 
їх застосування (анестезіологи, реаніматологи або лікарі швидкої допомоги). У разі несудомних нападів 
(наприклад, за постійного низького рівня глюкози в крові) розгляньте можливість консультування 
нейрофізіологом для отримання рекомендацій щодо потреби в проведенні електроенцефалографії (ЕЕГ)

Упродовж наступних 24–48 год оптимізуйте дозування неанестетичних ПНП і, якщо немає електричних 
або клінічних ознак тривалих нападів, скасуйте анестезію для оцінювання відповіді пацієнта на терапію

Етап 3

Тривалість 
нападу 10–30 хв

Якщо епілептичний статус триває, введіть навантажувальну дозу ОДНОГО з ПНП:

• Леветирацетам в/в (поза 
затвер дженими показаннями): 
60 мг/кг маси тіла, 
максимальна одноразова доза 
4500 мг (рекомендації щодо 
дозування та застосування 
зазначено нижче) АБО

• Фенітоїн в/в: 18 мг/кг маси 

тіла, максимальна одноразова 
доза 1800 мг (рекомендації 
щодо дозування 
та застосування вказано 
нижче) АБО

• Вальпроату натрію в/в 

(поза затвер дженими 
показаннями): 25 мг/кг маси 

тіла, максимальна одноразова 
доза 2500 мг (репродуктивні 

ризики для всіх пацієнтів 

віком < 55 років*) 
(рекомендації щодо дозування 
та застосування зазначено 
нижче)

Епілептичний статус є невідкладним клінічним станом, і час надання лікування має критичне значення; 
вибір ПНП слід здійснювати відповідно до місцевої доступності та інформації щодо показань для 
застосування та застережень (табл. 6)

Якщо напад не припиняється, зателефонуйте до відділення інтенсивної терапії, щоб повідомити про 
пацієнта, і зверніться до лікаря-невролога телефоном для отримання консультації

Якщо судоми тривають або виникають знову в пацієнтів зі стабільною гемодинамікою, розгляньте 
призначення ще одного ПНП, зазначеного для етапу 3.

Примітка. * Репродуктивні ризики застосування вальпроату натрію: основною метою лікування епілептичного статусу 

є припинення нападів і збереження життя пацієнта. Рішення щодо продовження терапії після досягнення контролю судом 
мають відповідати рекомендаціям настанови Агентства з регулювання лікарських засобів і виробів медичного призначення 
Великої Британії (MHRA, 2024).
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Таблиця 1. Постійне лікування після досягнення контролю судом

Препарат
Звичайна 

початкова доза

Час після отримання 

навантажувальної 

дози до першої 

підтримувальної

Примітки

Леветирацетам

1000 мг в/в або 
перорально ДВІЧІ 
на добу (якщо рШКФ > 
50 мл/хв)

Якщо рШКФ (мл/хв):
• > 50 = 6 год
• 30–50 = 12 год
• < 30 = 24 год

Скоригуйте дозу в разі порушення функції 
нирок 
Якщо рШКФ (мл/хв):
• > 50 = 1000 мг ДВІЧІ на добу
• 30–50 = 750 мг ДВІЧІ на добу
• < 30 = 500 мг ДВІЧІ на добу

Замісна ниркова терапія: 500–1000 мг 
раз на добу —  зверніться до спеціаліста-
нефролога, щоб обговорити час діалізу
Перевірте взаємодію з іншими препаратами

Фенітоїн

3–5 мг/кг маси тіла в/в 
або перорально РАЗ 
на добу
Звичайна початкова 
доза (в/в або 
перорально) —  300 мг 
РАЗ на добу

12–24 год

Перевірте рівень через 2–4 год після в/в 
введення навантажувальної дози, якщо 
він субтерапевтичний, може знадобитися 
додаткова доза
Контролюйте рівень альбуміну
Зверніться за порадою до фармацевта 
щодо пацієнтів, які потребують гідратації 
або введення через назогастральний зонд
Перевірте взаємодію з іншими препаратами

Вальпроат 
натрію

5–7 мг/кг ДВІЧІ 
на добу в/в або 
перорально
Звичайна початкова 
доза (в/в або 
перорально) — 
 300–400 мг ДВІЧІ 
на добу

4–8 год

Репродуктивні ризики в пацієнтів 

жіночої та чоловічої статі віком < 55 

років. Призначте лікування відповідно 
до програми запобігання вагітності
Перевірте взаємодію з іншими препаратами
УНИКАЙТЕ поєднання з карбапенемами, 
наприклад меропенемом —  це призводить 
до помітного зниження ефекту вальпроату 
натрію
Можливе підвищення рівня ламотри-
джину —  зверніться до невролога / 
фармацевта

Примітка. рШКФ —  розрахункова швидкість клубочкової фільтрації.

Адаптовано згідно з R. Hewett et al. Generalised Convulsive Status Epilepticus in Adults. Clinical guideline. NHS Greater Glasgow 
and Clyde Area Drug and Therapeutics Committee, 2024.

Таблиця 2. Коригування дози леветирацетаму відповідно до маси тіла пацієнта

Маса тіла 

пацієнта (кг)

Доза (мг) 

із розрахунку 

60 мг/кг маси тіла

Об’єм інфузії (мл) 

із розрахунку 

500 мг/5 мл

Примітки

35–44 2100 21

Вводьте в 100 мл 0,9 % розчину NaCl
Інфузія має тривати не менш ніж 15 хв
Якщо доза перевищує 3000 мг, 
необхідно видалити 30 мл 0,9 % 
розчину NaCl з інфузійного пакета 
перед додаванням леветирацетаму

45–54 2700 27

55–64 3300 33

65–74 3900 39

75–84 4500 45

85–95 4500 45

> 95 4500 45

Адаптовано згідно з R. Hewett et al. Generalised Convulsive Status Epilepticus in Adults. Clinical guideline. NHS Greater Glasgow and Clyde Area Drug 
and Therapeutics Committee, 2024.
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Таблиця 3. Коригування навантажувальної дози фенітоїну відповідно 
до маси тіла (якщо пацієнт ще не отримує фенітоїн)

Маса тіла 

пацієнта (кг)

Доза (мг) 

з розрахунку 

18 мг/кг маси тіла

Об’єм інфузії (мл) 

з розрахунку 

250 мг/5 мл

Примітки

35–44 700 14 Вводити через крупні вени.
Слід ретельно промити систему 0,9 % 
розчином NaCl до та після інфузії фенітоїну
Швидкість: здійснювати інфузію протягом 
30–40 хв (< 50 мг/хв); особам похилого віку 
або з захворюваннями серця —  понад 60 хв
Розведення: найкраще вводити 
нерозведеним за допомогою шприцевого 
насоса. Якщо розведення є необхідним, 
розведіть дози < 1 г у 100 мл, а > 1 г —  
у 250 мл 0,9 % NaCl. Введіть через інфузійний 
насос із вбудованим фільтром (0,22–0,5 мкм)*
Моніторинг: необхідний безперервний 
моніторинг АТ, ЕКГ і ЧР (ризик гіпотензії/
брадикардії)

45–54 900 18

55–64 1100 22

65–74 1250 25

75–84 1450 29

85–95 1600 32

> 95 1800 36

Примітка. * Введення розведеного розчину розпочинайте одразу після приготування суміші й завершіть упродовж години.

Адаптовано згідно з R. Hewett et al. Generalised Convulsive Status Epilepticus in Adults. Clinical guideline. NHS Greater Glasgow 
and Clyde Area Drug and Therapeutics Committee, 2024.

Таблиця 4. Додаткові дози фенітоїну залежно від маси тіла пацієнта

Доза фенітоїну, 

яку пацієнт уже 

приймає (мг)

Маса тіла пацієнта (кг)

50 60 70 80

2 500 7 мг/л 6 мг/л 5 мг/л 4,5 мг/л

5 000 14 мг/л 12 мг/л 10 мг/л 9 мг/л

7 500 21 мг/л 18 мг/л 15 мг/л 13,5 мг/л

Адаптовано згідно з R. Hewett et al. Generalised Convulsive Status Epilepticus in Adults. Clinical guideline. NHS Greater Glasgow and Clyde Area Drug 
and Therapeutics Committee, 2024.

Таблиця 5. Коригування дози вальпроату натрію відповідно до маси тіла пацієнта

Маса тіла 

пацієнта (кг)

Доза (мг) 

із розрахунку 

25 мг/кг маси тіла

Об’єм інфузії (мл) 

із розрахунку 

100 мг / 1 мл

Примітки

35–44 1000 10

Вводьте в 50–100 мл 
0,9 % розчину NaCl
Інфузія має тривати не менш ніж 15 хв

45–54 1250 12,5

55–64 1500 15

65–74 1750 17,5

75–84 2000 20

85–95 2250 22,5

> 95 2500 25

Адаптовано згідно з R. Hewett et al. Generalised Convulsive Status Epilepticus in Adults. Clinical guideline. NHS Greater Glasgow and Clyde Area Drug 
and Therapeutics Committee, 2024.
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У таблиці 4 наведено приблизні додаткові дози фенітоїну за приймання його в дозуваннях 
 250–750 мг.  При цьому слід контролювати рівень альбуміну, що може позначатись на  інтерпретації 
концентрації фенітоїну.

Вальпроат натрію (застосування і дозування за епілептичного статусу)
Одноразова доза вальпроату натрію фенітоїну становить 25 мг/кг маси тіла в/в (максимальна —  

2500 мг). Кори гування дозування вальпроату натрію відповідно до маси тіла наведено в таблиці 5.
Протипоказання до застосування вальпроату натрію:
• Репродуктивний ризик для пацієнтів віком < 55 років.
• Мітохондріальна хвороба або метаболічний розлад, за яких наявна гепатотоксичність.
• Одночасне застосування з карбапенемами, наприклад меропенемом (взаємодія препаратів при-

зводить до помітного зниження рівня вальпроату  натрію та його терапевтичних ефектів).
• Активна форма захворювання печінки.
• Порфірія (найчастіше гострі атаки хвороби ускладнюються ознаками вегетативно-сенсорної 

та моторної полінейропатії. Проявляється фотодерматозом, гемолітичними кризами, шлунково- 
кишковими та нервово-психічними розладами).

Необхідно також перевірити взаємодію із супутніми  лікар ськими засобами, які на поточний  момент 
 приймає паці єнт (вальпроат є інгібітором ферментів, які чинять вплив на період напіввиведення 
 інших  препаратів,  зокрема ламотри джину).

Підготувала Наталія Купко

Оригінальний текст документа читайте на сайті 
www.rightdecisions.scot.nhs.uk

 Таблиця 6. Показання для застосування та застереження щодо ПНП, використовуваних 

на етапі 3 за алгоритмом лікування пацієнтів із судомним епілептичним статусом

Препарат Віддавати перевагу Застереження

Леветирацетам

• Якщо пацієнт уже приймає леветирацетам 
і є підозра щодо неналежного комплаєнсу

• Якщо інші ПНП протипоказані або 
неефективні

• За сприятливого профілю щодо побічних 
ефектів і лікарської взаємодії

• Алергічна реакція на препарат
• Знизьте підтримувальну дозу за ниркової 

недостатності
• Розлад настрою або поведінки може 

погіршити симптоми епілептичного статусу

Фенітоїн

• Якщо пацієнт уже приймає фенітоїн і є 
підозра щодо неналежного комплаєнсу

• Якщо інші ПНП протипоказані або 
неефективні

• Брадикардія
• Блокада серця
• Порфірія
• Алергічна реакція на препарат
• Призначайте з обережністю в разі 

захворювань печінки
• Введення через ентеральний зонд може бути 

утрудненим
• Необхідний моніторинг стану пацієнта

Вальпроат 
натрію

• Якщо пацієнт уже приймає вальпроат 
натрію і є підозра щодо неналежного 
комплаєнсу

• За ідіопатичної генералізованої епілепсії
• За розладів настрою
• Якщо інші ПНП протипоказані або 

неефективні

• Репродуктивні ризики у пацієнтів жіночої 
та чоловічої статей віком < 55 років

• Захворювання печінки або панкреатит
• Відомо про метаболічний розлад, за якого 

наявна гепатотоксичність
• Алергічна реакція на препарат
• Мітохондріальна хвороба
• Уникайте призначення пацієнтам, які приймають 

карбапенемові антибіотики (із широким 
спектром антибактеріальної активності)

• Порфірія

Адаптовано згідно з R. Hewett et al. Generalised Convulsive Status Epilepticus in Adults. Clinical guideline. 
NHS Greater Glasgow and Clyde Area Drug and Therapeutics Committee, 2024.
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Настанови щодо вибору антипсихотичних 

препаратів для лікування пацієнтів 

із психотичними симптомами та шизофренією

Сьогодні антипсихотичні засоби посідають чільне місце серед препаратів 
для лікування пацієнтів із шизофренією та психотичними розладами. 
Останніми роками помітно активізувалися розробка та впровадження 
у практику нових антипсихотичних препаратів, які за своєю ефективністю, 
безпекою та відповідністю сучасним вимогам є засобами нового покоління.
До вашої уваги представлено огляд настанов, які розробили фахівці Фонду 
Національної служби охорони здоров’я Університету Гертфордшира Великої 
Британії (HPFT, 2023), щодо призначення антипсихотичних препаратів для 
лікування пацієнтів із психозом / шизофренією, оцінювання побічних ефектів, 
лікарської взаємодії, можливостей заміни ліків тощо. Метою цього документа 
є надання відповідних рекомендацій для забезпечення ефективного й безпечного 
лікування пацієнтів із психотичними розладами та шизофренією для зменшення 
симптомів і поліпшення їхнього соціального та когнітивного функціонування.

А нтипсихотичні препарати є основою фармакологічного лікування шизофренії та низки 
 інших психо тичних розладів (Stroup et al., 2018). Вони застосовуються для лікування 
гострих епізодів і запобігання рецидивам хвороби (Taylor et al., 2021). За настановами 

Націо нального інституту охорони здоров’я та  вдосконалення медичної допомоги Великої Британії 
(NICE, 2014), пацієнтам із першим епізодом психозу, гост рими погіршеннями та рецидивами пси-
хозу або шизо френії слід запропонувати пероральний антипсихо тик у поєднанні з  психотерапією. 

Як відомо, часто такі паці єнти потребують тривалого лікування антипсихотичним препаратом. 
Користь застосування сучасних анти психотичних засобів у лікуванні шизофренії загалом є подіб-
ною, за винятком більшої ефективності  клозапіну в пацієнтів із резистентною до лікування шизо-
френією) (Jones et al., 2006; Lieberman et al., 2005). 

Однак індивідуальні реакції пацієнтів  можуть варіювати (Taylor et al., 2021). Власне, антипсихо-
тики вирізняються побічними реакцій, до яких вони можуть призводити. Своєю чергою, паці єнти, 
у яких такі ефекти виникають, мають різну  готовність їх пере носити (Stroup et al., 2018; Taylor 
et al., 2021). Застосування антипсихотиків ефективніше для полегшення позитивних симптомів 
шизофренії, ніж для лікування  негативних і когнітивних симптомів.

Принципи призначення антипсихотиків
За винятком клозапіну, ефективність застосування всіх антипсихотиків є подібною. Початковий 

вибір препарату має ґрунтуватися на кількох чинниках, які розглянено в розділі «Вибір антипсихо-
тика». Лікування антипсихотичними  препаратами слід розглядати як індивідуальне терапев тичне 
дослі дження. 

 Необхідно докладно задокументувати:
• Показання для застосування перорального антипсихо тичного препарату та очікувані пере-

ваги і ризики.
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• Очікуваний час для зміни симптомів і виникнення небажаних явищ.
• Обговорення і фіксацію побічних ефектів, які пацієнт готовий найбільше терпіти.
Починати лікування слід із дози нижньої межі діапазону та поступово її підвищувати відпо-

відно до відповіді та переносимості. Насамперед необхідно оцінити відповідь за оптимальної дози 
впродовж 2–3 тижнів, і якщо є відповідь, продовжувати лікування щонайменше протягом 4–6 тиж-
нів, перш ніж розглядати можливість зміни препарату. 

Максимальне дозування не має перевищувати, зазначене в інструкції для медичного застосу-
вання лікарського  засобу.  Особливо менші дози підходять пацієнтам із негативними симпто мами 
і першим епізодом психозу. Сучасні  докази не підтвер джують рутинного використання високо-
дозової антипсихотичної терапії. Тому слід  обґрунтувати та зазначити причини призначення дозу-
вань, що виходять за межі дозво леного діа пазону. 

Алгоритм фармако терапії пацієнтів із шизофренією наведено на рисунку. 
Необхідно призначати лише один типовий антипсихотик, окрім виняткових обставин (напри-

клад,  аугментації терапії клозапіном або перехресного титрування ліків). Слід уникати поліпрагма-
зії антипсихо тиків через підвищений ризик побічних реакцій, як-от екстрапірамідні небажані 
ефекти, подовження інтервалу QT і раптова серцева смерть (Barnes et al., 2006).

Пероральні та парентеральні дози того самого антипсихотика слід призначати окремо, оскільки 
їхня біодоступність може вирізнятися. Зокрема, призначення антипсихотиків слід переглядати 
регулярно, в ідеалі щотижня, або залежно від клінічних показань, частоти приймання, терапевтич-
них переваг і побічних ефектів. Необхідно також перевірити, чи не призвели призначення до за-
стосування дозування, що перевищує максимальну добову дозу, зазначену в інструкції для медич-
ного використання. 

Таблетки, що диспергуються в ротовій порожнині, і рідкі форми препаратів слід регулярно пере-
глядати та  замінювати на пероральні тверді дозовані лікарські форми. 

Перегляд режиму приймання ліків має бути зафік сований у медичній карті і містити  інформацію 
щодо таких  моментів:

• Відповідь на лікування (за допомогою валідованих  оцінних шкал).
• Побічні ефекти (із результатами за валідованими оцінними шкалами).
• Дотримання режиму приймання лікарських засобів.
• Загальне фізичне здоров’я.
• Обґрунтування продовження, зміни або  припинення лікування та наслідки таких змін.
У клінічній документації пацієнта має бути чіткий план з усією відповідною інформацією (як-от 

із діагнозом,  показаннями до використання антипсихотиків, цільовими симптомами, ризи ками 
недотримання режиму приймання,  показаннями в разі рецидиву, поточними вимогами щодо при-
значення та моніторингу стану). Перед скеруванням пацієнта для ліку вання до ланки первин-
ної медичної допомоги його стан має бути клінічно стабільним (Taylor et al., 2021; NICE Clinical 
Guideline, 2014).

Вибір антипсихотика
Антипсихотики ефективні як для невідкладної, так і для підтримувальної терапії шизофренії 

та інших психотичних розладів. Власне, такі препарати вирізняються за фармакологічними 
та фармако кінетичними властивостями, ефективністю та переносимістю. Що ще важливіше, паці-
єнти, своєю чергою, мають різну відповідь на терапію антипсихотиками і їх переносимість. 
Різноманітність індивідуальних реакцій призводить до того, що не існує єдиного анти психо тичного 
препарату, який зазвичай рекомендовано як засіб першого вибору. 

Рішення щодо того, який антипсихотичний препарат призначити, слід приймати спільно ліка-
рем і пацієнтом, зважа ючи на: індівідуальну клінічну картину; будь-які загальні медичні / фізичні 
стани; одно часне використання будь-яких ліків; профіль  побічних ефектів антипсихотиків ( зокрема 
мета болічні, екстрапірамідні, серцево- судинні,  гормональні); попередню реакцію  пацієнта на будь-
які анти психотичні  засоби; останню переносимість будь-яких антипсихотичних засобів (як-от 
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неприємні суб’єктивні переживання);  побічні ефекти, які пацієнт найбільше готовий терпіти; будь-
які протипоказання та застереження; уподобання  пацієнта; економічні чинники (Taylor et al., 2021; 
NICE Clinical Guideline, 2014).

Побічна дія антипсихотиків
Антипсихотики мають різні профілі побічних ефектів (Bazire, 2020, 2021). Серед небажаних 

явищ, які потребують особливої уваги, слід відзначити екстрапірамідні побічні ефекти, що вини-
кають при застосуванні антипсихотиків першого покоління, зокрема акатизію. Багато антипсихо-
тиків першого та другого покоління зумовлюють збільшення ваги, гіперпролактинемію та мета-
болічні розлади, як-от діабет і порушення обміну ліпідів (табл. 1).

Не у всіх пацієнтів розвиваються екстрапірамідні побічні ефекти. Препарати з антихолінергіч-
ною дією, в ідеалі, слід призначати за потреби, якщо виникають екстрапірамідні небажані реакції, 
як-от паркінсонізм і дистонії.  Зокрема, їх не слід використовувати за тардивної дискінезії,  оскільки 
таке лікування може призести до її  загострення.  Переважно пацієнти не потребують тривалого 
призначення анти холінергіків, і слід спробувати відмовитися від них, якщо пацієнт більше не від-
чуває неприємних побічних ефектів. Крім того, важливо уникати збільшення  антихолінергічного 
навантаження, особливо в літніх осіб,  оскільки ліки з анти холінергічною дією можуть чинити 
вплив на когнітивні функції, збільшувати ризик падінь і призводити до інших небажаних явищ 
(Fox et al., 2011).

Рисунок. Алгоритм фармакотерапії шизофренії

Адаптовано згідно з Guidelines on Choice and Selection of Antipsychotics for the Management of Psychosis and Schizophrenia in Adults. HPFT Guidelines. 
NHS Foundation Trust, 2023.

Примітка. *Певне поліпшення, ймовірно, відбувається протягом 2–3 тижнів застосування препарату в ефективній дозі. Найбільше 
поліпшення відбувається саме в цей період.

Розгляньте 
можливість 

аугментації іншим 
препаратом

Недостатня відповідь 
на терапію принаймні 

двома різними 
антипсихотики (хоча б 

один з них має бути 
препаратом 2-го 
покоління) після 

оптимізації лікування 
(адекватні дози, 

тривалість і комплаєнс)

Препарат 
ефективний

Препарат 
ефективний

Недостатня 
відповідь після 
оптимізації 
лікування (адекватні 
дози, тривалість 
і комплаєнс)

Хороша прихильність, але препарат 
неефективний або не переноситься

Неналежна 
прихильність

Неналежна 
прихильність

У разі досягнення 

ефекту продовжуйте 

терапію 

у встановленій дозі

Після стабілізації 
стану надайте лікарю 
загальної практики 

необхідну інформацію 
для забезпечення 
відповідальності 

за подальші призначення 
та моніторинг стану 

пацієнта

Замініть антипсихотик 
і дотримуйтеся 

наведених вище 
рекомендацій

Ведення пацієнтів із шизофренією

• Погодьте вибір антипсихотика з пацієнтом та/або опікуном

• Титруйте до мінімальної ефективної дози

• Скоригуйте дозу з урахуванням відповіді та переносимості

• Оцініть ефективність упродовж 2–3 тижнів*

• За наявності певної відповіді продовжуйте лікування щонайменше 4–6 тижнів

Дослідіть причини 
неналежного 

дотримання режиму 
приймання ліків

Препарат 
погано 

переноситься

Збентеженість або 
неорганізованість

Брак 
усвідомлення 
або підтримки

Переведіть 
пацієнта 

на клозапін

• Спростіть режим 
приймання препаратів

• Зменшіть антихолінергічний 
тягар

• Розгляньте можливість 
допомоги з поліпшенням 
комплаєнсу

• Розгляньте призначення 
ін’єкцій тривалої дії

• За можливості, 
збільшіть 
підтримку

• Обговоріть 
і розгляньте 
застосування 
депо-форм 
препаратів
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Побічні реакції, які виникли внаслідок терапії, слід визна чати за допомогою валідованих шкал 
оцінювання побіч них ефектів антипсихотиків (наприклад, GASS / LUNSERS) і фіксувати в медич-
ній карті пацієнта (табл. 2).

Антипсихотичні препарати другого покоління можуть мати кращий ефект при лікуванні пер-
шого епізоду  психозу через меншу схильність викликати екстрапірамідні небажані реакції в діа-
пазоні терапевтичних доз.

Стійке підвищення рівня пролактину в плазмі крові пов’язане зі статевою дисфункцією, змен-
шенням щільності  кісткової маси, порушеннями менструального циклу, збільшенням розміру мо-
лочних залоз і галактореєю, а також можливим підвищенням ризику раку молочної залози. 
 Необхідно уникати (якщо це можливо) препаратів, що підвищують  рівень пролактину, у пацієн-
тів віком до 25 років (до досягнення піку кісткової маси), з остеопорозом або з гормоно залежним 
раком молочної залози в анамнезі. 

У симптоматичних пацієнтів слід розглянути можливість переходу на альтернативний анти-
психотик (табл. 3). Якщо захворювання безсимптомне, слід обговорити наслідки терапії з пацієн-
том та прийняти спільне рішення про продовження поточного лікування або перехід на інший 
анти психотичний препарат. 

Застосування антипсихотиків вирізняється за ступенем ризику  розвитку серцевих порушень, 
зокрема аритмії, синкопе, подовження інтервалу QT, поліморфної шлуночкової тахі кардії типу 
«пірует» (потенційно небезпечної для життя серцевої аритмії) та раптової серцевої смерті.

Таблиця 1. Побічні ефекти антипсихотичних засобів

Анти-

холінергічні

ефекти

Кардіальні 

ефекти

Екстра-

пирамідні 

побічні 

ефекти

Гіпотонія Седація
Збільшення 

ваги

Підвищення 

рівня 

пролактину

Збільшення 

ризику 

судом

Антипсихотики першого покоління

Хлорпромазин         ? 

Галоперидол         ?

Флупентиксол        ?  ?

Сульпірид         ?

Трифлуоперазин       ?  ? 

Зуклопентиксол       ?  ?  ?

Антипсихотики другого покоління

Амісульприд         ?

Арипіпразол        

Клозапін        

Луразидон        

Оланзапін        

Кветіапін        

Рисперидон      ?   

Примітки:  – помітний,  – помірний,  – легкий / минущий,  – незначний або мінімальний ефект, ? – бракує інформації.

Адаптовано згідно з S. Bazire Psychotropic Drug Directory 2020/21: The Professionals’ Pocket Handbook and Aide Memoire. Lloyd-Reinhold Publications, 2020.
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Таблиця 2. Шкала Глазго для оцінювання побічних ефектів антипсихотиків (GASS) 

ПІБ: Вік: Стать: Ч / Ж Дата заповнення:
Будь ласка, вкажіть, які ліки ви приймаєте, та загальне добове дозування

Цей інструмент призначено для оцінювання вашого стану протягом останнього часу. Його використовують, щоб перевірити, 
чи страждаєте ви від побічних ефектів антипсихотичних препаратів.

Поставте позначку в колонці, яка найкраще відповідає виразності побічних реакцій. Крім цього, за наявності небажаних ефектів 
лікування, будь ласка, вкажіть оцінку на шкалі від 1 до 10 в останньому полі, щоб зрозуміти, наскільки вони вас турбують.

За минулий тиждень:
Жодного 

разу

Один 

раз

Декілька 

разів
Щодня

Рівень дистресу*

1 = зовсім немає

10 = дуже сильний

Я відчував(ла) сонливість протягом дня

Я почувався(лась) одурманеним або як зомбі
У мене паморочилася голова, коли я вставав(ла), і/або 
непритомнів(ла)
Я відчував(ла), що моє серце б’ється нерівномірно або 
надзвичайно швидко
Мої м’язи були напружені або в них виникали судомні 
посмикування
Мої руки чи кисті рук тремтіли
Відчував(ла), що мої ноги неспокійні і/або я не міг(могла) 
сидіти спокійно
У мене було надмірне виділення слини

Мої рухи або ходьба були повільнішими, ніж зазвичай

У мене були неконтрольовані рухи обличчя або тіла

Мій зір був розмитим

Відчував(ла) сухість у роті

У мене були труднощі із сечовипусканням
Відчував(ла), що мені стає погано або в мене було 
блювання
У мене було сечовипускання в ліжку
Відчував(ла) сильну спрагу та/або мав(ла) часте 
сечовипускання
Ділянки навколо моїх сосків болять і набрякають

Я помітив(ла), що з моїх сосків виділяється рідина

Були проблеми з отриманням задоволення від сексу

Тільки для чоловіків: у мене були проблеми з ерекцією

Зазначте «так» або «ні» за останні три місяці Ні Так

Рівень дистресу*

1 = зовсім ні

10 = дуже сильно

Лише для жінок: помітила зміни менструального циклу

Чоловіки та жінки: маю збільшення ваги

Інформація для медичних працівників

1. Попросіть пацієнтів самостійно заповнити анкету. Усі питання 
стосуються минулого тижня.

2. Підрахунок
За відповідь на запитання з 1-го до 20-го надайте бали в такий 
спосіб:

1 бал —  за відповідь «один раз»
2 бали —  за відповідь «декілька разів»
3 бали —  за відповідь «щодня».
0 балів —  за відповідь «ніколи».

За відповідь на запитання 21 і 22 надайте бали так:
3 бали —  «Так»
0 балів —  «Ні»

Загальний бал за всі запитання = __________

3. Для заповнених анкет (незалежно від статі особи) бали 
вказують на таку тяжкість побічних ефектів:

0–21 —  немає побічних ефектів / побічні ефекти слабкі
22–42 —  побічні ефекти помірної тяжкості
43–63 —  тяжкі побічні ефекти

4. Побічні ефекти охоплюють:
1–2 —  седативні та інші реакції з боку ЦНС
3–4 —  серцево-судинні побічні дії
5–10 —  екстрапірамідні небажані явища
11–13 —  антихолінергічні побічні дії
14 – побічні реакції з боку шлунково-кишкового тракту
15 – побічна дія сечостатевої системи
16 – питання для скринінгу на цукровий діабет
17–21 —  побічні реакції, пов’язані з пролактинемією
22 – збільшення ваги

Примітка. *Дані стовпчика, що стосується рівня дистресу, який пацієнт відчуває за певного побічного ефекту, не враховуються, але 
призначені для інформування лікаря про погляди та стан пацієнта.

Адаптовано згідно з L. Waddell and M. Taylor. «Glasgow Antipsychotic Side Effect Scale (GASS)». Journal of Psychopharmacology. 2008. Vol. 22. P. 238–243.
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Щоб зменшити ризик подовження інтервалу QT, необхідно:
• Використовувати мінімальну ефективну дозу.
• Уникати поліпрагмазії.
• Одночасно не призначати більш ніж один препарат, який подовжує інтервал QT.
• Не застосовувати інгібіторів печінкових ферментів.
• Скоригувати будь-які чинники ризику, які можливо змінити, як-от електролітний дисбаланс.
• Виконати базову електрокардіографію перед початком застосування антипсихотиків:

 − якщо це зазначено в інструкції для застосування;

Таблиця 3. Вибір антипсихотиків, зважаючи на незадовільну переносимість і можливі побічні реакції

Побічний ефект Рекомендовані препарати Альтернативи

Гострі екстрапірамідні симптоми
Арипіпразол
Оланзапін
Кветіапін

Клозапін*
Луразидон**

Акатизія
Оланзапін
Кветіапін

Клозапін*

Дисліпідемія
Амісульприд
Арипіпразол
Луразидон**

Порушення толерантності до глюкози

Амісульприд
Арипіпразол
Луразидон**

Галоперидол

Гіперпролактинемія
Арипіпразол
Луразидон**
Кветіапін

Клозапін*
Оланзапін

Постуральна гіпотензія
Амісульприд
Арипіпразол
Луразидон**

Галоперидол
Сульпірид
Трифлуоперазин

Подовження інтервалу QT Луразидон**

Низькодозова монотерапія будь-яким 
препаратом, який не протипоказано 
за пролонгації інтервалу QT 
(із моніторингом ЕКГ)

Седація

Амісульприд
Арипіпразол
Рисперидон
Сульпірид

Галоперидол
Трифлуоперазин

Сексуальна дисфункція
Арипіпразол
Луразидон**
Кветіапін

Клозапін*

Пізня дискінезія Клозапін*
Арипіпразол
Оланзапін
Кветіапін

Збільшення ваги
Поради та підтримка щодо способу життя

Амісульприд
Арипіпразол
Луразидон**

Галоперидол
Трифлуоперазин

Примітки: Карипразин не було додано до таблиці вище, оскільки він не входить до формуляра HPFT; ЕКГ —  електрокардіографія.
* Застосування клозапіну можливе лише в разі недостатньої клінічної відповіді на щонайменше два різні антипсихотики (один із яких 
має бути антипсихотиком другого покоління) за оптимізованого лікування (з адекватними дозами, тривалістю і комплаєнсом).
** Схвалені відповідно до статусу Amber Initiation (препарати, призначення яких має бути ініційоване спеціалістом, але з можливістю 
переходу від спеціалізованої медичної допомоги до первинної в межах узго джених домовленостей щодо спільного догляду).

Адаптовано згідно з D. Taylor er al. The Maudsley Prescribing Guidelines in Psychiatry, 14th Edition. 2021.
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 − виявлено специфічний серцево-судинний ризик (висо кий артеріальний тиск [АТ]);
 − в анамнезі є серцево-судинні захворювання /  розлади або пацієнт перебуває на стаціонар-

ному  лікуванні.
Злоякісний нейролептичний синдром (ЗНС) є рідкісним, але потенційно смертельним побіч-

ним ефектом усіх антипсихотичних препаратів. Для нього характерна  м’язова ригід ність, гіпер-
термія, змінений стан свідомості та веге тативна дисфункція. Підвищення рівня креатинінкінази 
є досить поширеним явищем. Клінічні ознаки ЗНС варіюють.  Серед чинників ризику ЗНС —  
приймання високо ефективних анти психотиків першого покоління,  нещодавнє або швидке збіль-
шення дози, швидке зниження дози, раптове припи нення приймання антихолінергічних засобів, 
антипсихо тична поліпрагмазія тощо. У разі розвитку ЗНС необхідно скасувати всі антипсихотики 
та контролю вати темпера туру тіла, пульс, АТ, а також розглянути призначення бензодіазепінів, 
якщо вони ще не призначені. Варто звернутися до медичного персоналу відділення  невідкладної 
допомоги, оскільки може знадобитися госпіталізація. Здебільшого такі  пацієнти потребують віднов-
лення антипсихотичної терапії. Після купірування ЗНС слід розглянути призначення антипсихо-
тика, структурно не пов’язаного з тим, який раніше асоціювався з такою реакцією організму, або 
препарату з низькою спорідненістю до дофамінових рецепторів. Дози слід збільшувати дуже посту-
пово, із ретельним моніторингом фізичних і біохімічних параметрів,  уникаючи препаратів подовже-
ної дії будь-якого типу та високопотентних конвенційних анти психотиків (Taylor et al., 2021).

Застосування антипсихотиків пов’язане з ризиком венозної тромбоемболії, що може призво-
дити до підвищеної частоти тромбоемболії легеневої артерії, інсульту та інфаркту міокарда, особ-
ливо на ранній стадії лікування. Ризик є найбільшим на ранній стадії лікування та в осіб  молодшого 
віку і, ймовірно, залежить від дози. Слід ретельно моніторити стан усіх пацієнтів (особливо молод-
шого віку), які починають лікування антипсихотиками, щодо ознак венозної тромбо емболії, як-от 
болю або набряку гомілки,  утрудненого дихання, ознак інфаркту міокарда або інсульту. Щоб міні-
мізувати такий ризик, слід призначати найнижчу  терапевтичну дозу (Taylor et al., 2021). 
Заохочувати пацієнта до підтримання належної гідратації та фізичної активності та  дотримуватися 
національних рекомендацій із профілактики веноз ної тромбоемболії.

Куріння та міжлікарські заємодії
Ухвалюючи рішення щодо лікування антипсихотиками слід розглянути їх взаємодію з іншими 

ліками.  Вуглеводні, які утворюються за куріння сигарет, можуть індукувати певні печінкові фер-
менти (зокрема, CYP1A2 і меншою  мірою CYP2C19 і CYP3A4). Отже, куріння може мати  суттє вий 
вплив на плазмові рівні деяких антипсихотичних засобів, як-от клозапіну, оланзапіну та гало-
перидолу.  Куріння істотно зменшує концентрацію препарату в  плазмі крові, тобто курцям може 
знадобитися більша кількість лікувального засобу порівняно з тими, хто не палить. У разі припи-
нення куріння рівень антипсихотичних препаратів у плазмі крові може збільшитися, тож,  можливо, 
буде необхідно зменшити їх дозу. Важливим є ретельний моніторинг рівнів антипсихотичних пре-
паратів у плазмі (якщо це доцільно), клінічного прогресу та побічних ефектів. Застосування замін-
ників нікотину або вейпів не  чинить впливу на цей процес (Taylor et al., 2021).

У таблиці 4 представлено основні лікарські взаємодії, а також вплив алкоголю.

Клозапін
Якнайшвидше слід призначати клозапін пацієнтам з ознаками резистентної до лікування шизо-

френії,  тобто тим, хто не відповів на лікування, попри послідовне застосування щонайменше двох 
різних антипсихотичних препаратів в адекватних дозах. Принаймні один із цих препаратів має 
бути антипсихотиком другого покоління (NICE, 2014). Вимірювання рівня клозапіну в плазмі 
 крові може бути корисним для моніторингу комплаєнсу, максимізації ефективності та  мінімізації 
побічних ефектів.

Періодично слід розглядати питання про доповнення лікування клозапіном іншим препаратом, 
якщо спостерігається слабка або неадекватна відповідь на монотерапію цим засобом. Доказова 
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Таблиця 4. Взаємодії антипсихотичних препаратів з іншими лікарськими засобами та алкоголем

Препарат або клас 

препарату
Ефект взаємодії Заходи для зниження ризику

Інгібітори ангіотензин-
перетворювального 
ферменту та антагоністи 
рецепторів ангіотензину ІІ

Посилення гіпотензивної дії
Контролюйте АТ і запитуйте 
про симптоми постуральної 
гіпотензії

Алкоголь

Підвищений ризик пригнічення ЦНС —  порушення 
концентрації уваги та логічних зв’язків у су дженнях 
/ спотворення су джень / мислиннєвих процесів, 
седація і млявість

Попередьте пацієнта про 
надмірний седативний ефект 
і психомоторні порушення

Амфотерицин
Гіпокаліємія підвищує ризик розвитку побічних 
ефектів, пов’язаних із подовженням інтервалу QT

Переконайтеся, 
що гіпокаліємія скоригована

Часто застосовувані 
анестетики

Посилення гіпотензивної дії
Контролюйте АТ і запитуйте 
про симптоми постуральної 
гіпотензії

Антиаритмічні засоби 
з властивостями 
подовження інтервалу 
QT (як-от аміодарон, 
дизопірамід, флекаїнід 
і соталол)

Підвищений ризик пролонгації інтервалу QT
Уникайте одночасного 
застосування препаратів, 
що подовжують інтервал QT

Антибіотики

Деякі антибіотики (як-от кларитроміцин, 
еритроміцин, моксифлоксацин) підвищують ризик 
подовження інтервалу QT.
Макроліди (як-от кларитроміцин і еритроміцин) 
можуть підвищити рівні деяких антипсихотичних 
засобів у плазмі крові, зокрема кветіапіну, 
клозапіну.
Ципрофлоксацин може підвищувати рівень 
клозапіну та оланзапіну в плазмі крові

Уникати одночасного 
застосування препаратів, 
що подовжують інтервал QT
Уважно стежте за побічними 
ефектами

Антидепресанти

Підвищений ризик розвитку аритмії 
за використання трициклічних антидепресантів.
Фенотіазинові антипсихотичні засоби можуть 
підвищувати рівень трициклічних антидепресантів 
у плазмі крові.
Селективні інгібітори зворотного захоплення 
серотоніну пригнічують різні ферменти системи 
цитохрому Р450 із різною інтенсивністю та можуть 
призвести до значного підвищення рівня деяких 
антипсихотиків у плазмі крові.
Циталопрам і есциталопрам підвищують ризик 
подовження інтервалу QT

Уникайте одночасного 
застосування препаратів, 
що подовжують інтервал QT

Протинападові засоби

Антипсихотики знижують судомний поріг і, отже, 
можуть знижувати протисудомну дію.
Карбамазепін, фенітоїн і фенобарбітал є відомими 
індукторами цитохрому P450 і знижують плазмові 
рівні багатьох антипсихотиків

Вибирайте антипсихотик, 
асоційований із меншим 
ризиком, і використовуйте 
мінімальні ефективні дози

Антигістамінні, седативні 
засоби

Підвищена седація

Вибирайте неседативний 
антигістамінний засіб; 
попередьте пацієнта про 
ризик надмірної седації 
та психомоторних розладів
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Препарат або клас 

препарату
Ефект взаємодії Заходи для зниження ризику

Анксіолітичні та снодійні 
препарати (як-от 
бензодіазепіни)

Підвищений ризик пригнічення ЦНС —  порушення 
концентрації уваги та логічних зв’язків 
у су дженнях / спотворення су джень / мислиннєвих 
процесів, седація і млявість

Попередьте пацієнта про 
ризик надмірної седації 
та психомоторних розладів

Атомоксетин Підвищений ризик пролонгації інтервалу QT
Уникайте одночасного 
застосування препаратів, 
що подовжують інтервал QT

β-Адреноблокатори

Посилення гіпотензивної дії.
Підвищений ризик шлуночкових аритмій, 
особливо за використання соталолу одночасно 
із зуклопентиксолом, галоперидолом, 
амісульпридом, фенотіазинами та рисперидоном

Контролюйте АТ і запитуйте 
про постуральну гіпотензію

Блокатори кальцієвих 
каналів

Посилення гіпотензивної дії
Контролюйте АТ і запитуйте 
про постуральну гіпотензію

Клонідин Посилення гіпотензивної дії
Контролюйте АТ і запитуйте 
про постуральну гіпотензію

Кортикостероїди

Гіпокаліємія підвищує ризик розвитку побічних 
ефектів, пов’язаних із подовженням інтервалу QT.
Підвищений ризик метаболічних ефектів, зокрема 
збільшення ваги та діабет

Переконайтеся, 
що гіпокаліємія скоригована

Діуретики (петльові 
й тіазидні)

Гіпокаліємія підвищує ризик розвитку побічних 
ефектів, пов’язаних із подовженням інтервалу QT.
Посилення гіпотензивної дії

Переконайтеся, 
що гіпокаліємія скоригована. 
Контролюйте АТ і запитуйте 
про постуральну гіпотензію

Агоністи дофаміну 
(як-от протипаркінсонічні 
препарати)

Антипсихотики пригнічують протипаркінсонічну 
дію агоністів дофаміну

Літій

Підвищений ризик злоякісного антипсихотичного 
синдрому, екстрапірамідних побічних ефектів, 
токсичного впливу на ЦНС.
Підвищений ризик пролонгації інтервалу QT

За одночасного застосування 
відкоригуйте дозу так, щоб 
плазмова концентрація літію 
відповідала мінімальному 
ефективному рівню; уважно 
стежте за побічними ефектами

Метоклопрамід
Підвищений ризик екстрапірамідних побічних 
ефектів

Опіоїдні аналгетики 
та метадон

Посилення гіпотензивної дії.
Підвищений ризик пригнічення ЦНС —  порушення 
концентрації уваги і логічних зв’язків у су дженнях / 
спотворення су джень / мислиннєвих процесів, 
седація і млявість.
Метадон також підвищує ризик подовження 
інтервалу QT

Контролюйте АТ і запитуйте 
про симптоми постуральної 
гіпотензії; попередьте пацієнта 
про ризик надмірної седації 
та психомоторних порушень.
Уникайте одночасного 
застосування препаратів, 
що подовжують інтервал QT

Примітки: представлений список є неповним; зверніться до інструкцій для медичного застосування конкретних лікарських засобів, 
інших  джерел доказових даних для отримання додаткової інформації, зокрема взаємодії конкретних препаратів; ЦНС —  центральна 
нервова система; АТ —  артеріальний тиск.

Адаптовано згідно з Guidelines on Choice and Selection of Antipsychotics for the Management of Psychosis and Schizophrenia in Adults. HPFT Guidelines. 
NHS Foundation Trust, 2023.

Закінчення таблиці 4
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база щодо аугментації обмежена і в кращому разі свідчить про незначне поліпшення від повіді. 
Аугментацію слід розглядати лише після оптимі зації лікування клозапіном (забезпечення адек-
ватного  дозу вання, тривалості терапії та дотримання пацієнтом реко мендацій лікаря). Ефективність 
підсилення терапії слід оцінювати за допомогою валідованих шкал;  лікування клозапіном необ-
хідно припинити за незадовільної відповіді після відповідного випробувального періоду,  наприк лад 
від 3 до 6 місяців (Bleakley and Taylor, 2013).

Моніторинг
Базовий моніторинг фізичного здоров’я слід виконувати на початку антипсихотичної терапії 

і з рекомендаціями в інструкціях для медичного застосування вибраних лікарських засобів. 
Призначаючи підтримувальну терапію, лікарі має переконатися, що фізичне здоров’я постійно 
контролюється. У разі призначення антипсихотичних препаратів слід вживати відповідних  заходів 
за будь-яких відхилень від норми, особливо для захисту серцево-судинної системи та підтримки 
метаболізму паці єнтів із тяжкими психічними захворюваннями.

Заміна / припинення приймання препаратів
Застосовуючи антипсихотичні препарати, із різних причин може знадобитися їх замінення або 

припинення приймання. Насамперед це може супрово джуватися ризиками, пов’язаними зі змі-
ною або припи ненням використання  антипсихотиків, як-от холінергічний відскок, дискінезії від-
міни,  реци див або дестабілізація стану (Bazire, 2020, 2021). 

Спосіб корекції цих симптомів значною мірою залежатиме від причини зміни лікування,  вибору 
антипсихотичних препаратів та індивідуальних особливостей пацієнта.

Пацієнти похилого віку
Антипсихотики часто потрібні для лікування психозів, шизофренії та пов’язаних з нею роз ладів 

у пацієнтів  віком понад 60 років. Через вікові зміни у фармакодинаміці та фармакокінетиці літні 
пацієнти можуть мати вищу чутли вість до побічних ефектів лікарських засобів, що може  призвести 
до збільшення частоти та тяжкості небажаних явищ (Taylor et al., 2021). 

Перш ніж призначати антипсихотичні препарати пацієнтам похилого віку, насамперед необ-
хідно ретельно  проаналізувати співвідношення  ризику та користі. У пацієнтів із деменцією  терапія 
антипсихотиками пов’язана з певним підви щенням  ризику смерті, інсульту або транзиторної 
ішеміч ної атаки (Banerjee, 2009). Особливо пацієнти похилого віку сприйнятливі до посту ральної 
гіпотензії, що своєю чергою може призводити до падінь.  

Щоб зменшити ризик, пов’язаний із прийманням препарату, рекомендовано:
• Призначати антипсихотики пацієнтам літнього віку лише за гострої потреби.
• Зменшувати початкові дози антипсихотичних препаратів для осіб похилого віку (до поло-

вини дози для  дорослих або менше), зважаючи на такі чинники, як вага пацієнта, супутня 
патологія та одно часне застосування ліків.

• Уникати препаратів, які блокують α1-адренорецеп тори, чинять антихолінергічні побічні 
ефекти, мають сильну седативну дію і тривалий період напівроз паду або є сильними інгібіто-
рами ферментів печінкового мета болізму.

• Регулярно переглядати схему лікування (Taylor et al., 2021).
 Часто пацієнти похилого віку приймають одночасно кілька препаратів для лікування різних 

пато логій, що може значно підвищити ризик лікарської взаємодії та вплив фармакотерапії на комор-
бідні захворювання.

Підготувала Світлана Соловйова

Оригінальний текст документа читайте на сайті
www.hpft.nhs.uk
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Показання

• Лікування шизофренії

• Підтримка досягнутого клінічного ефекту при тривалій терапії упацієнтів, 
у яких спостерігалася відповідь на початкову терапію

• Лікування маніакальних епізодів помірного та тяжкого ступеня

• Профілактика повторних нападів у пацієнтів з біполярними розла-
дами, у яких було отримано позитивну відповідь при лікуванні олан-
запіном манії

Показання
• Лікування шизофренії, включаючи профілактику рецидивів у пацієнтів із стабільним перебі-
гом шизофренії, які отримували підтримуючу терапію кветіапіном

• Лікування біполярного розладу, зокрема:
- для лікування помірних та тяжких маніакальних епізодів при біполярному розладі
- для лікування тяжких депресивних епізодів при біполярному розладі
- для профілактики рецидивів захворювання у пацієнтів із біполярним розладом, у 

пацієнтів із маніакальними чи депресивними епізодами при яких кветіапін є ефек-
тивним 

• Додаткова терапія при тяжких депресивних епізодах у пацієнтів із тяжким депресивним 
розладом (ТДР), у яких зафіксовано субоптимальну відповідь на монотерапію антиде-
пресантами

Склад та форма випуску:
табл. пролонг. дії, в/плів. 50 мг блістер, № 60
табл. пролонг. дії, в/плів. 200 мг блістер, № 60
табл. пролонг. дії, в/плів. 300 мг блістер, № 60
табл. пролонг. дії, в/плів. 400 мг блістер, № 60

к в е т і а п і н  р е т а р д

Протипоказання. Підвищена чутливість до діючої речовини або будь-якої з допо-
міжних речовин препарату; відомий ризик закритокутової глаукоми. 
Побічні реакції. Сонливість, збільшення маси тіла, підвищення рівня пролактину, 
холестерину, глюкози і тригліцеридів в крові, підвищення апетиту, запаморочен-
ня, астенія, стомлюваність та інші. 

Категорія відпуску. Відпускається за рецептом 
лікаря. Виробник. ЗАТ Фармацевтичний завод 
ЕГІС, Угорщина. Р.П. № UA/11344/01/01-03-04

Протипоказання. Підвищена чутливість до діючої речовини чи будь-якого компо-
нента препарату. Протипоказане одночасне застосування інгібіторів цитохрому 
P450 3A4. 

Побічні реакції. Сонливість, запаморочення, сухість у роті, запор, помірна ас-
тенія, тахікардія, ортостатична гіпотензія та диспепсія. Категорія відпуску. Від-
пускається за рецептом лікаря. Р.П. №UA/8157/02/01-03-04-05. Виробник. ЗАТ 
Фармацевтичний завод ЕГІС, Угорщина.

Склад 
та форма випуску:
табл. в/плів. оболонкою 5 мг блістер, № 28
табл. в/плів. оболонкою 10 мг блістер, № 28
табл. в/плів. оболонкою 15 мг блістер, № 28

Детальна інформація міститься в інструкції для медичного застосування. 
Контакти представника виробника в Україні:  04119, Київ, вул. Дегтярівська, 27-Т. 
Тел.: +38 (044) 496 05 39, факс: +38 (044) 496 05 38



Показання
Великі депресивні епізоди
Запобігання рецидиву великих депресивних 
епізодів 
Панічні розлади з наявністю або відсутністю агорафобії 
Обсесивно-компульсивний розлад (ОКР) у дорослих та дітей віком 6-17 років 
Соціальний тривожний розлад 
Посттравматичний стресовий розлад (ПТСР)

  Показання
• Лікування великих депресивних епізодів
• Профілактика великих депресивних епізодів
• Генералізовані тривожні розлади (ГТР)
• Соціальні тривожні розлади (соціальна фобія)

Показання
• Симптоматичне лікування хвороби Альцгеймера 

з легким або середнім ступенем тяжкості

Протипоказання. Підвищена чутливість до діючої речовини або до будь-якої 
з допоміжних речовин; одночасне застосування з інгібіторами МАО.

Побічні реакції. Фарингіт, анорексія, збільшення апетиту, безсоння, неспокій, 
збудження, нервозність, запаморочення, головний біль, сонливість, шум у вухах, 
серцебиття, припливи, діарея, сухість у роті, нудота. 
Категорія відпуску. Відпускається за рецептом лікаря. Виробник. ЗАТ Фарма-
цевтичний завод ЕГІС, Угорщина. Р.П. № UA/3195/01/01–02. 

Склад та форма випуску: 
табл. в/о 50 мг блістер, № 30
табл. в/о 100 мг блістер, № 28

Склад та форма випуску:
капс. пролонг. дії 37,5 мг блістер, № 28
капс. пролонг. дії 75 мг блістер, № 28
капс. пролонг. дії 150 мг блістер, № 28

Склад та форма випуску:
табл. в/о 5 мг блістер, № 28
табл. в/о 10 мг блістер, № 28

Протипоказання. Підвищена чутливість до будь-якого компонента препарату; 
тяжкий ступінь АГ (АТ 180/115 та вище до початку терапії); закритокутова 
глаукома.

Побічні реакції. Головний біль, запаморочення, безсоння, прискорене 
серцебиття, тахікардія. Виробник. ЗАТ Фармацевтичний завод ЕГІС, Угорщина. 
Категорія відпуску. Відпускається за рецептом лікаря. 
Р.П. № UA/3580/02/01-02-03

Протипоказання. Гіперчутливість до донепезилу гідрохлориду, похідних піпе-
ридину або до будь-якого з допоміжних речовин препарату.

Побічні реакції: діарея, судоми, втомлюваність, нудота, безсоння, головний 
біль, запаморочення та ін. 
Категорія відпуску. Відпускається за рецептом лікаря. Виробник. ЗАТ Фармаце-
втичний завод ЕГІС, Угорщина. Р.П. № UA/10701/01/01-02

Детальна інформація міститься в інструкції для медичного застосування. 
Контакти представника виробника в Україні:  04119, Київ, вул. Дегтярівська, 27-Т. 
Тел.: +38 (044) 496 05 39, факс: +38 (044) 496 05 38
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Практичне керівництво з лікування гострих 

станів у психіатрії в закладах первинної 

медичної допомоги

Тягар психотичних розладів у світі сьогодні продовжує зростати. І якщо 
психотичний розлад лишається нелікованим протягом тривалого часу, 
це може призвести до негативних віддалених наслідків. Лікарі загальної 
практики відіграють важливу роль у наданні допомоги, зокрема пацієнтам 
із гострими психіатричними кризовими станами, як-от перший епізод психозу. 
До вашої уваги представлено огляд статті S. Le Bail et al. «Clinical practical 
guide for the management of an acute psychiatric crisis in primary care: A meta-
review of systematic literature» видання La Presse Médicale Open (2023; 4: 
100043), метою якої було надати рекомендації щодо лікування пацієнтів 
із першим епізодом психозу в закладах первинної медичної допомоги.

Г острі психіатричні кризові стани —  це будь-які ситу ації гострих ознак порушення  поведінки, 
 думок або афекту, що можуть мати серйозний ризик для безпеки пацієнта або його  оточення. 
До них нале жать суїцидальні спроби, панічні атаки,  ажитація та  гострі психо тичні розлади 

(Boiteux et al., 2014; Perkins et al., 2005; Francey et al., 2010). Упродовж життя  останні вража ють 
до 1–2 % осіб (NICE, 2014). Одним із них є перший епізод пси хозу —  перший випадок  маніфестації 
пози тивних симптомів психозу (як-от  маячіння,  галюцинації,  дез організоване мовлення), що триває 
принаймні  тиждень, може бути пов’язаний із негативними симпто мами (соці альна само ізоляція, 
 обмеження  афекту),  призводячи  зазвичай до  значного  дистресу. Тривалий нелікований психоз 
асоцію ється з пога ним прогнозом і ризи ком хронічних психотичних розладів,  як-от шизофренія, 
когнітивні порушення (Stahl et al., 2013; Zhu et al., 2017; Castle et al., 2017; Remington et al., 2017). 
Основою лікування є антипсихо тики, широка група різних за дією препаратів (Boiteux et al., 2014; 
NICE, 2014; Remington et al., 2017).  

Лікарі загальної практики  нерідко зволікають із призначенням цих засобів (Gignoux-Froment 
et al., 2012; Fovet et al., 2014; Hernu, 2017). Незалежно від того, йдеться про госпіталізацію чи амбу-
латорне лікування,  можливість виконання спеціалізованого психіатричного обстеження може бути 
обмеженою. Тому пацієнти стикаються з тривалими затримками отримання призначень, а  лікарі 
 загальної практики —  із труднощами в скеруванні таких осіб на екстрену примусову госпіталіза-
цію (Geoffroy et al., 2016; Hernu, 2017; Lecardeur, 2019). Деякі  пацієнти відмов ляються від госпіта-
лізації через стигматизоване сприйняття психічних захворювань (Martin et al., 2014; Anderson 
et al., 2018). Ведення окремих клінічних випадків (кейс-мене джмент) є   багатообіцяючою альтер-
нативою (Murphy et al., 2015; Bonsack et al., 2019).Через різно манітні перепони до 38 % призна-
чень анти психотиків для ліку вання гострих психотичних розладів здійсню ють  фахівці загальної 
практики (Gignoux-Froment et al., 2012; Anderson et al., 2012). 

Метою метааналізу S. Le Bail et al. було забезпечити  розуміння тактики ведення осіб із  гострими 
 психіатричними кризами, створивши практичний посібник для лікарів загаль ної практики за прин-
ципами доказової медицини, щоб оптимізувати  лікування та прогноз, особ ливо за першого  епізоду 
психозу.
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Матеріали та методи дослідження
Метааналіз було здійснено згідно з принципами Кокранівського посібника із систематичних 

оглядів втручань, а також рекомендацій щодо бажаних параметрів звітності для систематичних 
оглядів та метааналізів (PRISMA). Було проаналізовано систематичні огляди літератури, мета-
аналізи та настанови, що стосуються дорослих пацієнтів із діагнозом ажитації, панічної атаки, 
 гострого психотичного розладу або шизофренії (за винятком суїцидальної кризи та деменції), які 
отримували терапію лише антипсихотичними засобами або бензодіазепінами, доступними 
у Франції. 

Огляд не стосувався лікування паці єнтів окремих груп, як-от особи похилого віку або  вагітні 
жінки. Було відібрано публікації в базах даних PubMed, Cochrane Library та Web of Science. 
Стратегія пошуку перед бачала терміни «психотичні розлади», «тривожність», «ажитація», « гострий 
кризовий стан», «первинна медична допомога». Якість систематичних  оглядів і мета аналізів визна-
чали за допомогою контрольних списків PRISMA та інструменту для оцінювання  систематичних 
оглядів R-AMSTAR, а якість настанов —  за допомогою  AGREE-II. 

Було проаналізовано дані щодо лікування гострого психотичного розладу, ажитації та гострої 
тривож ності: 

 − ефективність дослі джуваних препаратів ( антипсихотики, бензодіазепіни); 
 − побічні ефекти, пов’язані з прийманням ліків;  
 − дотримання призначень і ризик припинення лікування; 
 − чинники, за  якими віддають перевагу одному препарату над іншим; 
 − рекомендована тривалість лікування; 
 − дотерапевтичне обсте ження та подальше спостереження.

Результати дослідження
До метааналізу відібрано 31 публікацію: 14  практичних настанов, п’ять систематичних  оглядів 

літе ратури і 12 метааналізів (зокрема, чотири мережеві метааналізи даних ефектив ності та пере-
носимості різних антипсихотиків).  Вивченню психотичних розладів було присвячено 24 статті. 
Жодна з них не ґрунтувалася на даних дослі джень у межах первинної ланки медичної допомоги. 
Королівська колегія психіатрів Австралії та Нової Зеландії (RANZCP) і Все світня феде рація 
това риств із біологічної психіатрії (WFSBP) опублікували узагальнені версії цих наста нов, 
виокремивши ключові моменти для лікарів первинної ланки медичної допомоги (Castle et al., 
2016; Hasan et al., 2012). 

Як зазначено в більшості настанов, усі антипсихотики мають однакову ефективність у ліку-
ванні шизо френії. Не знайдено вагомих доказових даних щодо глобальної переваги певного анти-
психотика над іншими, особливо для лікування пацієнтів із позитивними симпто мами (Hasan 
et al., 2012, 2020; Lo et al., 2016; Remington et al., 2017; Keating et al., 2017; Barnes et al., 2020).

Так, за рекомендаціями Шотландської міжуніверситетської мережі з розробки клінічних наста-
нов (SIGN, 2023),  Центру з вивчення результатів лікування пацієнтів із шизо френією (PORT, 
2010), Британської асоціації психо фармакології (BAP, 2020) та деяких систематичних оглядів 
( чотири мережеві метааналізи), вищу ефективність підтвер джено для застосування:

• Оланзапіну (Buchanan et al., 2010; Zhu et al., 2017; Bai et al., 2017; Huhn et al., 2019; Barnes 
et al., 2020; SIGN, 2023).

• Клозапіну (Komossa et al., 2011; Leucht et al., 2013; Huhn et al., 2019).
• Амісульприду (Bai et al., 2017; Zhu et al., 2017; Huhn et al., 2019; Barnes et al., 2020).
• Рисперидону (Saha et al., 2016; Bai et al., 2017; Huhn et al., 2019; Barnes et al., 2020).
Застосування антипсихотиків другого покоління, як-от оланзапін, амісульприд і клозапін, мало 

певні переваги в лікуванні пацієнтів із негативними симптомами порівняно з антипсихотичними 
препаратами першого покоління (Zhu et al., 2017; Huhn et al., 2019). 

У двох настановах і кількох оглядах лікування пацієнтів із симптомами депресії  підтверджено 
кращу ефективність антипсихотичних засобів другого покоління, особливо арипіпразолу (Lo et al., 
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2016), кветіа піну (Zhang et al., 2013; Lo et al., 2016; Barnes et al., 2020), клозапіну, амісульприду 
та оланзапіну (Zhang et al., 2013; Huhn et al., 2019). 

Продемонстровано значне зниження ризику суїциду при застосуванні клозапіну порівняно 
з іншими антипсихотиками (Buchanan et al., 2010; Hasan et al., 2012; Stahl et al., 2013). Застосування 
антипсихотиків можу бути пов’язане з високим ризиком побічних ефектів (Jayaram and Hosalli, 
2005). Тера пія антипсихотиками першого покоління, особливо гало перидолом (Buchanan et al., 
2010; Leucht et al., 2013), через сильний антагонізм щодо D2-рецепторів (Divac et al., 2014) асоці-
йо вана з вищим ризиком екстрапірамідних побічних ефектів (як-от дистонія, акатизія, пізня дис-
кінезія), як у гострій фазі, так і віддалених у часі, а також гіперпролактинемії (Castle et al., 2017; 
Remington et al., 2017; Huhn et al., 2019; SIGN, 2023). Це може призвести до розвитку амено реї, 
галактореї, гінекомастії або еректильної дисфункції (Barnes et al., 2020; Huhn et al., 2019).

Застосування антипсихотиків другого покоління, завдяки їхній властивості блокувати 5HT2- 
і H1-рецептори, пов’язане з більшим ризиком кардіальних побічних ефектів і порушень мета-
болізму, як-от збільшення ваги, гіперглікемія, гіперліпідемія (Barnes et al., 2020; Castle et al., 2017; 
Huhn et al., 2019; SIGN, 2023). Серед антипсихотиків другого покоління рисперидон асоціювався 
із вищим ризиком побічного впливу на рухову функцію, тоді як при застосуванні клозапіну, оланза-
піну та кветіапіну екстрапірамідні симптоми фіксували рідше і вони були менш тяжкими (Leucht 
et al., 2013; Garriga et al., 2016; Bai et al., 2017; Huhn et al., 2019). 

У разі приймання рисперидону також є вищим ризик гіперпролактинемії порів няно з іншими 
антипсихотиками першого або другого покоління, як-от амісульприд (Zhu et al., 2017; Barnes 
et al., 2020; Huhn et al., 2019; SIGN, 2023). Клозапін, кветіапін і, передусім, арипіпразол асоційо-
вані з низьким ризиком гіперпролактинемії (Buchanan et al., 2010; Garriga et al., 2016; Barnes et al., 
2020). Щодо ризику збільшення ваги та порушень метаболізму, то, відповідно до  рекоменда цій BAP 
(2020), для амісульприду, арипіпразолу, галоперидолу, зипразидону він є низьким; для кветіа піну 
і рисперидону —  помірним; для клозапіну й оланзапіну —  високим (Barnes et al., 2020).

Дані щодо підвищення рівня холестерину, тригліцеридів і глікемії були більш неоднорідними, 
засвідчивши суттєві відмінності між антипсихотиками другого покоління (Buchanan et al., 2010; 
Zhang et al., 2013; SIGN, 2023). Ці препарати можуть індукувати подовження скоригованого інтер-
валу QT (QTc), що може призвести до аритмій (Barnes et al., 2020). Кветіапін, оланзапін, риспери-
дон, галоперидол, клозапін та арипіпразол меншою мірою призводять до подовження  інтервалу QTc, 
ніж інші анти психотики (Buchanan et al., 2010; Huhn et al., 2019).  

Іншим обтяжливим побічним ефектом є сонливість. Порів няно з іншими антипсихотиками, 
 ризик седації є висо ким за приймання клозапіну, помірним —  для риспери дону та амісульприду, 
низьким —  для арипіпра золу (Huhn et al., 2019; Bai et al., 2017; SIGN, 2023). 

Результати щодо дослі дження застосування оланзапіну та кветіапіну більш неоднорідні (Zhu 
et al., 2017; Bai et al., 2017). 

S. Le Bail et al. узагальнили профілі побічних ефектів найпоширеніших і найбільш оцінених 
анти психотиків на підставі синтезу даних публікацій, які увійшли до метааналізу, особливо наста-
нов німецьких фахівців 2020 року (оцінка за критеріями PRISMA —  73 %) (Hasan et al., 2020) 
та рекомендацій RANZCP (2016) (оцінка за критеріями PRISMA —  72 %) (Castle et al., 2017). 
За неузгодженості отриманих результатів перевагу віддавали публікаціям із кращими  балами 
оціню вання щодо побічних ефектів антипсихотиків (рис. 1 і 2).

Частота припинення терапії залежить від поєднання показників дії й переносимості та є ключо-
вим парамет ром ефективності лікарських засобів. Клініцисти мають регулярно контролювати 
дотри мання призначень і в разі припинення приймання препаратів шукати причини (побічна дія, 
неефективність тощо) (Lo et al., 2016; Barnes et al., 2020). Відповідно до двох Кокранівських мета-
аналізів, усім антипсихотикам притаманний високий рівень припинення застосування з усіх 
 причин, але в більшості настанов і оглядів продемонстровано кращу прихильність до антипсихотич-
них засобів другого покоління порівняно з препаратами першого покоління (Hasan et al., 2012; 
Zhu et al., 2017; Breilmann et al., 2019). 
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За даними двох метааналізів, застосування оланзапіну, клозапіну та амісульприду було пов’я-
зане зі значно нижчою частотою припинення лікування з усіх причин, ніж більшість уразі вико-
ристання інших антипсихотиків (Leucht et al., 2013; Huhn et al., 2019). Оскільки припинення засто-
сування ліків лишається однією з головних причин низької користі терапії та рецидивів, S. Le Bail 
et al. акцентують на важливості забезпечення прихильності паці єнтів до лікування, зокрема  завдяки 
їх залученню до вибору препаратів (Lo et al., 2016; Barnes et al., 2022).

Вибір препарату
В усіх настановах із високим рівнем доказів рекомендовано призначати пероральні антипсихо-

тичні препарати як засоби лікування першої лінії за розвитку першого епізоду психозу (NICE, 
2014; Remington et al., 2017). Ці препарати необхідно призначати відразу після встановлення 
 діагнозу задля того, щоб скоротити тривалість нелікованого психозу (Zhu et al., 2017; Castle et al., 
2017; Remington et al., 2017). 

Так, за настановою NICE (2014), рекомендовано обов’язкове обстеження у психіатра, в ідеалі 
протягом семи днів. Відповідно до настанов RANZCP (2017), якщо візит до психіатра  недоступний, 
слід використовувати послуги дистанційної  медичної допомоги (Castle et al., 2017). Власне, анти-
психотики слід призначати як засоби монотерапії за стратегією «start low, go slow» (починати з най-
нижчих доз і повільно збільшувати їх завдяки титруванню) (NICE2014; Remington et al., 2017; 
Hasan et al., 2020; Barnes et al., 2020; SIGN, 2023). 

У разі розвитку першого епізоду психозу пацієнти є чутливішими до застосування антипсихо-
тичних препаратів. Вони, як правило, краще відповідають на терапію низькими дозами, але  також 
вразливіші щодо побічних ефектів, ніж пацієнти в стабільному стані з хронічним психотичним 
розладом (Buchanan et al., 2010; Zhang et al., 2013; Zhu et al., 2017; Castle et al., 2017).

Примітки:  – незначний побічний ефект, немає відмінностей від плацебо; +  – нечастий несприятливий ефект; + + + +  – 

помірно частий побічний ефект; + + + + + ...  – частий побічний ефект; * дані про частоту побічного ефекту обмежені або 
неоднорідні.

Рисунок 1. Побічні ефекти застосування антипсихотичних засобів

Адаптовано згідно з S. Le Bail et al. Clinical practical guide for the management of an acute psychiatric crisis in primary care: A meta-review of systematic literature. 
La Presse Médicale Open. 2023. Vol. 4: 100043.

Порушення метаболізму

Збільшення ваги, гіпер- /
дис ліпідемія

Арипіпразол +

Амісульприд +

Зипразидон +

Галоперидол +

Рисперидон + + +

Кветіапін + + + +

Клозапін + + + + + +

Оланзапін + + + + + +

Екстрапірамідні побічні ефекти

Акати зія, екстра піра мідні 
симптоми, пізня дискі незія

Арипіпразол + +

Амісульприд + +

Зипразидон + +

Галоперидол + + + + + +

Рисперидон + + + +

Кветіапін +

Клозапін
Оланзапін +

Седація

Седативний ефект

Арипіпразол +

Амісульприд + +

Зипразидон + +

Галоперидол + +

Рисперидон + +

Кветіапін + + + *

Клозапін + + + + + +

Оланзапін + + + *

Гіперпролактинемія

Гіпер про лак ти  немія, сексу альна 
дисфун к ція

Арипіпразол
Амісульприд + + + + + *

Зипразидон + +

Галоперидол + + + + +

Рисперидон + + + + + +

Кветіапін +

Клозапін +

Оланзапін + +

Подовження інтервалу QTc

Ризик пролон гації QTc 
(аритмія)

Арипіпразол *

Амісульприд + + + +

Зипразидон + + +

Галоперидол + *

Рисперидон + *

Кветіапін + *

Клозапін + *

Оланзапін + *
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Переважно в настанов із низьким рівнем доказових  даних рекомендовано використання анти-
психотичних  засобів другого покоління, яким притаманні менші екстрапірамідні побічні ефекти, 
краща профілактична дія щодо рецидивів і вища ефективність щодо негативних і нейрокогнітив-
них симптомів (Buchanan et al., 2010; Zhang et al., 2013; Lo et al., 2016; Castle et al., 2017). 

У наста новах RANZCP (2016) і SIGN (2013) як засоби лікування першої лінії рекомендовано 
рисперидон та амісульприд. Тоді як у настановах RANZCP (2016) і метааналізі китайських фахів-
ців рекомендовано арипіпразол, кветіапін і зипразидон як засоби лікування першої лінії, тоді 
як у настанові SIGN (2023) —  оланзапін (Bai et al., 2017).  Настанови RANZCP (2016) і PORT 
(2010) виключають  застосування оланзапіну як засобу першої лінії через його серйозні  побічні 
ефекти (порушення метаболізму).

Відповідь на лікування необхідно оцінювати  приблизно через 2–3 тижні (Castle et al., 2017; 
Remington et al., 2017; Hasan et al., 2020; Barnes et al., 2020; SIGN, 2023). Для цього можна вико-
ристовувати такі інструменти, як шкалу оцінювання позитивних і негативних симптомів (PANSS) 
(Barnes et al., 2020). 

Якщо початкове лікування погано переноситься, рекомендовано перевести пацієнта на інший 
антипсихотичний засіб першої лінії (Castle et al., 2017). Втім, якщо через 4 тижні не отримано від-
повіді на лікування, слід проконтролювати комплаєнс і в разі хорошої переносимості препарату 
поступово збільшувати його дозу (Castle et al., 2017; Remington et al., 2017; SIGN, 2023). 

Недостатність відповіді на застосування двох пробних курсів терапії антипсихотичними пре-
паратами в оптимальних дозах упродовж адекватного періоду часу свідчить про резистентність 
до ліку вання (Stahl et al., 2013). За такої ситуації як засіб вибору рекомендовано клозапін (NICE, 
2014; Remington et al., 2017; Hasan et al., 2020; SIGN,2023). Вибір антипсихотика має бути індиві дуа-
лізованим і ґрунтуватися на спільному рішенні клініциста й пацієнта, зважаючи на профіль побіч-
них ефектів препарату, індивідуальні симптоми та супутні захворювання (NICE, 2014; Remington 
et al., 2017; Huhn et al., 2019; Hasan et al., 2020; Barnes et al., 2020).

Відмінності між антипсихотиками щодо побічних явищ є важливішими за їхню ефективність. 
Завдяки кращому  профілю щодо екстрапірамідних побічних ефектів здебільшого в настановах 
рекомендовано  антипсихотики  другого покоління, а  оланзапін не рекомендовано застосовувати 
як засіб першої лінії через небажані явища (як-от порушення метаболізму) (Hasan et al., 2012; 
Castle et al., 2017; Keating et al., 2017). 

Клозапін є резервним препаратом для лікування резистентних психозів через ризик розвитку 
агранулоцитозу та міокардії (Buchanan et al., 2010; Hasan et al., 2012; Keating et al., 2017). До того 

Рисунок 2. Відносна частота поширених побічних ефектів найпопулярніших антипсихотичних засобів

Адаптовано згідно з S. Le Bail et al. Clinical practical guide for the management of an acute psychiatric crisis in primary care: A meta-review of systematic literature. 
La Presse Médicale Open. 2023. Vol. 4: 100043.

Збільшення ваги
Екстрапірамідні 

побічні ефекти
Седація

Гіперпро-

лактинемія

Подовження 

інтервалу QTc

Арипіпразол +

Амісульприд + + +  +  + +  +  +

Зипразидон + + + +  +

Галоперидол +  +  + + +  +  + +

Рисперидон +  +  + + +  +  + +

Кветіапін +  +  +  + +  +

Клозапін +  +  + +  +  + +

Оланзапін +  +  + +  + + +
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ж важливо мати інформацію, чи приймав раніше пацієнт антипсихотик, і якою була його реакція 
(Stahl et al., 2013; Hasan et al., 2020; Barnes et al., 2020). Пацієнтів слід інформувати про тера пев-
тичні цілі, переваги та ризики кожного курсу ліку вання (Stahl et al., 2013). 

Лікарі загальної практики  можуть відігравати важливу роль у терапевтичній грамотності паці-
єнта (Keshavan et al., 2006). Після  першого  епізоду психозу пацієнти переважно можуть досягати 
ремісії за допомогою відповідного антипсихотика, але  є високий ризик рецидиву через рік — при-
близно 28 % і через 3 роки — 54 % (Alvarez-Jimenez et al., 2012; NICE, 2014). Для  запобігання 
 рецидивам антипсихотик, застосований за  невідкладного лікування за першого епізоду психозу, 
слід  продовжувати приймати в ефективній дозі (Keating et al., 2017; Remington et al., 2017; Barnes 
et al., 2020). Здебільшого у настановах, зокрема і NICE (2014), рекомендовано продов жувати 
 підтримувальну тера пію  антипсихотиками впродовж 1–2 років, а після досягнення позитивного 
результату — 2–5 років (Castle et al., 2017).

Для лікування пацієнтів з ажитацією у всіх настановах рекомендовано пероральні форми препа-
ратів (Garriga et al., 2016; Zun, 2018; Baldaçara et al., 2019). Зокрема,  можливо застосовувати анти-
психотики першого поко ління: локсапін і галоперидол ефективні порівняно з плацебо, але галопе-
ридолу притаманний гірший профіль переносимості (Zun, 2018; Baldaçara et al., 2019). Відповідно 
до двох настанов, основаних на систематичних оглядах, оланзапін є ефективнішим за ажитації, ніж 
галоперидол, і пов’язаний із меншою кількістю побічних ефектів (Garriga et al., 2016; Zun, 2018; 
Baldaçara et al., 2019). Як зазначають дослідники, рисперидон так само ефективний, як і гало-
перидол (Garriga et al., 2016; Baldaçara et al., 2019). У трьох настановах як засіб  лікування пер-
шої лінії за ажитації рекомендовано пер оральний оланзапін (10–20 мг) або рисперидон (2–6 мг) 
(Castle et al., 2017; Baldaçara et al., 2019). 

Дані щодо застосування бензодіазепінів як засобів монотерапії за ажитації обмежені (Zun, 
2018; Baldaçara et al., 2019). У настановах Бразильської медич ної асоціації (2019) рекомендовано 
вико ристовувати  бензодіазепіни лише в комбінації з  антипсихотиками або в разі проти показань 
до  останніх чи алкогольного  абстинентного синдрому (Baldaçara et al., 2019). Лоразепам є одним 
із найґрунтовніше оцінених бензодіазепінів у цьому контексті (Castle et al., 2017; Keshavan et al., 
2006; Zun, 2018). 

Відповідно до даних Кокранівського метааналізу, вищу ефективність у пацієнтів із підвищеною 
тривожністю мали бензодіа зепіни порівняно з  плацебо. За  короткострокового ліку вання паніч ного 
розладу терапія  бензодіазепінами  сприяла зниженню інтенсивності симптомів і частоти паніч них 
атак (Breilmann et al., 2019).  

Бензодіазепіни, як правило, реко мендовано для нетривалого ліку вання, яке слід  здійснювати 
в закладах первинної медичної допомоги, а за  консультацією психі атра звертатися за неефектив-
ності двох препаратів або серйоз них супутніх захворювань / суїцидального  ризику (Castle et al., 
2017; Baldwin et al., 2014).

Фізикальне обстеження, лабораторні 
дослі дження та моніторинг параметрів

Перед застосуванням антипсихотиків за першого  епізоду психозу необхідне попереднє обсте-
ження. В усіх настановах рекомендовано з’ясовувати сімейний та особис тий психі атричний і медич-
ний анамнез пацієнта (особливо серцево-судинної та метаболічної патології), статус  курця; вимі-
рювати вагу, індекс маси тіла (ІМТ), окружність  талії та артеріальний тиск (АТ) (NICE, 2014; 
Castle et al., 2017; Barnes et al., 2020; SIGN, 2023). Також слід призначити аналіз вмісту електро-
літів, функції нирок і печінки,  рівня глюкози натще та вмісту ліпідів. 

У деяких настановах рекомендовано визначати:
• Вміст пролактину в крові (NICE, 2014; Castle et al., 2017; Barnes et al., 2020).
• Загальний аналіз крові (Hasan et al., 2012; Castle et al., 2017).
• Вміст кальцію (Barnes et al., 2020).
• Функцію щитоподібної залози (Castle et al., 2017; Barnes et al., 2020).
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• Вміст вітамінів В9 і В12 (Barnes et al., 2020).
• Рівень хоріонічного гонадотропіну людини (Castle et al., 2017; Barnes et al., 2020).
Крім того, слід виконувати скринінг на аутоімунні захво рювання та інфекції, що передаються 

статевим шляхом (Barnes et al., 2020; Castle et al., 2017). У половини про аналізованих настанов 
 перед лікуванням рекомендоване електрокардіо графічне (ЕКГ) дослі дження (Castle et al., 2017; 
Barnes et al., 2020). Тоді як у решти —  лише за наявності чинників ризику (NICE, 2014; SIGN, 2023).

За атипових симптомів у чотирьох настановах  також рекомендовано виконувати магнітно- 
резонансну томо графію (Hasan et al., 2012; Stahl et al., 2013; Castle et al., 2017; Barnes et al., 2020). 
У разі підозри на запальні, ауто імунні захворювання або епілепсію можна виконати електро-
енцефалографію або люмбальну пункцію (Hasan et al., 2012; Barnes et al., 2020). 

Метою цих дослі джень є диференціальна  діагностика або  з’ясування  протипоказань до анти-
психотиків.  Надалі необхідно контролювати ефективність призначеного  лікування та побічні 
явища (Remington et al., 2017; Hasan et al., 2020; Barnes et al., 2020; SIGN, 2023). 

Слід пам’ятати, що рецидив може мати неспецифічні ранні симптоми, як-от розлади сну, симп-
томи депресії або тривожність (Hasan et al., 2020). Тому важливо з’ясувати, чи не вживає пацієнт 
психо активних речовин, оскільки це є чинником ризику рецидиву (Alvarez-Jimenez et al., 2012; 
Remington et al., 2017; SIGN, 2023).

У низці настанов запропоновано різні плани моніторингу переносимості лікування, проте в усіх 
рекомендовано контролювати вагу, АТ, рівень глюкози натще та ліпі дів; у деяких —  додано моні-
торинг окружності талії, пролактинемії, екстрапірамідних симптомів і параметрів ЕКГ. Так, у на-
станові NICE (2014) рекомендовано контро лювати вагу раз на тиждень упродовж 6 тижнів,  надалі 
що 3 місяці та щорічно; окружність талії —   щорічно; АТ —  через 3 місяці і щорічно; рівень глю-
кози натще, вміст гліко ваного гемоглобіну (HbA1c) і ліпідів —  через 3  місяці та щорічно. 

Зокрема, у настановах SIGN (2023) запропоновано спрощений моніторинг завдяки вимірю-
ванню зазна чених вище параметрів через місяць після призначення ліку вання, через 3 місяці та що-
річно; контроль  рівня  пролактину —  для пацієнтів із високим ризиком гіпер пролактинемії. Тоді 
як в інших настановах рекомендовано вимірювати рівень пролактину за клінічних симптомів 
гіпер пролактинемії або систематично, через 6 місяців і щорічно (Stahl et al., 2013; Castle et al., 
2017). А в настановах RANZCP зазначено, що  виконувати ЕКГ слід через 6 місяців і щорічно 
(Castle et al., 2017). На підставі аналізу результатів метааналізу було узагальнено рекомендації 
щодо моні торингу стану пацієнтів, які приймають антипсихотичні препарати (рис. 3).

Обговорення
Як наголошують автори, за першого епізоду психозу дуже важливо швидко (упродовж тижня) 

призначити оптимізоване лікування, яке забезпечить пацієнту найкращий прогноз. Після клініч-
ного  обстеження та дослі дження біологічних параметрів основним лікуванням мають бути пер-
оральні антипсихотики другого покоління за стратегією «start low, go slow» (із найнижчих доз 
і  повільно їх титруючи). У настановах зазначено, що всі анти психотики однаково ефективні для 
лікування пацієнтів із позитивними симптомами психозу. 

Загальновизнаною є думка, що найважливішим чинником під час вибору ліків є профіль їх побіч-
них ефектів. Відповідно до даних кількох мережевих  метааналізів, систематичних оглядів і  настанов, 
як засоби першої лінії слід розглянути призначення таких препаратів, як рисперидон, амісуль-
прид, кветіапін, зипразидон, арипіпразол, зокрема завдяки їхньому кращому профілю  ефективності 
та переносимості. 

Оланзапін, за настановами PORT (2010) і RANZCP (2016), виключено з переліку препаратів 
першого  вибору для початкового лікування, оскільки він асоційований зі збільшенням ваги та пору-
шеннями метаболізму (Buchanan et al., 2010; Castle et al., 2016). 

Іншими параметрами, які мають вплив на вибір терапії, є: 
 − індивідуальні чинники ризику та супутня патологія (особливо метаболічна); 
 − симптоми, які переважають (ознаки  депресії, негативні симптоми тощо); 
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Примітки: ІМТ —  індекс маси тіла; ЧСС —  частота серцевих скорочень; АТ —  артеріальний тиск; QTc —  скоригований інтервал QT; 
ЕКГ —  електрокардіограма; ЕЕГ —  електроенцефалограма; HbA1c —  показник вмісту глікованого гемоглобіну; МРТ —  магнітно-
резонансна томографія; ІПСШ —  інфекції, що передаються статевим шляхом; ХГЧ —  хоріонічний гонадотропін людини; ТГ —  
тригліцериди; ТТГ —  тиреотропний гормон.

Рисунок 3. Алгоритм лікування пацієнта з першим епізодом психозу

Виключіть диференційні діагнози та прогнозуйте переносимість лікування

Клінічне дослі дження

• Особистий і сімейний анамнез 
(зокрема психіатричний)

• Оцінка ризику суїциду
• Поточне лікування, статус курця
• Неврологічний огляд
• Збільшення ваги, ІМТ, окружність талії

• ЧСС, АТ

Розширте етіологічний пошук за нетипових 

симптомів:

• Візуалізація головного мозку (МРТ)
• Люмбальна пункція (енцефаліт)
• ЕЕГ (епілепсія) 

ЕКГ: QTc, зубці T, сегмент ST

Оцінювання біологічних параметрів

• Загальний аналіз крові, вміст електролітів, функція 
нирок

• Функція печінки
• Рівень глюкози натще, HbA1c
• Рівень ліпідів (тригліцериди, холестерин)
• Рівень пролактину
• Функція щитоподібної залози (ТТГ)
• +/- Скринінг сечі на наркотики
• +/- Скринінг на ІПСШ, ХГЛ
• За нетипових симптомів: антинуклеарні антитіла 

(аутоімунне захворювання)

Початкове 

оцюнювання 

стану пацієнта 

сімейним 

лікарем

РИСПЕРИДОН

• Початкова доза 
0,5–1 мг/добу

• Цільова доза 
2–3 мг/добу

• Максимальна 
доза 6 мг/добу

• Незначне ↑ рівнів 
тригліцеридів 
і холестерину

+

• Гіперпролакти-
немія / 
сексуальна 
дисфункція

• Екстрапірамідні 
побічні ефекти

• Безсоння

–

КВЕТІАПІН

• Початкова доза 
25–50 мг/добу

• Цільова доза 
300–400 мг/добу

• Максимальна 
доза 750 мг/добу

• Ефективний 
щодо симптомів 
депресії

• Низький ризик 
гіперпро-
лактинемії

• Низький ризик 
екстра пірамідних 
побічних ефектів

+

• Седація
• Збіль шення 

ваги, ↑ рівнів 
тригліце ридів 
і холестерину

• Атропінові побічні 
ефекти

–

АМІСУЛЬПРИД

• Початкова доза 
50–100 мг/добу

• Цільова доза 
300–400 мг/добу

• Максимальна 
доза 800 мг/добу

• Ефективний 
щодо симптомів 
депресії

• Низький ризик 
збільшення ваги

+

• Гіперпро-
лактинемія / 
сексуальна 
дисфункція

• Подовження 
інтервалу QTc

–

ЗИПРАЗИДОН

• Початкова доза 
20–40 мг/добу

• Цільова доза 
80–120 мг/добу

• Максимальна 
доза 160 мг/добу

• Низький ризик 
збільшення ваги

+

• Подовження 
інтервалу QTc

–

АРИПІПРАЗОЛ

• Початкова доза 
5–10 мг/добу

• Цільова доза 
15–20 мг/добу

• Максимальна 
доза 30 мг/добу

• Незначне ↑ рівнів 
тригліцеридів 
і холестерину

+

• Хороша 
перено симість 
(не спричиняє 
гіпер про-
лактинемії, 
низький ризик 
збільшення 
ваги, седації 
або подовження 
інтервалу QTc)

–

Діагностування
Виразні симптоми психозу (маячіння, галюцинації, дезорганізація, негативні симптоми), наявні принаймні 7 днів 

(яким може передувати продромальна фаза)

Лікар загальної 

практики, 

психіатр

Призначте монотерапію пероральними антипсихотиками другого покоління

Принципи фармакотерапії:

• Почніть антипсихотичне лікування якомога швидше
• Антипсихотики другого покоління: менше 

екстрапірамідних побічних ефектів, кращі комплаєнс 
та ефективність щодо негативних когнітивних 
симптомів порівняно з антипсихотиками першого 
покоління

• Виключте оланзапін як препарат першої лінії через 
його метаболічний тягар

• Принцип «start low, go slow»: починайте з низьких доз 
і повільно збільшуйте їх до досягнення мінімальної 
ефективної дози

• Адаптуйте антипсихотик до профілю пацієнта, 
зважаючи на:

 – переважання негативних симптомів або депресії
 – супутні захворювання (особливо метаболічні)
 – попередню відповідь на антипсихотик
 – профіль побічних ефектів (збільшення ваги, седація, 

сексуальна дисфункція та ін.)

• Індивідуалізоване та спільне рішення лікаря й пацієнта: 
надайте чітку інформацію про переваги та ризики 
кожного варіанта терапевтичного плану

Психіатр Швидке скерування до психіатра (амбулаторне чи стаціонарне обстеження) протягом 7 днів (якщо це можливо)

+
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Адаптовано згідно з Le Bail S. et al. Clinical practical guide for the management of an acute psychiatric crisis in primary care: A meta-review of systematic literature. 
La Presse Médicale Open. 2023. Vol. 4: 100043.

Психіатр

Призначте клозапін або оланзапін

Психіатр

• Перегляньте 
причини 
неналежного 
комплаєнсу 
(неефективність, 
побічні ефекти 
та ін.)

• Розгляньте 
застосування 
ін’єкційного 
антипсихотика 
тривалої дії

• Продовжуйте те саме лікування 
у мінімальній ефективній дозі протягом 
принаймні 2 років

• Ретельне спостереження (ефективність, 
переносимість, симптоми рецидиву, 
вживання психоактивних речовин та ін.)

• Клініко-біологічний моніторинг 

переносимості

Д
о

 л
ік

у
в

а
н

н
я

Ч
е

р
е

з
 м

іс
я
ц

ь

Ч
е

р
е

з
 3

 м
іс

я
ц

і

Ч
е

р
е

з
 6

 м
іс

я
ц

ів

Щ
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Маса тіла та ІМТ     

Окружність талії   

АТ   

Рівень глюкози 
натще, HbAlc   

Ліпіди   

Екстрапірамідні 
симптоми   

Рівень 
пролактину

За показаннями

Параметри ЕКГ За показаннями

Лікар загальної практики

Призначте монотерапію пероральними антипсихотиками другого покоління

Лікар загальної практики, психіатр

Оцінювання ефективності та переносимості через 2–4 тижні
(Відповіддю вважається зниження загальної оцінки за PANSS ≥ 20–25 %)

Відповідь на лікування 
і хороша переносимість

Недостатня відповідь 
через 4 тижні

Належний комплаєнс

Відповідь 
на терапію

Недостатня 
відповідь 
на терапію 
препаратом 
у максимальній 
дозі протягом 
4 тижнів

Відповіді немає:

= Резистентність до лікування: невдале 
лікування двома антипсихотиками, принаймні 
один із яких —  другого покоління

Неналежний комплаєнс

Лікар загальної практики, психіатр

• Оцініть комплаєнс
• З’ясуйте, чи не вживає пацієнт психоактивних 

речовин
• З’ясуйте, чи немає взаємодії ліків

Лікар загальної практики

Повільно підвищуйте дозу 
шляхом титруванням

Лікар 

загальної 

практики

Продовжуйте 
лікування

Психотерапія

• Запропонуйте психосоціальне втручання на ранніх 
стадіях психотичних розладів

• Когнітивно-поведінкова терапія
• Сімейна терапія

+

Психіатр

Переведіть 
пацієнта 
на інший 
антипсихотик 
другого 
покоління

Продовження рисунка
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 − особисті  уподобання пацієнта; 
 − попередній досвід застосування  антипсихотиків. 

Вибір препарату для лікування має бути спільним рішенням пацієнта й лікаря. У разі лікування 
осіб із ажитацією слід віддавати пере вагу пероральним антипсихотикам перед препаратами для 
внутрішньом’язових ін’єкцій або бензодіазепінами. Оланзапін (10–20 мг) або рисперидон (2–6 мг) 
є ефектив ними засобами першої лінії для пацієнтів з ажитацією. За панічних розладів бензодіа-
зепіни рекомендовано лише для короткочасного купірування тривожності.

S. Le Bail et al. зазначають, що їхнє дослі дження було зосере джене на сфері, де роль лікаря загаль-
ної практики визначена найменше. Нині сімейний лікар відіграє одну з ключових ролей на шляху 
пацієнта до психічного здоров’я (Anderson et al., 2018). 

Здебільшого особи молодого віку з ранньою стадією психозу, для продромальної фази  якого 
харак терні неспецифічні симптоми (як-от тривожність, порушення сну, погіршення функціону-
вання, соціальна самоізоляція), звертаються по допомогу через проблеми з психічним здоров’ям 
саме до лікаря первинної ланки медичної допо моги (Anderson et al., 2018). 

Так, за  даними дослі дження, виконаного в Канаді, саме сімейні лікарі діагностували у 30 % моло-
дих пацієнтів перший епізод  психозу (Anderson et al., 2018). В Австралії програма, розроблена 
групою Orygen (2016), була  присвячена на вчанню лікарів загальної практики раннього  втручання 
за психо зів, що було корисним для скорочення  тривалості нелікованих станів. Дані тривалого 
дослі дження в Німеччині засвідчили, що 27 % паці єнтів із шизо френією спостерігалися лише 
у ліка рів загальної практики (Etter and Meiler, 2005). 

Роль лікарів первинної ланки у моніторингу стану  пацієнтів, які приймають антипсихотики, 
 також вивчали в кількох настановах, які увійшли до цього мета аналізу (NICE, 2014, Castle et al., 
2017). Проте за симптомів  гострої фази в разі першого епізоду психозу терапія неможлива без 
оціню вання стану пацієнта лікарем-психіатром (NICE, 2014). Дані щодо лікування осіб з  ажитацією 
або гост рими ознаками тривожності на первинній ланці медичної допомоги є обмеженими. 
Забезпечення швидкого  доступу до  психіатричного лікування важко виконати в умовах реальної 
практики (Verdoux et al., 2005; Anderson et al., 2018). 

Від 29 до 70 % пацієнтів, госпіталізованих до  відділення невідкладної психіатричної допомоги, 
могли отримати альтернативне ліку вання, зокрема амбулаторне (Bonsack et al., 2019; Murphy et al., 
2015). Співпраця лікаря загальної  практики та психіатра може бути корисною, оскільки перший 
може надавати інформацію щодо супутніх захворювань пацієнта, соціальної підтримки та прихиль-
ності до  лікування (Etter and Meiler, 2005). Лікарі загальної практики також відіграють  важливу 
роль у терапевтичній освіті пацієнта (Orygen, 2016). 

Запропоновані алгоритми лікування можуть допомогти підвищити якість послуг і безпеку 
застосу вання відповідних ліків (Keating et al., 2017). Клініцистам можуть стати в нагоді ці інстру-
менти, зокрема під час прийняття  рішення щодо призначення ліку вання пацієнтів із  гострими 
психіатрич ними кризами (Bras et al., 2007). 

Висновки
S. Le Bail et al. зауважують, що в разі підозри на  перший епізод психозу пацієнта слід скерувати 

до психіатра (Anderson et al., 2018). Розуміння ризиків і переваг  лікування допоможе фахівцям 
загальної практики вчасно поінформувати служби психічного здоров’я або  призначати ліки у спів-
праці з ними. Особливо це актуально для мешканців сільської та віддаленої місцевості, адже  через 
брак психіат рів  нерідко доводиться залучати до  надання психіатричної допо моги сімейних  лікарів 
(Anderson et al., 2018).

Підготувала Наталія Купко

Оригінальний текст документа читайте на сайті
www.sciencedirect.com
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Настанови щодо фармакотерапії дорослих 

пацієнтів із біполярним афективним розладом

Необхідність залучення спеціалістів первинної ланки медичної допомоги 
до лікування пацієнтів із психічними розладами зростає в усьому світі. 
Це зумовлює потребу в розробці відповідних настанов. Фахівці Центру 
поліпшення психічного здоров’я (Університет Південної Флориди, США) 
на підставі нових даних доказової медицини розробили оновлені рекомендації 
щодо комплексного лікування психічних розладів у дорослих пацієнтів (Florida 
Best Practice Psychotherapeutic Medication Guidelines for Adults, 2023). 
До вашої уваги представлено стислий огляд оновлених рекомендацій щодо 
лікування пацієнтів із біполярним афективним розладом I та II типів.

Поширеність психічних розладів у світі зростає. На них страждає більш ніж щоп’ятий дорос-
лий житель США, тобто щонайменше 57,8 млн осіб. Так, 2021 року приблизно у 14,1 млн 
мешканців США  віком від 18 років було діагностовано серйозне пси хічне захво рювання, 

а найвищу їх поширеність фіксували  серед осіб віком від 18 до 25 років (NIMH, 2021).  Через брак 
спеціалістів у галузі психічного здоров’я постійне занепокоєння викликають проблеми з наданням 
медичної допомоги. Для розв’язання цієї проблеми де далі частіше залучають клініцистів первинної 
ланки медич ної допомоги. Це зумовлює актуальність  створення чітких наста нов, основаних на даних 
доказової медицини, для надання якісної медичної  допомоги пацієнтам із психічними захворюван-
нями. У Центрі поліпшення  психічного здоров’я, створеному на базі Університету Південної Флориди, 
США, що два роки форму ють групу авторитетних експертів для оновлення настанов щодо психо-
фармакотерапії у дорослих пацієнтів (Florida Best Practice Psychotherapeutic Medication Guidelines 
for Adults). Представлені рекомендації стосуються низки станів, як-от біполярного афективного роз-
ладу (БАР),  великого депресивного розладу, шизофренії тощо; особливу увагу приділили наступно-
сті надання медич ної допомоги, ліку ванню психічних розладів у закладах первинної ланки медичної 
допомоги та розгляду соціальних чинників, які можуть мати вплив на  психічне здоров’я та резуль-
тати ліку вання. Остаточні  версії настанов розроблено на підставі даних огляду літератури з акцентом 
на клінічні докази найвищого рівня (дані рандомізованих контро льованих дослі джень [РКД], систе-
матичних оглядів), консенсусу експертів і даних щодо безпеки та ефективності терапії. Рекомендації 
впорядковано за  рівнями (1–4) на підставі даних надійності доказів щодо ефективності та безпеки 
певного варіанта лікування (для  рівня 1 емпіричні докази ефективності та/або безпеки є найсильні-
шими). Рекомендації рівня 1 застосовують для початко вого лікування, що має встановлену ефектив-
ність і безпеку на підставі результатів повторних масштабних РКД та/або метааналізів. Настанови 
рівня 2 використовують, якщо терапія, призначена згідно з  рекомендаціями рівня 1, є неефективною 
та/або погано переноситься; дані про ефективність та/або безпеку на рівні 2  отримано на підставі 
результатів менш якісних РКД, когортних дослі джень або систематичних оглядів даних. У разі не-
ефективності та/або поганої пере носимості ліку вання,  згідно з рекомендаціями рівнів 1 і 2, розгля-
дають інтервенції  рівня 3; докази цього  рівня базу ються на більш обмежених  даних щодо ефектив-
ності та/або переносимості, отриманих у дослі дженнях типу «випа док-контроль», на підставі  даних 
 аналізу  серії випад ків або систематичних оглядів. Якщо лікування згідно з рекомендаціями рівнів 1–3 
є неефективним та/або погано переноситься, розглядають рекомендації  рівня 4. Ці методи лікування 
базу ються на думці експертів та/або результатах їх використання в  клінічній  практиці.

Збірник клінічних рекомендацій НЕЙРОNEWS©



www.neuronews.com.ua76

Лікування пацієнтів із біполярним афективним розладом
Біполярні афективні розлади —  група тяжких захворювань, пов’язаних зі значною втратою люд-

ського капі талу, років життя з хорошим станом здоров’я, а також тривалості життя. Хоча манія 
є визначальною рисою БАР I, а гіпо манія і щонайменше один епізод депресії свідчать про БАР II, 
загально визнано, що симптоми та епізоди депресії є переважними ознаками захворювання. Для всіх 
підтипів БАР характерні симптоми депресії не лише за дебюту захворювання, але й упродовж його 
 тривалого перебігу. Зокрема, БАР пов’язані з вражаючим рівнем помилкових діагнозів і затримкою 
щодо їх  встановлення. Це призводить до прогресування захворювання, збільшення частоти його тяж-
ких форм та смертності, підвищення обсягу використання медичних послуг і  витрат на охорону здо-
ров’я. Оскільки більшості осіб із БАР встанов люється неправильний  початковий діагноз, призначу-
ване лікування часто є не ефективним, що призводить до негативних наслідків для здоров’я.

Висока поширеність депресії за БАР та велика  частка помилкових діагнозів свідчать про необхідність 
регулярного скринінгу на наявність БАР у всіх осіб із симптомами депресії, зокрема за повторних візи-
тів —  у разі характерних ознак БАР та/або неадекватної відповіді на лікування. Є низка інструментів для 
скринінгу БАР, які вирізняються за своєю структурою, методами психо метрії, тривалістю застосування 
та практичністю в умовах клінічної практики. Один із них —   нещодавно валідований інструмент для 
швидкого скринінгу настрою (RMS) із відповідним психо метричним підходом серед дорослих із БАР I 
та II. RMS має поліпшені психометричні характеристики щодо часу проведення та задоволення користу-
вача порівняно з іншими інструментами для скринінгу на БАР (McIntyre et al., 2021; Thase et al., 2023).

Принципи лікування
Рекомендовано відстежувати симптоми (наприклад, вести щоденник настрою); зосередитися на спро-

бах запобігання супутнім захворюванням за початкових ознак БАР. Визнання того, що наявність БАР 
є незалежним чинником ризику розвитку серцево-судинних захворювань, додатково наголошуючи на важ-
ливості цілісного підходу до лікування, моніторингу, профілактики та ведення пацієнтів із БАР. Особи 
з БАР повідомляють про набагато вищі рівні фізичного та сексу ального травмування в недавньому або 
далекому минулому, а також описують психосоціальні стресори, пов’язані з повторенням епізодів. Крім 
впливу на ключові БАР, ведення  пацієнтів із цим станом має включати психоосвіту, вдосконалення рівня 
знань щодо підходів до діагностування та ліку вання БАР, навичок управління конфліктами й стресом, 
а  також оптимізації способу життя з особливим акцентом на правильному харчуванні та гігієні сну.

Фармакотерапія пацієнтів із біполярним афективним 
розладом за гострої фази депресії

Для початкового лікування осіб із БАР I за гострої фази депресії рекомендовано монотерапію кари-
празином, лума тепероном і луразидоном. Також схвалено використання луматеперону та лурази дону 
як засобів  доповнення до літію чи вальпроату. Застосування лума теперону рекомендовано як засіб моно-
терапії або допов нення до літію чи вальпроату для лікування депресії в осіб із БАР II. Кветіапін схва-
лено для  лікування депресії за БАР II як засіб монотерапії, але не як  доповнення до літію чи вальпроату. 
Використання  карипразину, лума теперону та лурази дону асоційоване з меншим ризи ком збільшення 
ваги, а їхній метаболічний профіль за лікування дорослих із БАР аналогічний до профілю  плацебо. Такі 
особ ливості вигідно відрізняють ці антагоністи дофамінових рецепторів другого покоління (АДР II) від 
кветіапіну та комбінації оланзапіну з флуоксетином, яким притаманний вищий ризик клінічно значущого 
 збільшення ваги та/або мета болічних порушень. Зважаючи на подібні  ризики, це має  вирішальне зна-
чення під час вибору методів ліку вання депресії за БАР. Крім того, літій чи ламотри джин  рекомендовано 
як можливі препарати першої лінії для  лікування депре сії за БАР. Антисуїцидальні ефекти  літію, яких 
немає в  інших засобів, схвалених Управлінням із контролю за якістю харчових продуктів і лікарських 
засо бів США (FDA) для ліку вання БАР, є важливою харак теристикою вказа ного препарату.

Не рекомендовано призначати антидепресантів (АД) як засоби монотерапії за БАР I, а також тради-
ційні антидепресанти дорослим із БАР I зі змішаними симпто мами захворювання, швидкою зміною 
настрою та/або даними щодо симптомів гіпоманії / манії в разі застосування їх в анамнезі. Результати 
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попередніх дослі джень свідчать, що пацієнти з БАР II можуть ефективно й безпечно ліку ватися АД 
як засобами монотерапії. Цей підхід не рекомендовано особам із БАР II зі змішаними симпто мами, 
швидкою зміною настрою та/або розвитком асоційо ваної з АД інверсії афекту / швидкою  циклічністю / 
 дисфорією в анамнезі. Без емпірично підтвер джених прогностичних чинників відповіді на моно терапію 
АД за БАР наперед не відомо, для яких осіб із БАР II цей метод терапії може бути безпечним. Дані 
довгострокових дослі джень застосування АД для лікування пацієнтів із БАР є  обмеженими. Рішення 
щодо продовження їх застосування має бути прийнято індивідуально для кожного клінічного випадку. 
Цей підхід реко мендовано для фармакотерапії пацієнтам із  фазою манії за БАР. Епізод манії в рамках 
БАР визнається як невідкладний стан, за якого в багатьох випадках необхідне високоінтенсивне ліку-
вання. Під час терапії осіб із манією пріоритетним є чинник безпеки. У разі потреби доцільними є госпі-
талізація та консультація  фахівця. 

Для дорослих із БАР за фази манії характерні дисфоричні та змішані, а також неспецифічні симп-
томи (як-от  тривога, ажитація, роздратованість, гнів), які можуть приховувати ознаки манії. 
Монотерапію антипсихотиками другого поко ління або літієм чи солями вальпроєвої кислоти реко-
мендовано за манії легкого ступеня тяжкості (без ознак психозу). За тяжкої манії (з  ознаками психозу 
чи потребою в госпіталізації) рекомендовано комбіно вану терапію анти психотиками другого  покоління 
та стабілізаторами настрою (наприклад, літієм).

Невідкладна медикаментозна терапія дорослих пацієнтів 
із біполярним афективним розладом за фази депресії

Основними терапевтичними цілями лікування паці єнтів із БАР є досягнення симптоматичної 
ремісії, зменшення виразності симптомів, запобігання повторенню епізодів і сприяння функціональ-
ному відновленню:

• За невідкладного лікування слід зважати на цілі підтримувальної терапії.
• Увага до безпеки й переносимості ліків,  доказів підтримувальної терапії та впливу невідклад-

ного лікування.
• Перегляньте доцільність поточного режиму ліку вання (зокрема, щодо поліфармації).
Перед початком лікування рекомендовано отримати консультацію психіатра, а також при-

значити психотера пію з використанням мультидисциплінарного підходу, якщо лікування прово-
дить не психіатр.

Для оцінювання стану пацієнтів із БАР під час фази депресії застосовують: шкалу депресії Бека 
(BDI);  шкалу оцінювання депресії Монтгомері— Асберг (MADRS); 9-пунктовий опитувальник 
щодо стану здоров’я пацієнта (PHQ-9); швидкий опитувальник щодо симптомів депресії (QIDS); 
оцінювальну шкалу манії Янга (YMRS). Шкалу MADRS також можливо використовувати для 
 встановлення симптомів депресії за великого  депресивного розладу,  разом зі шкалою оцінювання 
депресії Гамільтона (HAM-D).

Рівень 1. Опції початкового лікування
• За початкового лікування рекомендовано більше  однієї спроби застосування терапії 1-го рівня 

перед переходом до 2-го рівня (табл. 1–3).
Примітка: тільки кветіапін і луматеперон схвалені FDA для лікування пацієнтів із БАР II типу 

за фази  депресії. Обидва препарати є ефективними, але кветіапін гірше переноситься через  седацію 
та метаболічні ефекти.

• Монотерапія луразидоном або карипразином.
Примітка: луразидон, луматеперон і карипразин мають кращий метаболічний профіль, ніж  кветіапін.
• Луматеперон як засіб монотерапії чи як додатковий препарат для лікування депресії за БАР I і II.
• Монотерапія ламотри джином.
• Монотерапія кветіапіном чи кветіапіном пролонгованого вивільнення (XR) у разі депресії 

за БАР I або II.
• Монотерапія літієм.
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• Луразидон або ламотри джин, так само як луматеперон, можливо розглянути як засоби додат-
кової  терапії до літію чи дивалпроексу, якщо препарат стартової терапії (літій чи дивалпро-
екс) раніше призначався і режим лікування ним був оптимізований. Даних щодо використання 
карипразину наразі бракує, але його можна розглядати як альтернативний засіб.

Застереження: за одночасного використання літію та дивалпроексу їх взаємодія потребує змен-
шення дози ламотри джину на 50 % проти звичайної.

• Не розглядайте призначення традиційних АД,  як-от селективні  інгібітори зворотного захоп-
лення серотоніну  СІЗЗС), селективні інгібітори зворотного захоп лення серотоніну та норадре-
наліну (СІЗЗСН), трициклічні антидепресанти (ТЦА), інгібітори моно аміноксидази (ІМАО) 
як засоби терапії першої  лінії.

Рівень 2. За неефективності та/або поганої переносимості 
багаторазових спроб призначення терапії 1-го рівня

• Дивалпроекс + луразидон.
• Оланзапін + флуоксетин (за БАР I). 
Примітка: обмеження переносимості передбачають ризик підвищення ваги і розвитку метаболічних 

порушень.
Комбінація двох лікарських засобів рівня 1, за винят ком поєднання двох антипсихотичних препаратів.
Примітка: обмежена ефективність, відносно мало РКД із позитивними результатами.

Рівень 3. За неефективності та/або поганої переносимості 
спроб призначення терапії 1-го і 2-го рівнів

• Електросудомна терапія (ECT).
Примітка: застосування за клінічної потреби, попри більші обмеження ефективності / переноси-

мості, ніж для підходів, рекомендованих на 1 і 2-го рівнях.
• Повторювана транскраніальна магнітна стимуляція (менше доказів ефективності порівняно 

з ЕСТ; нині збирають докази впливу за фази депресії в пацієнтів із БАР).

Рівень 4. За неефективності та/або поганої переносимості 
спроб призначення терапії 1–3-го рівнів

• Внутрішньовенне введення рацемічного кетаміну та/або ескетаміну.
• Застосування схваленого FDA засобу для  лікування БАР + традиційного АД (як-от  СІЗЗС).
• Застосування праміпексолу.

Таблиця 1. Антипсихотичні засоби другого покоління для лікування пацієнтів із БАР за фази депресії

Як засіб монотерапії
Як засіб додаткової терапії

(за лікування літієм або вальпроатом)

БАР І типу БАР II типу БАР І типу БАР II типу

Луматеперон X X X X

Кветіапін X X

Оланзапін / флуоксетин X

Луразидон X X

Карипразин X

Адаптовано згідно з 2023–2024 Florida Best Practice Psychotherapeutic Medication Guidelines for Adults (2023). The University of South Florida, Florida Center for 
Behavioral Health Improvements and Solutions.
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Таблиця 2. Стабілізатори настрою для лікування пацієнтів із біполярним афективним розладом

Ліки Дозування Коментарі

Літій

За гострої фази 
манії: 
1200–2400 мг/добу
(рівень у сироватці 
крові 
0,8–1,2 мекв/л)

• Початкове титрування для встановлення переносимості:
 – стартова доза 600–900 мг/добу, збільшення на 300 мг/добу що 5 днів
 – перевірте рівні через 5 днів після початку терапії / зміни дози 

(в ідеалі —  найнижчий рівень літію через 12 год після отримання 
останньої дози)

• Рекомендовано регулярно перевіряти рівень літію у разі виявлення 
ознак / підозри на клінічну токсичність

• Для пацієнтів, які не перебувають у стані манії, можливо, будуть 
необхідними менші дози / рівні літію порівняно з особами в стані манії

• Важливо здійснювати моніторинг функцій нирок і щитоподібної залози
• За підтримувального лікування для деяких пацієнтів може бути 

необхідним рівень літію в сироватці в діапазоні 0,8–1,2 мЕкв/л; інші 
можуть зберігати стабільність за нижчих рівнів, але не менше 0,6 мЕкв/л

• Лікування пацієнтів похилого віку рекомендовано починати з менших 
доз літію, збільшувати їх повільніше та досягати менших рівнів літію 
в сироватці

Дивалпроекс

За гострої фази 
манії: 
5–60 мг/кг/добу;
1000–2500 мг/добу
(рівень у сироватці 
крові 
85–125 мкг/мл)

• Початкове дозування:
 – початкова доза може добре переноситись, але в деяких пацієнтів 

може виникнути потреба у початковому титруванні для забезпечення 
переносимості

 – для пацієнтів, які не перебувають у стані манії, можливо, будуть 
необхідними менші дози / рівні дивалпроексу порівняно з особами 
в стані манії

 – перевіряйте рівні препарату в сироватці через 48 год після початку 
терапії та відповідно коригуйте дозу

• Побічні ефекти (особливо з боку шлунково-кишкового тракту) стають 
помітнішими за рівнів препарату в сироватці > 100 мкг/мл

• Має виразніший тератогенний ефект порівняно з іншими 
стабілізаторами настрою

• Серед серйозних побічних ефектів гепатотоксичність, тромбоцитопенію, 
панкреатит і гіперамоніємічна енцефалопатія

Карбамазепін

За гострої фази 
манії: 
200–1600 мг/добу
(рівень у сироватці 
крові 6–12 мкг/мл)

• Рекомендовано початкове титрування для оцінювання переносимості 
та уникнення автоіндукції ферментів печінки:

 – стартова доза 200–400 мг/добу зі збільшенням на 200 мг/добу що 3 
дні

 – для пацієнтів, які не перебувають у стані манії, можливо, будуть 
необхідними менші дози / рівні карбамазепіну порівняно з особами 
в стані манії

 – рекомендовано регулярний моніторинг щодо гематологічних 
і серйозних дерматологічних реакцій

 – виконайте тест на наявність алеля HLA-В*1502 в осіб азіатського 
похо дження (чинник ризику розвитку серйозних дерматологічних 
реакцій), оскільки є високий ризик розвитку синдрому Стівенса —  
 Джонсона або токсичного епідермального некролізу

 – Якщо аналіз на наявність алеля HLA-В*1502 дає позитивний 
результат, то лікування карбамазепіном розпочинати не слід, окрім 
тих випадків, коли користь від лікування перевищує ризики

• Карбамазепін знижує рівні інших ліків у сироватці через індукцію 
ферментів CYP450 3A4, 1A2, 2C9 і 2C19

Ламотри джин

Підтримувальне 
лікування 
пацієнтів із БАР: 
100–400 мг/добу

• Початкове титрування для зменшення ризику розвитку синдрому 
Стівенса– Джонсона і токсичного епідермального некролізу:

 – стартова доза 25 мг/добу (12,5 мг/добу, якщо застосовують разом 
із дивалпроексом)

 – збільшити дозу на 25 мг/добу (12,5 мг/добу, якщо застосовують разом 
із дивалпроексом) після 2 і 4 тижнів і щотижня надалі. Початкова 
цільова доза —  200 мг/добу, кінцева доза може становити 100–
400 мг/добу

• Можливе використання у деяких пацієнтів із БАР за гострої 
фази депресії (попри обмежену ефективність) завдяки хорошій 
переносимості та ефективності для профілактики депресії

Адаптовано згідно з 2023–2024 Florida Best Practice Psychotherapeutic Medication Guidelines for Adults (2023). The University of South Florida, Florida Center for 
Behavioral Health Improvements and Solutions.
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• Використання як засобів додаткової терапії: армодафінілу / модафанілу, тиреоїдного гормону 
(T3) або стимулятора.

• Терапія комбінацією трьох лікарських засобів.
Примітки:
• Монотерапію АД не рекомендовано пацієнтам із БАР I за фази депресії; рекомендовано додат-

ковий стабілізатор настрою разом з АД.
• Безпеку та ефективність монотерапії АД за фази депресії у пацієнтів із БАР II достовірно 

не  визначено, але така тактика лікування може бути доречною за певних обставин.

Фармакотерапія пацієнтів із біполярним афективним 
розладом за гострої фази манії / змішаного стану

Арсенал медикаментозного лікування пацієнтів із БАР за гострої фази манії / змішаного стану 
нині розширено  завдяки застосуванню комбінації оланзапіну та самі дорфану. Така тактика 

Таблиця 3. Антипсихотики другого покоління й антидепресанти 

для лікування пацієнтів із біполярним афективним розладом

Ліки Дозування Коментарі

Антипсихотики 
другого 
покоління

За гострої фази манії:

• Арипіпразол: 15–30 мг/добу
• Азенапін: 10–20 мг/добу
• Оланзапін: 6–20 мг/добу

• Оланзапін / самідорфан: 5 /10–
20/10 мг/добу; 10/10–20/10 мг/добу 
в поєднанні з літієм / вальпроатом

• Паліперидон: 3–12 мг/добу
• Кветіапін: 400–800 мг/добу
• Рисперидон: 2–6 мг/добу
• Зипразидон: 80–160 мг/добу

За гострої фази депресії:

• Кветіапін: 200–600 мг/добу
• Оланзапін / флуоксетин: 

3/12,5–12/50 мг/добу
• Луразидон: 40–120 мг/добу
• Клозапін: 50–400 мг/добу 

(за резистентності до іншого 
лікування)

• Початкове титрування може бути необхідним для 
забезпечення переносимості. Нижчі дози можуть 
бути необхідними для пацієнтів із депресією 
(наприклад, 300 мг/день для кветіапіну). 
Зипразидон слід приймати під час їди. Азенапін 
випускають у формі для сублінгвального 
приймання

• Рекомендовано регулярний моніторинг 
побічних ефектів, зокрема седації (особливо 
за приймання кветіапіну й клозапіну), збільшення 
ваги (особливо за приймання оланзапіну й 
клозапіну), акатизії (особливо за приймання 
арипіпразолу та зипразидону), екстрапірамідних 
симптомів (особливо за приймання рисперидону). 
Рекомендовано контролювати вагу та індекс маси 
тіла під час кожного візиту, а також лабораторні 
метаболічні показники —  на вихідному рівні, через 
3 міс. після початку терапії та щорічно

Антидепресанти

За гострої фази депресії:

Дозування —  як за великого 
депресивного розладу. Немає 
особливостей дозування 
за біполярної депресії

• Бракує даних дослі джень щодо переваг додавання 
АД до стабілізаторів настрою / антиманіакальних 
засобів за фази депресії у пацієнтів із БАР 
(за винятком комбінації оланзапін / флуоксетин) 
АД можна використовувати в поєднанні 
з антиманіакальними препаратами у деяких 
пацієнтів із БАР за гострої фази депресії, але 
не призначати як засіб монотерапії пацієнтам 
із БАР через високий ризик інверсії за фази манії

• Застосування СІЗЗС і ТЦА може збільшувати ризик 
інверсії у разі манії

• В інструкціях для медичного застосування 
АД є застереження щодо збільшення ризику 
самогубства у дітей і молодих дорослих пацієнтів 
(до 25 років). Якщо настрій пацієнта за терапії АД є 
стабільним, лікування можна продовжувати

Примітка. Самідорфан є антагоністом опіоїдних рецепторів, використовують у комбінації з оланзапіном для зменшення пов’язаних 
із прийманням оланзапіну метаболічних побічних ефектів.

Адаптовано згідно з 2023–2024 Florida Best Practice Psychotherapeutic Medication Guidelines for Adults (2023). The University of South Florida, Florida Center for 
Behavioral Health Improvements and Solutions.
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лікування схвалена FDA для вище зазначених  клінічних станів у дорослих із БАР I і як засіб окремої 
тера пії, і як доповнення до  літію чи валь проату. Комбінації оланзапіну із самідорфаном слід віддавати 
пере вагу над  монотерапією оланзапіном за лікування осіб із гострою фазою манії чи змішаним станом, 
і як окремій терапії, і як доповнення до лікування літієм чи вальпроа том —  через меншу ймовірність 
збільшення ваги порівняно з оланзапіном без самідорфану. Застосування самідорфану зменшує ймовір-
ність збільшення ваги, пов’язаного з ліку ванням оланзапіном, і не знижує ефективність останнього.

Невідкладна медикаментозна терапія дорослих пацієнтів 
із біполярним афективним розладом за фази манії

Основними цілями лікування пацієнтів із БАР є безпека, симптоматичне поліпшення стану і на-
вчання психо логічної самодопомоги:

• За невідкладного лікування брати до уваги цілі підтримувальної терапії.
• Прицільна увага щодо питань безпеки лікування та його переносимості, доказів використання 

підтримувальної терапії, а також ефективності невідкладного лікування.
Перед початком лікування рекомендовано отримати консультацію психіатра, а також призначити 

психо терапію з використанням мультидисциплінарного під ходу, якщо лікування проводить не психіатр.
Для оцінювання стану пацієнтів із БАР за фази манії застосовують такі інструменти, як: шкала 

HAM-D;  шкала MADRS; шкала YMRS. 
Примітки: хоча шкали MADRS і HAM-D не застосовують для оцінювання симптомів манії, їх реко-

мендовано використовувати для встановлення симптомів депресії в осіб із БАР за фази манії ( зокрема, 
щоб виключити діагноз БАР зі  змішаними ознаками) та в пацієнтів, які отри мують  підтримувальну 
терапію за біполярного афективного  розладу.

Рівень 1А. Опції початкового лікування
Пацієнтам, які мають легку або помірну тяжкість захворювання без потреби в госпіталізації, 

 рекомендовано:
• Монотерапію літієм.
• Монотерапію арипіпразолом, азенапіном, дивал проексом, кветіапіном, рисперидоном, 

 зипразидоном або карипразином.
• Літій або дивалпроекс + арипіпразол, азенапін, кветіапін, рисперидон або карипразин.
• ECT у разі неможливості надання невідкладної  медичної допомоги, загрози благо получчю 

 пацієнта та недостатньої ефективності фармако терапії.
• Оланзапін / самідорфан як засіб монотерапії або на додаток до літію / вальпроату.

Рівень 1B. За неефективності та/або поганої переносимості 
багаторазових спроб призначення терапії рівня 1А

У разі легкої або помірної тяжкості захворювання реко мендовано:
• Монотерапію галоперидолом або оланзапіном.

Рівень 2. За неефективності та/або поганої переносимості терапії рівнів 1А і 1В
На цьому рівні пацієнтам рекомендовано:
• Комбіновану терапію «літій + дивалпроекс».
• Комбіновану терапію «літій та/або дивалпроекс + антипсихотичний препарат другого поко-

ління,  окрім клозапіну».
• Монотерапію карбамазепіном.

Рівень 3. За неефективності та/або поганої переносимості терапії 1-го і 2-го рівнів
За неефективності /поганої переносимості  рекомендовано:
• ECT.
• Клозапін + літій або дивалпроекс.
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• Літій + карбамазепін.
• Дивалпроекс + карбамазепін.

Рівень 4. За неефективності та/або поганої переносимості терапії 1–3-го рівнів
Комбінація трьох препаратів, рекомендованих на  рівнях 1, 2 і 3, може поєднувати антипсихотик 

першого або  другого покоління, але не комбінацію двох анти психотиків (літій* + дивалпроекс / 
карбамазепін + анти психотик). 

Примітки: обережно призначати  літій, ламотри джин, дивалпроекс чи карбамазепін  жінкам 
 репродуктивного віку через підвищений ризик шкоди для плоду (дефектів нерво вої трубки та  інших 
серйозних  вро джених вад  розвитку) в разі застосування в період вагітності. Вальпроат проти-
показано для лікування БАР під час вагітності через високий тератогенний потенціал.  

Серед побіч них ефектів застосування літію, дивал проексу та карбамазепіну —  збільшення маси 
тіла, мета болічний синдром та екстрапірамідні симптоми (ЕПС), що потребує ретельного моніто-
рингу з боку лікарів. Дані щодо використання палі перидону для лікування пацієнтів із БАР за фази 
манії є супереч ливими; наявні свідчення щодо ефективності препарату в  дозах > 6 мг. Бензодіазепіни 
можливо розглянути як засіб допоміжної терапії для осіб із БАР за гострої фази манії.

Підтримувальна фармакотерапія за біполярного афективного розладу
У понад 90 % осіб із БАР можуть виникати повторні епізоди захворювання, асоційовані з посту-

повими  змінами у структурі та функціях мозку, а також із супутніми хворобами. Вища частота епі-
зодів пов’язана з вираз нішими порушеннями когнітивних функцій. За БАР  рідко спостерігається 
фено менологічний зсув, коли у пацієнтів зростає із часом тяжкість симптомів депресії. 

 Лікарі дедалі частіше стикаються зі зростанням частки осіб із БАР, у яких за  гострої фази або 
фази підтримувальної терапії наявні змішані симптоми. Причини  цього залиша ються невідомими, 
але вплив застосування АД, зловживання наркотиками та алкоголем, а також ожиріння є беззапе-
речними чинниками. 

Використання комбінації оланзапіну та самідорфану схвалено для підтримувальної терапії у до-
рослих із БАР I. За даними проведених дослі джень за участю  дорослих пацієнтів із шизо френією, 
комбінація оланзапіну та самідорфану була асоційована з меншим ризиком збільшення ваги 
та окруж ності талії, ніж монотерапія оланзапіном.  Крім того, таку комбінацію рекомендовано 
як пріо ритетний  вибір для підтримувального лікування пацієнтів із БАР. 

Для дорослих із БАР рекомендовано багаторічну / довічну фармако терапію в поєднанні із захо-
дами з оптимізації способу життя, здоровим харчуванням, належною  фізичною активністю та дотри-
манням гігієни сну. Психо терапія,  як-от когнітивно- поведінкова терапія (КПТ), міжособис тісна 
та соціальна ритм-терапія (IPSRT), психо освіта (мають переконливіші дані для фази підтримки), 
для дорослих пацієнтів є критично важливими допов неннями до фармако терапії для поліпшення 
психо соціального функціонування. Прицільну  увагу як за невід кладного, так і підтриму вального 
лікування пацієнтів із БАР слід приділяти суї цидальним тенденціям.

Продовження лікування / підтримувальної терапії 
у пацієнтів із біполярним афективним розладом

Перелік можливих методів лікування для профілак тики БАР передбачає багато варіантів. 
Вибираючи  режим для продовження лікування та підтримувальної терапії, слід уважно проаналі-
зувати, чи забезпечить такий підхід стабілізацію стану пацієнта, а також здійснювати відповідний 
моніторинг щодо його ефективності та розвитку можливих побічних явищ.

Перед початком лікування рекомендовано отримати консультацію психіатра, а також при-
значити психо терапію з використанням мультидисциплінарного під ходу, якщо лікування про водить 
не психіатр.

Для оцінювання стану дорослих пацієнтів із БАР за продовження лікування / підтримувальної 
терапії засто совують: шкалу MADRS; опитувальник PHQ-9; опиту вальник QIDS; шкалу YMRS. 
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Примітки: хоча MADRS і HAM-D не застосовують для встановлення симптомів манії, ці шкали 
рекомендовано для оцінювання ознак депресії в осіб із БАР за фази манії (щоб виключити БАР 
зі  змішаними симп томами) та депресії, які  отримують підтримувальну терапію біполярного 
 афективного роз ладу.

Рівень 1. Опції початкового лікування
Періодичне оцінювання стану пацієнта. Продовження терапії, яка добре переноситься:
• Монотерапія літієм.
• Монотерапія кветіапіном.
• Призначення ламотри джину (дані щодо профілактики депресії є найпереконливішими).
• За стабілізації стану пацієнта на початку  приймання дивалпроексу —  продовження лікування.
• Призначення арипіпразолу для перорального приймання або у формі ін’єкцій тривалої дії, 

 монотерапія рисперидоном тривалої дії.
• Застосування кветіапіну (запобігання повторним епізодам) або зипразидону (профілактика 

рецидивів) додатково до літію або дивалпроексу.
• Монотерапія азенапіном.
• Монотерапія оланзапіном / самідорфаном.
• Психотерапія (дані щодо впливу за підтримувальної терапії отримано для IPSRT, КПТ,  зокрема 

КПТ на основі усвідомленості у поєднанні з психоосвітою).
Примітка. Є обмежені дані щодо тривалого застосування дивал проексу.

Рівень 2А. За неефективності та/або поганої переносимості 
багаторазових спроб призначення терапії 1-го рівня

• Монотерапія оланзапіном.
• Призначення оланзапіну як допоміжного засобу до літію або дивалпроексу.

Рівень 2B. За неефективності та/або поганої переносимості терапії рівнів 1 і 2А
• Продовжуйте в осіб із БАР за гострої фази ефективну і добре пере носиму терапію, не зазна-

чену на  рівні 1.
• Комбінація «літій + дивалпроекс».
• Дотримуйтеся рекомендацій щодо ведення  пацієнтів із БАР за гострої фази манії / депресії 

для  досягнення повної або часткової ремісії.

Рівень 3. За неефективності та/або поганої переносимості терапії 1-го і 2-го рівнів
• Додаткове призначення клозапіну (уникайте комбінування з іншими антипсихотиками).
• Застосування ECT. 
Примітки: через підвищений ризик шкоди для плоду ( зокрема, дефектів нервової трубки та вродже-

них вад розвитку) обережно призначати літій, ламотри джин, дивал проекс чи карбамазепін жінкам 
репродуктивного віку та під час  вагітності. 

Вальпроат протипоказано для ліку вання БАР під час вагіт ності через високий тератогенний 
потен ціал. Серед побічних ефектів літію, дивал проексу та карбамазепіну —  збільшення маси тіла, 
мета болічний синдром та екстрапірамідні симптоми (ЕПС), що потребують ретельного моні-
торингу. 

Дані щодо тривалого застосу вання є  обмеженими для ЕСТ, монотерапії дивал проексом, карбама-
зепіном (ризик взаємо дії з іншими ліками), АД.

Підготувала Світлана Соловйова

Оригінальний текст документа читайте на сайті 
www.floridabhcenter.org
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Лікування болю та спастичності в пацієнтів 

із розсіяним склерозом

Розсіяний склероз є тяжким захворюванням, що призводить до інвалідизації, 
спричиняючи значний фізичний і психологічний тягар. Біль і спастичність належать 
до поширених симптомів, які негативно позначаються на якості життя. Ефективне 
симптоматичне лікування зменшує їх вплив на повсякденну діяльність і допомагає 
пацієнтам із розсіяним склерозом продовжувати соціальне життя і трудову діяльність. 
До вашої уваги представлено огляд дослі дження доктора медицини, консультанта 
з неврології клінічного шпиталю Ноттінгемського університету, що є частиною мережі 
Національної служби охорони здоров’я Великої Британії (NHS) A. Papathanasiou 
«Pain and spasticity in multiple sclerosis: a short treatment guide», на підставі якого 
було розроблено короткий посібник із лікування болю та спастичності в пацієнтів 
із розсіяним склерозом, опублікованого у виданні J Neurosci Clin Res (2024; 9: 1).

Розсіяний склероз (РС) є хронічним запальним нейро дегенеративним захворюванням цент-
ральної нервової системи (ЦНС), що супрово джується деміє лінізацією нервових волокон. 
Загалом у світі  близько  2,3 млн осіб страждає на РС, який є найпоширенішою причиною 

інвалідизації пацієнтів молодого віку (Filippi et al., 2018). Біль і спастичність належать до найпоши-
реніших симптомів РС, що можуть спричиняти значний психо логічний і фізичний тягар (Filippi 
et al., 2018; Thompson et al., 2010, 2018; Rommers et al., 2019; Feinstein et al., 2015). 

Ефективне симптоматичне лікування зменшує вплив захворювання на повсякденну діяльність 
і допомагає паці єнтам із РС продовжувати працювати (Thompson et al., 2010; Rommers et al., 2019; 
Feinstein et al., 2015). Нині для лікування болю та спастичності застосовують багато фармако-
логічних засобів, проте доказова база щодо їхньої ефективності в пацієнтів із РС є недостатньою 
(Filippi et al., 2018; Thompson et al., 2010, 2018; Feinstein et al., 2015). Симптоматичне лікування 
у пацієнтів із РС може бути складним і потребувати мультимодального та індивідуального підходу 
(Crayton et al., 2004). Мета  представленого дослі дження — розробити алгоритм лікування болю 
та спастичності в пацієнтів із РС, щоб допомогти клініцистам у повсякденній клінічній практиці.

Матеріали та методи дослі дження
У базах даних PubMed, Medline і Кокранівській бібліо теці було здійснено пошук публікацій 

за ключовими сло вами: «усунення симптомів», «симптоматичне  лікування», «спастичність», «біль», 
«розсіяний склероз». Статті   відібрано за релевантністю та якістю, а додаткові — за допомогою 
пере ліків літератури. Переглянуто опубліковані рекомендації Американської академії невро логії 
(AAN, 2014), Європейської академії неврології / Євро пейської федерації неврологічних товариств 
(EAN / EFNS, 2010) і Націо нального інституту здоров’я та клінічної доско налості Великої Британії 
(NICE, 2013, 2019).

Біль
Як відомо, частою ознакою РС є біль, навіть на ранніх стадіях захворювання (Brochet et al., 2009). 

Він знижує якість життя, перешко джає повсякденній діяльності, спричиняє порушення сну,  чинить 
вплив на психічне здоров’я,  соціальне функціонування та трудову діяльність (Harrison et al., 2015; 
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Yilmazer et al., 2020). Загальна поширеність болю  серед паці єнтів із РС становить 62,8 % (Foley 
et al., 2013). Його класифікують як періодичний / пароксизмальний нейро патичний біль (неврал-
гія трійчастого нерва, болісні тонічні спазми, феномен Лермітта), безперервний нейропатичний 
біль (постійна пекуча дизестезія), кістково-м’язовий біль (тобто вторинний до утруднення рухли-
вості та спастич ності) та змішаний біль нейропатичної й іншої природи (наприклад, мігрень, голов-
ний біль напруги) (O’Connor et al., 2008). Біль, який виникає в разі РС і триває > 12 тижнів, вва-
жається хронічним (у деяких дослі дженнях біль, що тривав понад місяць, описували як хронічний) 
(Yilmazer et al., 2020). 

На підставі даних числових шкал оцінювання в діа пазоні від 0 до 10 балів легкий біль зазвичай 
класифікують як 0–4 бали, помірний —  5–7 балів, сильний —  8–10  балів (Alschuler et al., 2012). 
Є низка шкал, які використовують для визначення впливу болю в пацієнтів із РС, але лише шкала 
впливу болю у складі короткого опитувальника для оцінювання болю (BPI), градуйована шкала 
оціню вання непрацездатності через хронічний біль (CPGS) та шкала оцінювання впливу болю 
(PES) є валідованими для застосування в пацієнтів із РС (Yilmazer et al., 2020). Лікування болю 
за РС є нелегким завданням (Uritis et al., 2019). Рекомендації щодо ведення пацієнтів із РС базу-
ються на дослі дженнях інших розладів, оскільки бракує даних рандомізованих контрольованих 
дослі джень (РКД) болю, пов’язаного з РС (Thompson et al., 2010).  

За всіх типів пароксизмаль ного нейропатичного болю протинападові препарати (ПНП) є лікуван-
ням вибору (Thompson et al., 2010). Препаратом першої лінії лікування невралгії трійчастого  нерва 
є карбамазепін (NICE, 2013; Van Kleef et al., 2009).

У таблиці наведено й інші ПНП, які використовують для лікування пароксизмального нейро-
патичного болю (як-от невралгії трійчастого нерва) (Chisari et al., 2020).  Хірургічне лікування пацієн-
тів із РС та невралгією трійчас того  нерва (мікросудинна декомпресія, радіохірургія із застосу ванням 
гамма-ножа) є менш дієвим, ніж за ідіо патичної неврал гії трійчастого нерва (Broggi et al., 2004).

За тривалого нейропатичного болю, пов’язаного з РС, ліку вання є таким самим, як і за нейро-
патичного болю, зумовленого загальними причинами. Відповідно до настанови NICE (2013) 
рекомен довано застосовувати амітриптилін, дулоксетин, габапентин або прегабалін як засіб ліку-
вання першої  лінії за нейропатичного болю. Також у таблиці представлено варіанти лікування 
 другої  лінії (Thompson et al., 2010; Feinstein et al., 2015; NICE, 2013; Chisari et al., 2020). Крім того, 
ефективною може бути комбінована терапія в менших дозуваннях,  однак EFNS на підставі даних 
дослі дження доказової бази пропонує комбіноване лікування лише трициклічними антидепресан-
тами (ТЦА)-габапентином і опіоїдами-габапентином (Thompson et al., 2010; Attal et al., 2010).

У багатьох дослі дженнях вивчали безпеку та ефективність застосування канабіноїдів для втаму-
вання болю, пов’язаного з РС. Отримані дані засвідчили їхню  помірну ефективність (Thompson 
et al., 2010; Chisari et al., 2020; Nielsen et al., 2018). Прямих дослі джень, у межах яких порів нювали 
б їхній ефект з іншими широко використову ваними препаратами, нині бракує (Thompson et al., 
2010; Chisari et al., 2020; Nielsen et al., 2018). 

AAN рекомендує використовувати канабіноїди для лікування болю та спастичності (за винят-
ком нейропатичного болю) (Yadav et al., 2014). Продемонстровано переваги  лікування ботулініч-
ним токсином за невралгіформного болю, а також пов’язаного зі спастичністю, болісних спазмів 
і  мігрені (Safapour et al., 2017). Скерування до спеціалізованої  служби знеболю вання рекомендо-
вано пацієнтам із сильним болем у разі, якщо відповідь на  загальноприйняті варі анти терапії є не-
достатньою (NICE, 2013).

Для зменшення інтенсивності болю в пацієнтів із РС  також використовують різні немедикамен-
тозні під ходи, які продемонстрували певні  потенційні тера певтичні ефекти (Hadoush et al., 2022). 
 Ефективними засобами за  хронічного болю традиційно є когні тивно-поведінкова терапія (КПТ) 
та її нові форми (Khoo et al., 2019; McCracken et al., 2022).

Однак автори Кокранівського огляду даних щодо застосування черезшкірної електричної сти-
муляції нервів, психо терапії, гідро- та рефлексотерапії, транскраніальної прямої стимуляції та транс-
краніальної випадкової шумової стимуляції в разі болю, пов’язаного з РС, дійшли висновку, що дані 
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Таблиця. Фармакологічні методи лікування болю, пов’язаного з розсіяним склерозом

Препарат Механізм дії Добова доза Побічні ефекти Рекомендації

Антиконвульсанти

Габапентин

Блокування 
кальцієвих каналів, 
зниження вмісту 
збу джувальних 
нейромедіаторів

900–3600 мг

Запаморочення, сонливість, 
нестійкість ходи, імпотенція, 
когнітивна дисфункція, 
лейкопенія, порушення 
зору, коливання ваги, 
зміни настрою, пригнічення 
дихання

Препарат першої лінії 
за безперервного 
нейропатичного болю, 
болю, пов’язаного 
зі спастичностю; другої 
лінії —  за періодичного 
нейропатичного болю

Прегабалін

Блокування 
кальцієвих каналів, 
зниження вмісту 
збу джувальних 
нейромедіаторів

150–600 мг

Запаморочення, сонливість, 
нестійкість ходи, порушення 
зору, сексуальна дисфункція, 
когнітивна дисфункція, 
коливання ваги зміни 
настрою, пригнічення 
дихання, розвиток 
залежності

Препарат першої лінії 
за безперервного 
нейропатичного 
болю, другої лінії —  
за періодичного 
нейропатичного болю

Ламотри джин
Блокування 
натрієвих каналів

100–400 мг

Висип, розлади функцій 
ШКТ, сухість у роті, 
артралгія, запаморочення, 
сонливість, тремор, 
порушення зору, втрата 
координації, порушення сну, 
ажитація

Препарат другої 
лінії за постійного 
та періодичного 
нейропатичного болю*

Леветирацетам

Модуляція 
вивільнення 
нейромедіаторів 
шляхом зв’язування 
з білком 
синаптичних 
везикул

500–3000 мг

Запаморочення, сонливість, 
головний біль, когнітивна 
дисфункція, безсоння, 
тривожність, зміни 
настрою та особистості, 
втомлюваність, 
назофарингіт, висип, тремор, 
розлади функцій ШКТ

Препарат другої 
лінії за постійного 
та періодичного 
нейропатичного болю*

Топірамат

Блокування 
натрієвих каналів, 
підвищення 
активності ГАМК

50–300 мг

Запаморочення, сонливість, 
порушення зору, відчуття 
поколювання, підвищення 
очного тиску, камені 
в нирках, сплутаність 
свідомості, когнітивна 
дисфункція, зміни настрою

Препарат другої 
лінії за постійного 
та періодичного 
нейропатичного болю*

Лакосамід

Модуляція 
функціонування 
натрієвих каналів, 
взаємодія 
з протеїном —  
медіатором 
колапсинової 
відповіді 2 
(CRMP-2)

100–300 мг

Розлади функцій ШКТ, 
запаморочення, сонливість, 
головний біль, затуманення 
зору, порушення координації, 
тремор, втомлюваність, 
зміни настрою, когнітивна 
дисфункція

Препарат другої 
лінії за постійного 
та періодичного 
нейропатичного болю*

Вальпроат 
натрію

Блокування 
натрієвих каналів, 
підвищення 
активності ГАМК

400–1500 мг

Розлади функцій ШКТ, 
збільшення маси тіла, 
запаморочення, сонливість, 
анемія, тромбоцитопенія, 
втомлюваність, когнітивна 
дисфункція, екстрапірамідні 
розлади, зміни сну, тремор, 
тимчасова втрата волосся

Препарат другої 
лінії за постійного 
та періодичного 
нейропатичного болю*
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Препарат Механізм дії Добова доза Побічні ефекти Рекомендації

(Окс)
Карбамазепін

Блокування 
натрієвих каналів

400–1600 мг

Розлади функцій 
ШКТ, сухість у роті, 
запаморочення, 
сонливість, порушення 
зору, втрата координації, 
алергічна реакція, анемія, 
гематологічні захворювання, 
лейкопенія, гіпонатріємія, 
тромбоцитопенія, 
втомлюваність

Препарат першої 
лінії для лікування 
невралгії трійчастого 
нерва та інших 
форм періодичного 
нейропатичного болю

Снодійні, седативні, протитривожні засоби

Бензодіазепіни 
(клоназепам /
діазепам)

Підвищують 
активність 
рецептора ГАМК-А 
в ЦНС

1–8 мг / 
2–30 мг

Запаморочення, сонливість, 
звикання, сплутаність 
свідомості, розвиток 
залежності, когнітивна 
дисфункція, розлади 
функцій ШКТ, суїцидальні 
думки, втомлюваність, 
пригнічення дихання

Препарати другої 
або третьої лінії 
для лікування 
болю, пов’язаного 
зі спастичностю, 
особливо за нічних 
спазмів

Антидепресанти

Дулоксетин

Селективний 
інгібітор зворотного 
захоплення 
серотоніну 
та норадреналіну

30–120 мг

Розлади функцій ШКТ, 
сухість у роті, зміни 
сну, коливання ваги, 
втомлюваність, пітливість, 
сексуальна дисфункція, 
запаморочення, сонливість, 
тремор, порушення зору, 
парестезія, тривожність, 
суїцидальна поведінка

Препарат першої 
лінії для лікування 
тривалого 
нейропатичного болю

Венлафаксин

Селективний 
інгібітор зворотного 
захоплення 
серотоніну 
та норадреналіну

75–225 мг

Тривожність, суїцидальна 
поведінка, астенія, 
аномальні сновидіння, 
сплутаність свідомості 
сонливість, біль у ШКТ, 
головний біль, АГ, зміни сну 
сексуальна дисфункція, 
зміни рівня холестерину, 
тремор, порушення зор

Препарат другої 
лінії для лікування 
тривалого 
нейропатичного болю

Трициклічні 
(амітриптилін /
нортриптилін)

Інгібітори 
зворотного 
захоплення 
серотоніну 
та норадреналіну 
пригнічують 
активність 
ацетилохоліну

10–75 мг

Сухість у роті, утруднене 
сечовипускання, розлади 
функцій ШКТ, АГ, 
втомлюваність, набряки, 
пришвидшене серцебиття, 
неспокій, стоматит, 
коливання ваги

Препарат першої 
лінії для лікування 
тривалого 
нейропатичного болю

Опіоїди

Морфін
Агоніст μ-опіоїдних 
рецепторів

20–40 мг

Ажитація, головний біль, 
зміни настрою, сухість у роті, 
сонливість, сплутаність 
свідомості, когнітивна 
дисфункція, втомлюваність, 
розлади функцій ШКТ, 
розвиток залежності, 
утруднене сечовипускання, 
пригнічення дихання

Препарат другої 
або третьої лінії для 
лікування тривалого 
нейропатичного болю

Продовження таблиці 
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щодо ефективності цих методів є обмеженими та/або недостатніми (Amatya et al., 2018). Результати 
систематичного огляду і метааналіз даних РКД підтвердили  певні докази щодо ефективності за-
стосування фізичних вправ для полегшення болю, пов’язаного з РС, порівняно з пасивним контро-
лем, хоча є обмеження через високий ризик упередже ності й неоднорідності між дослі дженнями 
(Demaneuf et al., 2019). 

У пацієнтів із РС акупунктура (як метод додат кової й альтернативної терапії) може зменшувати 
 інтенсивність больового синдрому (Khodaie et al., 2022).

Спастичність
Близько в 60–90 % пацієнтів із РС перебіг  захворювання супрово джується спастичністю (під-

вищеним м’язовим тону сом) (Feinstein et al., 2015). Спастичність може бути локалізованою або 
гене ралізованою, серед загальних її клінічних ознаки скутість, спазми та біль, що призводять до зни-
ження рухливості, контрактур і пролежнів (Thompson et al., 2010; Feinstein et al., 2015; Milinis et al., 
2016). 

Препарат Механізм дії Добова доза Побічні ефекти Рекомендації

Канабіноїди

Тетрагідро-
канібінол / 
Канабідіол 
оромукозальний 
спрей

Активують 
пресинаптичні 
рецептори CB1 
і CB2, знижуючи 
збудливість 
нейронів

1–12 
вприскувань 

на добу

Сухість у роті, розлади 
функцій ШКТ, сонливість, 
когнітивна дисфункція, 
зміни ваги, слабкість, втрата 
рівноваги, захворювання 
ротової порожнини, 
запаморочення, розмитість 
зору, дисфорія, дизартрія

Препарат другої 
або третьої лінії 
для лікування 
болю, пов’язаного 
з нерухомістю 
або спастичністю, 
природа якого не є 
нейропатичною

Міорелаксанти

Баклофен

Пре- 
та постсинаптичний 
агоніст ГАМК-В 
на спінальному 
рівні

20–80 мг

Сонливість, запаморочення, 
слабкість, сплутаність 
свідомості, розлади функцій 
ШКТ, когнітивна дисфункція, 
зміни настрою, галюцинації, 
головний біль, парестезії, 
порушення сечовипускання, 
шкірні реакції, затуманення 
зору

Препарат першої 
лінії для лікування 
болю, пов’язаного 
зі спастичністю

Тизанідин

Агоніст α2-
адренорецепторів 
на рівні ЦНС 
і спінальному рівні

8–36 мг

Сонливість, запаморочення, 
втомлюваність, сухість 
у роті, аритмії, АГ, 
«рикошетна» гіпертензія, 
слабкість, затуманення зору 
порушення сечовипускання, 
когнітивна дисфункція, 
шкірна реакція

Препарат першої 
лінії для лікування 
болю, пов’язаного 
зі спастичністю

Дантролен
Блок кальцієвих 
каналів 
на м’язовому рівні

25–300 мг

Порушення функції печінки, 
запаморочення, сонливість, 
слабкість, втомлюваність, 
розлади функцій ШКТ, 
захворювання шкіри, 
пригнічення дихання, 
порушення мовлення

Препарат другої 
або третьої лінії для 
болю, пов’язаного 
зі спастичністю

Примітки: * NICE рекомендує призначати лише після консультації спеціаліста (NICE, 2013). ШКТ —  шлунково-кишковий тракт; ЦНС —  
центральна нервова система; АГ —  артеріальна гіпертензія; ГАМК —  γ-аміномасляна кислота.

Адаптовано згідно з C. G. Chisari et al. An update on the pharmacological management of pain in patients with multiple sclerosis. Expert Opin Pharmacother. 2020. 
Vol. 28. P. 1–15.

Продовження таблиці 

НЕЙРОNEWS© Збірник клінічних рекомендацій



89

Це може стати причиною депривації сну, зниження соціальної активності і погіршення якості 
життя (Thompson et al., 2010; Feinstein et al., 2015; Milinis et al., 2016; Rizzo et al., 2014). Клініцисти 
визначають ступінь  спастичності за допомогою шкали Ашворта, зокрема її модифікованого варі-
анта, або  шкали Тардьє, основаної на силі опору пасивним рухам (Platz et al., 2005). У  повсякденній 
клінічній практиці  широко застосовують такі шкали, як числова  оцінна,  візуальна анало гова 
та шкала спастичності за РС (Hobart et al., 2006).

Доказова база щодо широко використовуваних препаратів для зменшення спастичності при РС 
є недостатньою, а порівняльні дослі дження не дали остаточних результатів (NICE, 2019; Comi et al., 
2020; Shakespeare et al., 2003).  Перед початком будь-якого фармакологічного лікування спастичності 
рекомендовано виключити вплив інфекцій, за крепів, так званих «шкідливих подразників», негатив-
них емоцій, неправильного застосування допоміжних засобів пере сування, пролежнів і порушень 
постави,  оскільки ці чинники можуть посилювати її (NICE, 2019; Comi et al., 2020). 

Згідно з настановою NICE (2019) рекомендовано призначати пероральний баклофен або габа-
пентин як засоби першої лінії лікування спастичності за РС. Також їх можливо використовувати 
в комбінації, якщо моно терапія не забезпечує адекватного полегшення або пацієнт переносить лише 
низькі дози препаратів через  побічні  ефекти (NICE, 2019). 

Варіантами лікування другої лінії є тиза нідин або дантро лен, тоді як бензодіазепіни (клона зепам, 
діа зепам) належать до засобів третьої лінії, з акцентом на їхню користь для ліку вання нічних спазмів 
(NICE, 2019). Хоча інші експерти вважають тизанідин препаратом першої лінії, а габапентин —  
другої (Thompson et al., 2010; Comi et al., 2020; Shakespeare et al., 2003). 

Якщо пацієнт не відпо відає на рутинну тера пію  засобами першої лінії, його слід скеровувати 
до спеціа лізованої клініки лікування спастич ності з мультидисциплінарним підходом (Comi et al., 
2020; Otero-Romero et al., 2016). У низці дослі джень вивчали безпеку та ефективність застосування 
канабіноїдів за спастич ності, пов’язаної з РС,  зокрема у масштабному контрольованому плацебо 
досліджен ні з тривалим  періодом спостереження (Zajicek et al., 2003; Zajicek et al., 2005). 

Канабіноїди є особливо корисними, якщо спастичність пов’язана з болем. Їх використовують 
як засіб  додаткового лікування в пацієнтів із помірною та тяжкою спастичністю, які не  відповідають 
адекватно на інші доступні варіанти терапії (Thompson et al., 2010; Yadav et al., 2014). Реко мендовано 
4-тижневий пробний курс  застосування тетрагідроканібінолу (ТГК) / канабідіолу (КБД) у  формі 
спрею для слизової оболонки ротової порож нини, і якщо після 4 тижнів не спостерігається полег-
шення (поліп шення на > 20 % показника за числовою шкалою спастичності, про яке  повідомляє 
пацієнт), лікування слід  припинити (Thompson et al., 2010; NICE, 2019). 

В оглядових дослі дженнях наявні дані щодо ефективності й безпеки застосування набіксимолів 
у лікуванні спастич ності за РС (Fragoso et al., 2020; Conte and Vila Silvan, 2021).

Дослідники отримують усе більше дока зів того, що  певні симптоми, як-от біль, спазми, дис-
функція сечового міхура, безсоння та втома, які зазвичай асоцію ються зі спастичністю в  пацієнтів 
із РС, є ознаками так зва ного «синдрому спастичності плюс», який можливо  ефективно лікувати 
за допомо гою канабіноїдів (Fernandez et al., 2020; Fernandez et al., 2021; Bruno et al., 2022). 

Резуль тати Кокранівського огляду підтвердили, що  приймання канабіноїдів зменшує ознаки 
спастич ності, але бракує інфор мації щодо впливу на хронічний біль і якість  життя, пов’язану зі здо-
ров’ям (Filippini et al., 2022). Результати РКД, які було проаналізовано, як правило, обмежені 
їх коротко строковою тривалістю (Filippini et al., 2022). Зокрема, у подвійному сліпому дослі дженні 
в паралельних  групах за участю 74 пацієнтів із РС продемонстро вано ефективність застосування 
ін’єкцій ботулініч ного токсину в привідні м’язи стегна за спастичності,  пов’язаній із РС (Hyman 
et al., 2000).

Міждисциплінарна цільова група з рухових розладів опублікувала звіт, на підставі отриманих 
поточних доказових даних, згідно з якими рекомендовано розглядати  застосування ботулінічного 
токсину для лікування пацієнтів із РС і спастич ністю (Dressler et al., 2017). 

У мережевому дослі дженні, виконаному в Італії, було підтвер джено ефективність і безпеку ліку-
вання пацієнтів із РС ботулінічним токсином на ранніх стадіях захворю вання (коли спастичність 
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є більш локалізованою). Таке ліку вання можливо продовжувати в міру  прогресування РС як  засіб 
монотерапії або в поєднанні із загальноприйнятими засобами проти спастичності (Moccia et al., 
2020).

Інтратекальні ін’єкції баклофену традиційно викорис товують як останній засіб для лікування тяж-
кої спастич ності, якщо пацієнти не відповідають на терапію пер оральними препаратами або кана-
біноїдами у формі спреїв (Thompson et al., 2010). Застосування баклофену інтра текально за помір-
ної й тяжкої спастичності в пацієнтів із РС сприяло збереженню можливості пересуватися протягом 
кількох  років (Sammaraiee et al., 2020). 

Рисунок. Алгоритм лікування пацієнта зі спатичністю при РС

Адаптовано згідно з A. Papathanasiou. Pain and spasticity in multiple sclerosis: a short treatment guide. J Neurosci Clin Res. 2024. Vol. 9. P. 1.
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Попри широ кий спектр немедикаментозних втручань, які потенційно можуть допомогти змен-
шити  рівень спастичності за РС, у Кокранівському систематичному огляді виявлено лише  окремі 
докази щодо ефективності програм фізич ної активності, наприклад окремо або в поєднанні з  іншими 
втручаннями (як фармакологічними, так і немедикаментоз ними) і магнітної стимуляції (із/без 
допо міжних фізичних вправ) (Amatya et al., 2013).  

Результати систематичного  огляду і метааналіз даних застосування повторюваної транс-
краніальної магнітної стимуляції підтвердили  деякі попередні докази щодо ефективності  методу 
для змен шення спастичності, пов’язаної з РС (Chen et al., 2022). 

На рисунку представлено алгоритм  лікування  пацієнтів зі спастичністю.

Результати та обговорення
Як зазначає A. Papathanasiou, доказова база щодо більшості доступних методів лікування болю 

та спастич ності (які часто поєднуються) у пацієнтів із РС є недостатньою та ґрунтується на  даних 
щодо їхньої ефектив ності за інших станів. Зокрема, було продемонстровано ефективність застосу-
вання канабіноїдів для лікування спастичності у РКД за участю пацієнтів із РС (Thompson et al., 
2010; Feinstein et al., 2015).

На думку автора, симптоматичне лікування за РС може бути доволі складним завданням і при-
зводити до поліпрагмазії, спричиняючи серйозні побічні ефекти та погір шення таких симптомів, 
як втомлюваність, порушення когнітивних функцій та сексуальна дисфункція (Bruno et al., 2022; 
Papathanasiou et al., 2021). 

Тому необхідний послідовний підхід до лікування таких пацієнтів із регулярним  переглядом ефек-
тивності та оптимізації фармако терапії (Papathanasiou et al., 2021). Важливим також є, як зазна ча ють 
дослідники, індивідуальний  підхід до ліку вання пацієнтів із РС (Crayton et al., 2004; Papathanasiou 
et al., 2021). 

Ефективним є ціліс ний підхід із затосу ванням також нефармако логічних методів ліку вання, 
як-от фізичні  вправи, фізіотерапія, ерготерапія та КПТ (Crayton et al., 2004; Papathanasiou et al., 
2021). Крім того, дослідники отри мують усе більше доказів щодо  користі внаслідок застосування 
відповід них фізичних вправ у лікуванні пацієнтів із РС (Edwards and Pilutti, 2017; Motl et al., 2017). 

Надання первинної і вторинної медичної допомоги за РС у Великій Британії регулює Національний 
інститут охорони здоров’я (NICE). Ґрунтуючись на поточних даних і висновках експер тів, това риство 
фахівців із РС Великої Британії рекомендує > 150 хв / тиждень фізичних вправ та/або >150 хв /  тиждень 
фізичної активності для всіх пацієнтів із РС (Kalb et al., 2020).

У міру прогресування хвороби та утруднення підтримання фізичної активності рекомендовано 
звертатися до фізіотерапевта або ерготерапевта з досвідом  лікування пацієнтів із РС, щоб запропо-
нувати індивідуальний план вправ, зважаючи на ступінь інвалідизації, супутні захворю вання і флук-
туації симптомів (Kalb et al., 2020).

Висновки
Симптоматичне лікування болю та спастичності за РС є доволі складним процесом, який може 

призводити до поліпрагмазії, спричиняючи серйозні побічні ефекти та  погіршення  інших клінічних 
ознак цього захворювання. Нефармакологічні методи лікування передбачають залучення фізич-
них вправ, фізіотерапії, ерго терапії, КПТ.

Як зауважує A. Papathanasiou, нині є гостра потреба у проведенні довготривалих РКД для визна-
чення, які  фізичні вправи можуть бути кориснішими і які  препарати ефективнішими для змен-
шення інтенсивності симпто матики РС та мінімізації поліпрагмазії.

Підготувала Наталія Купко

Оригінальний текст документа читайте на сайті
www.nhs.uk
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Діагностування та лікування пацієнтів 

із болісною діабетичною нейропатією

Болісна діабетична нейропатія є однією з основних причин больових відчуттів 
та втрати працездатності у світі, що негативно позначається як на їхньому 
соматичному, так і психіч ному здоров’ї, суттєво знижуючи якість життя. 
До вашої уваги представлено стислий огляд клінічної настанови щодо 
безпечного та ефективного лікування пацієнтів із болісною діабетичною 
нейропатією, яку розробило Американське товариство фахівців із болю 
та неврологів (ASPN, 2024) для надання доказових рекомендацій.

Робоча група Американського товариства фахівців із болю та неврологів (ASPN), до якої 
увійшли  лідери думок широкого спектра спеціальностей (меди цини болю, неврології, поді-
атрії, первинної  медичної допомоги, нейрохірургії, фізіатрії, психології та анестезіо логії), 

розробила настанову щодо лікування пацієнтів із болісною діабетичною нейропатією на  основі 
сучасних даних доказової медицини. Для цього було здійснено  пошук англомовних публікацій 
від 2000 року до  сьогодні у базах даних Medline, EMBASE, Cochrane CENTRAL, BioMed Central, 
Web of Science, Google Scholar, PubMed, Current Contents Connect, Meeting Abstracts і Scopus для 
вияв лення літературних даних щодо якості медичних послуг для лікування болю за діа бетичної 
нейро патії. Отримані результати було проаналі зовано, а їхню якість оцінено згідно з критеріями 
 Групи національних експертів із профілактики захворювань та доказової меди цини США 
(USPSTF) (табл. 1). Також  оцінено рівні впевненості щодо користі втручань (відповідно до  рівнів 
дока зовості даних літератури) (табл. 2).  

Алгоритм лікування пацієнтів із болісною діабетичною нейропатією наведено на рисунку.

Діагностика та лікування болісної діабетичної нейропатії
Болісна діабетична нейропатія (БДН) є одним із найпоширеніших довгострокових наслідків 

цукрового діабету (ЦД), для якого характерні хронічні больові відчуття і порушення чутливості 
в кінцівках. Зокрема, у 16–26 % пацієнтів із ЦД виявляють БДН, але її наявність часто не обгово-
рюють із пацієнтом.  Через це такі хворі не отримують належного лікування, що негативно познача-
ється як на їхньому соматичному, так і психіч ному здоров’ї, значно знижуючи якість життя цих 
паці єнтів (Daousi et al., 2004; Van Acker et al., 2009). 

Багатофакторна патофізіологія БДН охоплює як метаболічні, так і судинні механізми. Хронічна 
гіперглікемія, окиснювальний стрес і нейрозапалення призводять до ураження нервів та, як на-
слідок, до розвитку больових відчуттів із різними клінічними ознаками, від лег кого дискомфорту 
до сильного виснажливого болю, який часто супрово джується порушеннями сну, тривогою та де-
пресією. 

Встановлення діагнозу БДН передбачає комплексне оцінювання інтенсивності симптомів  пацієнта, 
історії хвороби, даних фізикального обстеження та результатів додаткових діагностич них тестів:

1. Історія хвороби —  детальна інформація про симптоми, основні захворювання та оцінку потен-
ційних причин нейропатичного болю.

2. Фізикальне обстеження —  оцінювання неврологічних функцій, зокрема сенсорне сприйняття, 
рефлекси та моторику.
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3. Діагностичні критерії —  як-от торонтської експертної групи з діабетичної нейропатії (Tesfaye 
et al., 2010).

4. Дослі дження нервової провідності —  оцінювання ураження нерва та виключити інші  можливі 
причини нейропатії.

5. Кількісне сенсорне тестування —  встановлення рівня сприйняття різних сенсорних подразни-
ків для визначення функції дрібних нервових волокон.

6. Лабораторні дослі дження —  контролювання рівня глюкози в крові пацієнта, функції нирок 
і виключення інших потенційних причин нейропатії, як-от дефіцит віта мінів і аутоімунні розлади.

7. Візуалізаційні дослі дження —  магнітно-резонансна томографія (МРТ) або ультразвукове 
дослі дження  нерва для оцінювання структурних аномалій або компресії  нерва.

Ведення пацієнтів із БДН потребує  мультимодального підходу, що поєднує фармакотерапію, засто-
сування місце вих аналгетиків, інтервенційну терапію та немедикаментозне лікування. До фармако-
логічних методів належать призначення трициклічних антидепресантів (ТЦА), проти нападових пре-
паратів (ПНП), селективних інгібіторів зворотного захоплення серотоніну й норадреналіну (СІЗЗСН) 
та опіо їдів. Серед місцевих аналгетиків —  препарати, що містять 8 % капсаїцину, лідокаїн і амітрипти-
лін. Немедикаментозні втручання, як-от фізіотерапія, через шкірна електрична стимуляція нервів 
і акупунктура, також можуть забезпечити полегшення болю. У разі резистентної до лікування БДН 
частіше застосовують такі інтервенційні процедури, як блокада нервів і стимуляція спинного мозку. 

Попри позиційні заяви багатьох національних асоціацій, зокрема Центрів із контролю та профі-
лактики захворювань США (CDC, 2016), а також Американської академії неврології (AAN, 2014) 
(Dowell et al., 2016; Franklin, 2014), опіоїди продовжують залишатися найпоширенішими засобами 
для лікування БДН; далі йдуть габапентин, прегабалін, дулоксетин, амітриптилін і венлафак син 
(Callaghan et al., 2019). 

Лікування БДН продовжує залишатися складним, що своєю чергою потребує адаптації терапії 
для конкрет них пацієнтів, зважаючи на їхні супутні захворювання. До того ж для комплексного 
лікування пацієнтів із БДН важливим є мультидисциплінарний підхід, що перед бачає спів працю 

Таблиця 1. Ранжування якості доказів щодо користі втручань (класи рекомендацій) за критеріями 

Групи національних експертів із профілактики захворювань та доказової медицини США (USPSTF)

Клас 

рекомендації
Визначення Поради для лікарів-практиків

A
Висока впевненість, щодо значної користі для пацієнтів; ASPN 
рекомендує здійснювати втручання

Призначте або виконайте 
це втручання

B
Висока впевненість, що користь є помірною, або помірна 
впевненість, що користь є середньою / значною; ASPN 
рекомендує здійснювати втручання

Призначте або виконайте 
це втручання

C

Принаймні помірна впевненість, що є невелика користь; 
ASPN рекомендує вибірково пропонувати або здійснювати 
втручання для окремих пацієнтів на підставі професійного 
судження та вподобань пацієнтів

Призначте або виконайте 
це втручання певним пацієнтам 
залежно від індивідуальних 
обставин

D
Висока впевненість, що користі немає або що шкода 
переважуєїї. ASPN рекомендує не здійснювати втручання

Не рекомендуйте це втручання

Висновок

Доказів бракує, вони низької якості або суперечливі, 
співвідношення користь / ризик визначити неможливо. ASPN 
робить висновок, що поточних доказових даних недостатньо 
для встановлення користі та шкоди такого втручання

У разі призначення втручання 
пацієнти мають бути 
інформовані про невизначеність 
співвідношення користь / ризик

Адаптовано згідно з D. Sayed et al., The American Society of Pain and Neuroscience (ASPN) Evidence-Based Clinical Guideline 
of Interventional Treatments for Low Back Pain. J Pain Res. 2022. Vol. 15. P. 3729–3832.
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лікарів первинної ланки, ендо кринологів, фахів ців з інтервенційних втручань, подо терапевтів 
та  інших медичних працівників. Раннє виявлення БДН є складним через підступний характер 
стану і неспецифічні симптоми. 

Такі пацієнти часто скаржаться на поколювання, оніміння, печіння, специфічні відчуття («про-
хо дження електричного струму», «ходіння по наждачному паперу», «ефект додаткових шкар-
петок»). Як правило, ці симптоми нерідко загострюються вночі та локалізуються в зоні нижніх 
кінцівок і кистей рук,  початково виникаючи в ділянках стоп / пальців ніг і поширю  ючись прокси-
мально (Castelli et al., 2020). 

Життєво важливими чинниками для виявлення ранньої стадії БДН є ретельний аналіз історії 
хвороби, сімей ного анамнезу, вживання алкоголю та ліків, а також  медичне обстеження. 

Американська  діабетична асоціація (ADA, 2017) рекомендує використовувати:
 − сенсорні тести із застосуванням камертона із частотою 128 Гц, монофіламенту; 
 − визначення чутливості до уколів; 
 − теплову пробу; 
 − встановлення глибоких сухо жильних рефлексів;
 − оцінювання пропріоцептивних відчуттів. 

Лабораторні тести (загальний аналіз крові; визна чення повного метаболічного профілю, рівня 
глю кози в  крові натще, рівня тиреотропного гормону та вітаміну B12; електрофорез сироватко-
вих білків з  імунофіксацією), електродіагностичні дослі дження (швидкість нервової провідності, 
електроміографія) та біопсія шкіри можуть допомогти діагностувати БДН й встановити її про-
гресування (England et al., 2009; Pop-Busui et al., 2017).

Таблиця 2. Рівні впевненості щодо користі втручань

Рівень 

впевненості
Опис і відповідність рівню доказовості

Високий

Докази, отримані в належний спосіб завдяки спланованим і виконаним дослі дженням 
із репрезентативними групами пацієнтів первинної медичної допомоги, у яких оцінювали вплив 
профілактичних послуг на стан здоров’я. Результати майбутніх дослі джень на них навряд 
чи матимуть значний вплив.
Рівень доказовості: IA —  принаймні одне рандомізоване контрольоване клінічне дослі дження 
з належним дизайном
Доказів достатньо для визначення впливу профілактичних послуг на стани здоров’я, але 
впевненість в оцінці обмежена:
• кількістю, масштабом або якістю окремих дослі джень;
• неузго дженістю результатів окремих дослі джень;
• неможливістю узагальнення даних для практики первинної медичної допомоги;
• недостатньою узго дженістю в ланцюгу доказів

Помірний

У міру отримання додаткової інформації висновки щодо спостережуваного ефекту можуть 
змінитися.
Рівень доказовості IB —  добре сплановані контрольовані нерандомізовані клінічні дослі дження 

або
Рівень доказовості IC —  ретроспективні когортні дослі дження / дослі дження типу випадок-
контроль (> 20 суб’єктів)

Низький

Наявних доказів недостатньо для визначення впливу на наслідки для здоров’я через:
• обмежену кількість / масштаб дослі джень;
• важливі недоліки в дизайні / методах дослі джень;
• неузго дженості результатів окремих дослі джень;
• прогалин у ланцюгу доказів;
• висновки, які не можна узагальнити для рутинної практики первинної медичної допомоги;
• недостатню інформацію про важливі наслідки для здоров’я.

Рівень доказовості II —  експертний висновок на підставі даних співвідношення ризик / користь 
або опису клінічних випадків

Адаптовано згідно з D. Sayed et al., The American Society of Pain and Neuroscience (ASPN) Evidence-Based Clinical Guideline of Interventional Treatments for Low 
Back Pain. J Pain Res. 2022. Vol. 15. P. 3729–3832.
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Фармакотерапія
Усі пацієнти із ЦД мають проходити скринінг на виявлення ознак БДН і за відповідних даних 

отримувати медикаментозне лікування. Зазвичай клінінцисти призначають препарати трьох  класів: 
СІЗЗСН; габапентиноїди; ТЦА (Price et al., 2020). Для лікування БДН з усіх цих пер оральних 
препаратів дулоксетин, прегабалін і тапентадол схвалені Управлінням із конт ролю за якістю харчо-
вих продуктів і лікарських засобів США (FDA) (FDA 2016, 2017, 2023; D’Souza et al., 2022).

Часто також використовують препарати, що належать до класу ТЦА, які є ефективними за  різних 
нейропатичних больових станів; проте ефективність застосування цих засобів для лікування паці єнтів 
із БДН не вивчали в рандомізованих контрольованих плацебо дослі дженнях (РКД) (Price et al., 2022).

Попри ефективність опіоїдів за короткострокового застосування, не рекомендовано їх призначати 
для лікування пацієнтів із хронічним болем неонкологічної природи через недостатність доказів 
щодо доцільності цього (Dowell et al., 2016; AAN, 2014). 

Тривале застосу вання опіо їдів пов’язане з несприятливими наслідками, як-от звикання та гіпер-
алгезія. Тапентадол, який діє за механіз мами, притаманними як опіоїдам, так і СІЗЗСН, виявився 

Примітка: СІЗЗСН – селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну та норадреналіну.

Рисунок. Алгоритм лікування пацієнтів із болісною діабетичною нейропатією

Адаптовано згідно з D. Sayed et al. A Systematic Guideline by the ASPN Workgroup on the Evidence, Education, and Treatment Algorithm for Painful Diabetic 
Neuropathy: SWEET. J Pain Res. 2024 Apr 13. Vol. 17. P. 1461–1501.

1-й крок: встановіть діагноз болісної діабетичної нейропатії

Оптимізуйте лікування цукрового діабету, застосуйте консервативні методи

Ні

Продовжуйте 
терапію

ТакЛікування 
успішне 

Ні

Продовжуйте 
терапію

Так Лікування 
успішне 

Інтервенційні методи 2-ї лінії та неінвазивні підходи:

Призначте пробний курс стимуляції дорзального корінцевого ганглію / 
периферичних нервів, застосування інтратекального насоса або магнітної 

стимуляції периферичних нервів

Терапія 3-ї лінії:

Призначте пероральні препарати 
(блокатор Na+–каналів, СІЗЗСН / 

опіоїд), інфузії кетаміну / лідокаїну, 
ботулінічний токсин, невроліз / 

радіочастотну катетерну абляцію, 
агоністи опіатних рецепторів

Так

Застосуйте 
постійний імплант 

для стимуляції 
спинного мозку

Так

Ні

Ні

Ні Так
Застосуйте постійний 
імплант для стимуляції 

дорзального корінцевого 
ганглію / периферичних нервів, 
інтратекальний насос, повторіть 

курс магнітної стимуляції 
периферичних нервів

Лікування 
успішне 

(зменшення 
інтенсивності 

болю на 50 %) 

Фармакотерапія препаратами місцевого застосування:

Призначте 8 % капсаїцин

Продовжуйте 
терапію

Лікування 
успішне 

Інтервенційні методи 1-ї лінії:

Призначте пробний курс стимуляції спинного мозку

Лікування успішне 
(зменшення інтенсивності болю на 50 %) 

Фармакотерапія 2-ї лінії:

Призначте СІЗЗСН і ТЦА

Фармакотерапія 1-ї лінії: 

Призначте пероральні габапентиноїди
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ефективним для ліку вання БДН і був схвалений FDA для застосування за цим показанням (Schwartz 
et al., 2011). За нейропатичного болю препарати класів СІЗЗСН, габапентиноїдів і ТЦА мають 
одна кову ефективність (Price et al., 2022). Проте є відмінності щодо розвитку побічних ефектів. 
Клініцистам слід пам’ятати про це під час вибору відповідних ліків. Багато із цих препаратів 
є ефективними для лікування БДН, хоча повне усунення болю не є реалістичним. Тож необхідно 
обговорювати з пацієнтами обґрунтовані очікування щодо знеболення. На початку застосування 
препарату  бажано повільно титрувати дозу до ефективної, щоб уникнути непереносимості, і якщо 
терапев тичної відповіді не досягнуто впродовж 12 тижнів після підвищення дозування до макси-
мально допустимого, його можна вважати неефективним. Втім, не слід вважати засіб недієвим, 
якщо його дозу не збільшено до належного рівня і препарат не застосовували протягом належ-
ного часу. Ефективність комбінованої терапії препаратами різних класів широко не вивчали 
в сплано ваних у належний спосіб дослі дженнях. Зокрема, порівнювали ефективність застосування 
комбінації дулоксетину (60 мг/добу) і прегабаліну (300 мг/добу) та високих доз дулоксетину 
(120 мг/день) і прегабаліну (600 мг/день). Комбінована терапія, як зазначають дослідники, не була 
ефективнішою за застосування монотерапії окремими препара тами (Tesfaye et al., 2013). 

Через недостатність даних щодо ефективності комбінованої терапії клініцистам слід ретельно 
зважувати всі «за» і «проти» перед її призначенням. У таблиці 3 представлено рекомендації щодо 
застосування фармакотерапії для пацієнтів із БДН.

Дулоксетин
Основою знеболювального механізму дії СІЗЗСН  дулоксетину є збалансоване інгібування зво-

ротного захоп лення серотоніну та норадреналіну, які модулюють низхідні гальмівні шляхи болю 
в головному та спинному мозку (Marks et al., 2009). Дулоксетин випускають у формі капсул по 20, 
30 і 60 мг; він схвалений FDA для лікування пацієнтів із БДН у цільовій дозі 60 мг/добу; однак 
у клінічній практиці дозування коливається від 20 до 120 мг/добу. 

У численних добре спланованих дослі дженнях підтвер джено ефективність застосування 
дулоксе тину для ліку вання БДН. У подвійному сліпому контрольованому плацебо дослі дженні 
з паралельними групами порівнювали різні режими лікування дулоксетином у різних  дозах 
та приймання плацебо в осіб із БДН. Після 12 тижнів лікування 24-годинний середній показник 
болю значно поліпшився в осіб, які приймали дулоксетин (60 мг) раз або двічі на добу, порівняно 
з тими, хто отримував препарат по 20 мг/добу або плацебо (Goldstein et al., 2005). 

В іншому відкритому рандомізованому дослі дженні в паралельних групах учасників рандомі-
зували для застосування дулоксетину в дозі 60 мг двічі на добу або 120 мг раз на добу протягом 
28 тижнів. За результатами короткого опитувальника для оцінювання інтенсив ності болю (BPI), 
обидві схеми терапії були однаково ефективними. Крім того, вони були безпечними та добре 
пере носилися пацієнтами (Raskin et al., 2006). Є докази того, що дулоксетин може бути кращим 
 варіантом порівняно з іншими препаратами, як-от пре габаліном. У багатоцентровому подвійному 
сліпому  дослідженні з паралельними групами пацієнтів із БДН рандо мізували для отримання дуло-
ксетину (60 мг/добу) або прегабаліну (300 мг/добу); через 8 тижнів показ ники за всіма доме нами 
шкал BPI були значно кращими в тих, хто отримував дулоксетин, ніж в учасників групи терапії 
прегабаліном (Tesfaye et al., 2013). Окрім лікування БДН, дулоксетин схвалено для застосування 
як засіб оптимального вибору для осіб із БДН і супутньою депресією, тривожними розладами, 
фібро міалгією, генералізованим м’язово-скелетний болем.

Габапентин
Габапентин належить до класу ПНП, що чинить знеболювальну дію завдяки зв’язуванню та інгі-

буванню рецептора α2δ-1, який є потенціал-залежним кальцієвим каналом (Bockbrader et al., 2010). 
Застосування габапентину схвалено FDA для ліку вання пацієнтів із судомними нападами і пост-
герпетичною невралгією (FDA, 2017). Препарат також призначають для лікування БДН, хоча він 
не схвалений FDA для використання за цим показанням. Доступний габапентин у формі капсул 
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по 100, 300 і 400 мг, таблеток по 600 і 800 мг, а також розчину (250 мг/5 мл) —  для пацієнтів із по-
рушенням ковтання. Ефективність габапентину для лікування БДН вивчали в РКД. В одному 
дослі дженні осіб із БДН рандомізу вали для приймання габапентину (по 3600 мг/добу, розділе-
них на три дози) або плацебо. Ті, хто не пере носив габапентин у максимальній дозі 3600 мг/добу, 
отриму вали  менші дозування (900, 1200, 1800 і 2400 мг/добу). За візу альною аналоговою шкалою 
(ВАШ) після 8 тижнів лікування, препарат був ефективніший для зменшення виразності ознак 
БДН порів няно з плацебо (Backonja et al., 1998). 

В іншому дослі дженні габапентин порівнювали з амі триптиліном і він виявився кращим для 
контролю больового синдрому та парестезії за показниками за цифровою рейтинговою шкалою 
оцінювання болю (NRS) (Dallocchio et al., 2000). Попри переваги габапентину щодо аналгезії, при-
значення амітриптиліну слід розглядати для пацієнтів із супутнім афективним розладом завдяки 
його ефективності в лікуванні депресії. Дозу та режим застосування габапентину мають бути інди-
відуалізованими, коли йдеться про лікування БДН: від 300 мг тричі на добу до 1200 мг тричі 
на добу; максимальна доза становить 3600 мг/добу. Виводиться габапентин переважно через  нирки; 
тому пацієнтам із нир ковою недостатністю необхідно скоригувати дозу. Крім того, застосування 
цього препарату може спричиняти периферичний  набряк (FDA, 2017).

Прегабалін
Механізм дії ПНП прегабаліну подібний до  габапентину (Bockbrader et al., 2010). Препарат 

схвалений FDA для ліку вання нейропатичного болю, зумовленого БДН, постгерпетичною неврал-
гією та травмами спинного  мозку (FDA, 2023). Його використовують у пацієнтів із фібро міалгією 
та парціальними нападами (Harris et al., 2021). 

Таблиця 3. Застосування фармакотерапії для пацієнтів із болісною діабетичною нейропатією

Рекомендація
Клас 

рекомендації

Рівень 

доказовості

Рівень впевненості 

щодо користі 

для пацієнта

Ретельно оцініть стан пацієнта із ЦД щодо наявності БДН 
та її впливу на функціонування та якість життя

А I Високий

Обговоріть із пацієнтом цілі контролю болю та поліпшення 
функціонування

А I Високий

Для вибору терапевтичних засобів оцініть наявність 
у пацієнта таких супутніх станів, як депресія, тривожні 
розлади, судомні напади, периферичні набряки та ниркова 
недостатність,

А I Високий

Призначте препарати з класів СІЗЗСН, габапентиноїдів і ТЦА А I Помірний

Не рекомендовано використовувати опіоїди через часті 
побічні ефекти, хоча вони помірно полегшують біль за БДН

B I Помірний

Повільно титруйте дози препаратів до досягнення 
терапевтичної ефективності або максимальної дози. 
Засіб можна вважати недієвим лише після пробного курсу 
протягом належного часу у відповідній дозі

А II Високий

Бракує доказів, щоб рекомендувати або не радити 
використовувати комбіновану терапію. Зважуйте всі «за» 
і «проти», приймаючи таке рішення

C II Низький

Примітки: ЦД —  цукровий діабет; БДН —  болісна діабетична нейропатія; СІЗЗСН —  селективні інгібітори зворотного захоплення 
серотоніну та норадреналіну; ТЦА —  трициклічні антидепресанти.

Адаптовано згідно з D. Sayed et al., A Systematic Guideline by the ASPN Workgroup on the Evidence, Education, and Treatment Algorithm for Painful Diabetic 
Neuropathy: SWEET. J Pain Res. 2024 Apr 13. Vol. 17. P. 1461–1501.
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Доступний прегабалін у капсулах по 25, 50, 75, 100, 150, 200, 225 і 300 мг, а також у рідкій формі 
в дозуванні 20 мг/мл. FDA (2023) рекомендує прегабалін для лікування БДН у максимальній дозі 
300 мг/добу, розділену на три приймання. Ефективність застосування прега баліну для ліку вання 
пацієнтів із БДН підтвер джена  даними РДК. В одному дослі дженні пацієнтів із БДН рандомізу-
вали в групу терапії прегабаліном (по 100 мг тричі на добу) і групу приймання плацебо. Після 
8 тижнів лікування в учасників групи застосування прегабаліну значуще поліп шилися показники 
болю за ВАШ порівняно з групою застосування плацебо (Rosenstock et al., 2004).

Трициклічні антидепресанти
ТЦА —  це клас антидепресантів, які можна використовувати для полегшення нейропатичного 

болю. Механізм дії ТЦА за нейропатичного болю охоплює численні фармако логічні ефекти, го-
ловним із яких є інгібування зворотного захоплення норадреналіну та серотоніну. Збільшуючи 
концентрацію цих нейромедіаторів у синаптичній щілині, ТЦА можуть потенціювати гальмівні 
 шляхи, що модулюють передачу больових відчуттів, зумовлю ючи знеболювальні властивості пре-
паратів, а  також блоку вати натрієві канали, що теж сприяє зменшенню вираз ності болю (Sindrup 
et al., 2005). У перехресному дослі дженні вивчали ефективність застосування амітриптиліну в паці-
єнтів із БДН без афективних розладів або з депресією, які були у випадковий спосіб розподілені 
для приймання амітрипти ліну або плацебо впродовж шести тижнів. Протягом третього- шостого 
тижнів лікування амітриптилін виявився ефективнішим за плацебо для зменшення дискомфорту. 
Крім того, пацієнти, які могли переносити вищі концентрації амітриптиліну, від чували більше по-
легшення болю,  причому 150 мг/добу було визначено як оптимальну  добову дозу (Max, 1987).

В іншому рандомізованому подвійному сліпому перехресному дослі дженні порівнювали ефек-
тивність амі триптиліну та дезипраміну в пацієнтів із БДН. Через шість тижнів у 74 % осіб, які отриму-
вали амітриптилін, і 61 % учасників, які отримували дезипрамін, спостерігалося помірне або  значне 
полегшення виразності болю. Обидва препарати були однаково ефективні для ліку вання БДН, 
а дези прамін являв собою альтернативу за непереносимості амітриптилін (Max et al., 1992).

Застосування амітриптиліну і прегабаліну порівню вали в межах рандомізованого подвійного 
сліпого досліджен ня для полегшення болю за БДН. Частота відпо віді на терапію для амітрипти-
ліну становила 73 % та для прегабаліну —  77 %, згідно з опитувальниками для оцінювання болю 
Макгілла та Лайкерта; статистично значущих відмінностей між двома методами лікування не ви-
явлено (Bansal et al., 2009). 

ТЦА, зокрема амітриптилін, як зазначають дослід ники, можливо розглядати як альтернативу 
іншим рекомендованим методам зменшення нейропатичного болю. Хоча тера пія ТЦА може бути 
складною для деяких пацієнтів, оскільки в однієї з п’яти осіб спостерігається непере носимість 
препарату. Клініцисти мають з обережністю призначати ТЦА та стежити за потенційними побіч-
ними ефектами, особ ливо в пацієнтів із специфічними захворюваннями,  як-от закритокутова гла-
укома, доброякісна гіпертрофія передміхурової залози, ортостаз, затримка сечі, порушення функ-
ції печінки або захворювання щитоподібної залози. За додаткових серцево-судинних чинників 
ризику слід оцінювати скоригований інтервал QT (QTc), щоб  уникнути розвитку тахікардії типу 
«пірует» (Cohen et al., 2015).

Тапентадол
Тапентадол є аналгетиком центральної дії з подвійним механізмом дії. Це агоніст опіоїдних 

 μ-рецепторів та інгі бітор зворотного захоплення норадреналіну; обидва меха нізми сприяють змен-
шенню болю (Schwartz et al., 2011; Marks et al., 2009). Тапентадол схвалений FDA для застосу-
вання за БДН (Schwartz et al., 2011). За даними двох РДК, препарат є ефективним і безпечним 
для лікування пацієнтів із помірною й тяжкою БДН (Schwartz et al., 2011; Vinik et al., 2014). Попри 
схвалення FDA, Американська асоціація клінічної ендокринології (AACE) не рекомендує застосову-
вати опіоїди (зокрема, тапентадол) для лікування БДН через ризики розвитку залеж ності за три-
валого приймання опіо їдів (Blonde et al., 2022).
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Препарати місцевої дії
Використання пероральних препаратів для лікування пацієнтів із БДН зазвичай обмежується 

через значні  побічні ефекти, високий показник NNT (кількість пацієнтів, яких необхідно про-
лікувати, на одного вилікуваного) і значною частотою тих, хто не відповідає на терапію. 
Застосування місцевих препаратів викликає значний інтерес і в багатьох випадках є рутинним 
аспек том догляду пацієнтів із БДН. Укладачі настанови зосередили увагу на найчастіше викорис-
товуваних препаратах,  як-от лідокаїн, капсаїцин та амітриптилін.

Лідокаїн для місцевого застосування
Місцеве застосування амідного анестетика лідокаїну є засобом терапії з низьким ризиком 

для паці єнтів із БДН, резистентної до лікування, схваленої FDA (ADA, 2020). Лідо каїн змен-
шує виразність нейропатичного болю, зворотно блокуючи потенціал-залежні натрієві канали 
на мембранах нейронів, пригнічуючи передачу нервових імпульсів і зумовлюючи стан оніміння 
(Argoff et al., 2004). Дія препарату переважно спрямована на канали гіпер збудливих нейронів, 
що сприяє його ефектив ності в ліку ванні хронічного нейропатичного болю (Meier et al., 2003; 
Argoff et al., 2004). 

Ефективність лідокаїну для місцевого застосування за БДН доведено в клінічних дослі дженнях. 
Зокрема, C. E. Argoff et al. (2004) провели відкрите нерандомізо ване проспективне дослі дження, 
дані якого продемонстрували, що 5 % лідокаїновий пластир протягом двох тижнів значно змен-
шував біль порівняно з вихідним  рівнем, без системних побічних ефектів або взаємодії з лікар-
ськими засобами.

R. L. Barbano et al. (2004) спостерігали подібне зменшення болю (показник за ВАШ 68,6 бала 
на початку  проти 42,4 бала через 3 тижні, p < 0,001) у  тритижневому відкритому проспективному 
дослі дженні з гнучким дозу ванням лідокаїну. Пізніше R. Baron et al. (2009) здійснили єдине  натепер 
дослі дження, у якому вивчали ефективність місцевого застосування лідокаїну як засобу моно-
терапії в пацієнтів із БДН. 

У рандомізованому відкритому багатоцентровому дослі дженні порівнювали ефективність 5 % 
лідокаїнового пластиру та терапії прегабаліном у пацієнтів із БДН. Дані цього дослі дження було 
представлено як проміжний аналіз, за якими підтвер джено подібне полегшення болю в обох  групах. 
Зокрема, у групі осіб, які використовували лідокаїновий пластир (n = 47), спостерігалося менше 
побічних ефектів, пов’язаних із прийманням препарату (3,9 % —  у групі лідокаїну проти 39,2 % —  
у групі прегабаліну). Учасники, які отримували терапію прегабаліном, значно частіше припиняли 
лікування через побічні ефекти, ніж ті, хто застосовував лідокаїновий пластир (20,3 % проти 13 % 
відповідно). Повний аналіз даних підтвердив результати проміжного аналізу, до того ж автори 
повідомили про значно більше поліпшення якості життя (оцінене на підставі даних опитуваль-
ника EQ-5D) в учасників групи лікування лідокаїном порівняно з групою приймання прегабаліну 
(Baron et al., 2009). Отже, як зазначають автори, варто розглянути призначення місцевого лідока-
їну пацієнтам, які не переносять тради ційні схвалені FDA препарати для лікування БДН або  через 
побічні ефекти.

Капсаїцин для місцевого застосування
Капсаїцин, природний компонент перцю чилі, зменшує нейропатичний біль, взаємодіючи із сен-

сорними нейронами, залученими до передачі больових імпульсів (Anand et al., 2022; Simpson et al., 
2017). Це високоселективний агоніст транзиторного рецепторного потенціалу ванілоїдного рецеп-
тора 1 (TRPV1). Ноцицептивні (C і A-δ) волокна, що експресують TRPV1, відповідають за пере-
дачу сигналів болю до мозку. Потрапля ючи в шари епідермісу, капсаїцин у високій концентрації 
(зазвичай 8 %) зв’язує і активує рецептори TRPV1 (Anand et al., 2022).

Як агоніст TRPV1 капсаїцин зумовлює деполяризацію та поширення потенціалу дії, десенси-
білізуючи ноцицептивні волокна. Тривалий вплив препарату у високих  дозах призводить до «де-
функціоналізації» або зворотної абляції ноцицептивних волокон і послаблення сигналів болю, 
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що надсилаються до мозку (Anand et al., 2022). Крім того, капсаїцин-активований TRPV1 в імун-
них клітинах може зменшувати запалення, додатково сприяючи знеболювальній і потенційній 
протизапальній дії (Simpson et al., 2017). 

Ефективність місцевого капсаїцину для ліку ванні БДН підтвер джено даними клінічних 
 до сліджень. Зокрема, крем із 0,075 % капсаїцину значно зменшував виразність больових відчут-
тів порівняно з плацебо у 8- та 12-тижне вих до слідженнях відповідно (Capsaicin Study Group, 
1991; Tandan et al., 1992). Подібні результати отри мали R. Biesbroeck et al. (1995) у 8-тижневому 
 до слідженні, хоча всі ці автори повідом ляли про високу частоту припинення лікування через 
 побічні ефекти, як-от подразнення шкіри. 

У масштабному огляді J. Mou et al. (2013) надали  докази того, що одноразове застосування 
капсаїцину у вищій дозі (8 % пластир), може забезпечити змен шення болю на термін до 12 тиж-
нів у пацієнтів із вогнищевим нейро патичним болем. Пізніше у межах РДК за участю 369 паці-
єнтів продемонстровано, що зменшення середньо добового показника болю від порівняно з почат-
ковим рівнем упродовж 2–8 тижнів було значно більшим у групі застосування капсаїцину (-27,4 %), 
ніж у групі викорис тання плацебо (-20,9 %) (p < 0,001). Частота побіч них ефектів була подібною 
в обох групах, тобто застосу вання пластиру з високою концентрацією капсаїцину забезпечувало 
значне полегшення болю без посилення побічних ефектів (Simpson et al., 2017).

P. Anand et al. (2022) повідомили про подібні резуль тати РДК, у межах якого пацієнтів рандомі-
зували або для застосування 8 % капсаїцинового пластиру разом зі стандартним лікуванням, або 
тільки для стандартного лікування. У пацієнтів першої групи спостерігали значуще поліпшення 
показників болю за NRS під час тримісячного спостереження порівняно з учасниками  другої  групи. 
На підставі цих клінічних даних застосування пластиру з 8 % капсаїцином схвалене FDA для 
 лікування БДН, і його рекомендовано розглядати як засіб терапії, що може забезпечити  помірне 
полегшення, особливо за неефективності пероральних засобів (FDA, 2021).

Таблиця 4. Застосування місцевих препаратів для пацієнтів із болісною діабетичною нейропатією

Рекомендація
Клас 

рекомендації

Рівень 

доказовості

Рівень впевненості 

щодо користі 

для пацієнта

Запропонуйте лідокаїн для місцевого застосування 
як засіб допоміжної терапії пацієнтам, у яких консервативні 
та схвалені FDA методи лікування БДН не мали результату 
або побічні ефекти обмежують можливості титрування доз 
пероральних препаратів

B IB Помірний

Запропонуйте мазь із 0,75 % капсаїцину для місцевого 
застосування як засіб другої лінії терапії пацієнтам, які 
не відповіли на консервативне та схвалене FDA лікування 
БДН або побічні ефекти обмежують можливості титрування 
доз пероральних препаратів

B IA Помірний

Запропонуйте пластир із 8 % капсаїцину для місцевого 
застосування, який може забезпечити помірну 
користь пацієнтам із БДН у поєднанні з пероральними 
препаратами, схваленими FDA

А IA Високий

Місцеве застосування амітриптиліну може незначно 
зменшити біль у пацієнтів із БДН і краще переноситися 
з меншою кількістю побічних ефектів порівняно з більшістю 
пероральних препаратів

C IA Низький

Примітки: FDA —  Управління з контролю за якістю харчових продуктів і лікарських засобів США; БДН —  болісна діабетична 
нейропатія.

Адаптовано згідно з D. Sayed et al. A Systematic Guideline by the ASPN Workgroup on the Evidence, Education, and Treatment Algorithm for Painful Diabetic 
Neuropathy: SWEET. J Pain Res. 2024 Apr 13. Vol. 17. P. 1461–1501.
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Амітриптилін для місцевого застосування
ТЦА амітриптилін застосовують місцево для лікування нейропатичного болю, зокрема за діабе-

тичної нейропатії. Окрім пригнічення зворотного захоплення норадреналіну та серотоніну, він поси-
лює їх нейротрансмісію, зменшуючи виразність больових відчуттів (Ho et al., 2008; Kiani et al., 2015). 
Амітриптилін є антагоністом периферичних і центральних рецепторів N-метил-D-аспартату 
(NMDA), який пригнічує вивільнення збу джувального нейромедіатора глутамату, блокує елект-
ричні натрієві та кальцієві канали, знижує збудливість нейронів, що особливо важливо за нейро-
патичного болю, спричиненого гіперглікемією (Ho et al., 2008). Точний механізм дії препарату 
за місцевого  застосування залишається неясним, але є припущення, що він проникає через шкіру 
й чинить місцеві та потенційно системні ефекти. Даних щодо ефективності місцевого викорис-
тання амітрип тиліну недостатньо. Зокрема, у подвійному  сліпому РДК порів нювали місцеве засто-
сування 2 % амітрип тиліну та  крему з 0,75 % капсаїцину. Обидва препарати були ефективними 
щодо зменшення інтенсив ності болю в паці єнтів із БДН, проте в групі терапії амі триптиліном 
фіксували меншу частота побічних ефектів і кращий комплаєнс (Kiani et al., 2015). Зважаючи 
на суперечливі дані щодо ефективності місцевого застосування амітриптиліну, препарат не реко-
мендовано використовувати як засіб першої лінії лікування БДН. Однак його застосу вання 
 виправдане у пацієнтів, які не відповідають на терапію засобами першої та другої ліній, оскільки 
препарат має сприятливий профіль побічних ефектів.

Інші методи лікування болісної діабетичної нейропатії
До методів нейромодуляції для лікування пацієнтів із БДН  належать:
• Стимуляція спинного мозку (клас рекомендації А, рівень доказовості IA, високий рівень впевне-

ності щодо користі для пацієнта).
• Стимуляція периферичних нервів (клас рекомендації C, рівень доказовості IC, помірний  рівень 

впевненості щодо користі для пацієнта).
• Стимуляція дорсально-корінцевого ганглія (клас реко мендації C, рівень доказовості II,  низький 

рівень впевненості щодо користі для пацієнта).
• Інтратекальне введення лікарських засобів (клас реко мендації C, рівень доказовості IC,  низький 

рівень впевненості щодо користі для  пацієнта).  
Альтернативні методи терапії,  як-от акупунктура, блокада симпатичних  нервів та ін’єкції боту-

лінічного токсину, також застосовують для лікування пацієнтів ізБДН, проте рівні впевненості 
щодо їхньої користі є помірними або низькими. Оскільки БДН —  це складний стан, що познача-
ється не лише на соматичному здоров’ї пацієнтів, а також на  їхньому психічному стані та соціаль-
ному функціонуванні, мультидисциплінарні підходи до лікування пацієнтів із цим захворюванням, 
на думку укладачів наста нови,  можуть бути дієвішими за монотерапію. Методи психотерапії, як-от 
когнітивно-поведінкова терапія (КПТ), КПТ на основі усвідомленості (майндфулнес), зниження 
стресу завдяки медитативній зосере дженості, терапії прийняття допомагають змен шити тяжкість 
відчуття болю та виразність його впливу.  Рівень впевненості щодо користі психотерапії для паці-
єнтів із БДН є помірним.

Висновки
БДН є тяжким станом, який погано піддається ліку ванню. Представлено  перший натепер 

комплекс ний клінічний інструмент, що передбачає фармако логічні, інтервенційні та альтерна-
тивні підходи для поліпшення терапії пацієнтів із БДН. Розроблені інтервенційні та фармако-
логічні  засоби  можуть значно  зменшити виразність болю в цій когорті пацієнтів.

Підготувала Наталія Купко

Оригінальний текст документа читайте на сайті 
www.aspnpain.com
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Лікування рухових розладів 

у пацієнтів із хворобою Паркінсона

Рухо ві розлади є наслідком  нейродегенеративних змін дофамінергічних 
клітин чорної суб станції. Медикаментозне лікування пацієнтів, які 
мають вказані порушення, передбачає  при значення дофа мінергічних 
препаратів, що допомагають опосередковано зменшувати вираз ність 
немоторних симптомів захворювання. Розроблення нових методів 
лікування в поєднанні з поглибленим розумінням застосовуваних 
раніше підходів сприятиме вдосконаленню варіантів терапії пацієнтів. 
До вашої уваги представлено стислий огляд статті E. Dietrichs et al. 
«Treatment of motor symptoms in Parkinson’s disease» видання Tidsskr. Nor. 
Laegeforen (2023 May 4; 143 [7]), присвяченій оновленому алгоритму 
медикаментозного лікування пацієнтів із моторними симптомами 
за хвороби Паркінсона, узагальненого на основі поточних рекомендацій, 
що ґрунтуються на доказових даних досліджень, а також власного 
досвіду фахівців Норвезького центру моторних розладів (NCMD).

Хвороба Паркінсона (ХП) —  це нейродегенеративне захворювання, для якого харак терні 
моторні симптоми у вигляді  гіпокінезії / брадикінезії, а також ригідності та/або тремору 
в  стані спокою (Postuma et al., 2015). Як зазначають дослідники, у багатьох паці єнтів 

із ХП також наявні немоторні ознаки,  зокрема проб леми зі сном, веге тативна дисфункція, 
 виснаження / втомлюваність, хронічний біль, депре сія та порушення когнітивних функцій 
(Müller et al., 2011). 

Рухо ві розлади є наслідком  нейродегенеративних змін дофамінергічних клітин чорної суб станції. 
Тому в їх лікуванні основну роль відіграє  при значення дофа мінергічних препаратів, застосування 
яких опосередковано може зменшувати вираз ність немоторних симптомів захворювання. Власне, 
за наявності різноманітних доступних варіантів ліку вання пацієнтів із ХП лікар нині має можли-
вість вибору індивідуальної лікувальної тактики. 

Поточні норвезькі та міжнародні реко мендації щодо терапії пацієнтів із ХП пропонують низку 
різних варіантів як однаково життєздатні. Зокрема, терапев тичні рекомендації, які розробила 
група фахівців Норвезького центру моторних розладів (Norwegian Centre for Movement Disorders), 
 востаннє оновлюва лися 2014 р. Хоча відтоді можливості фармакотерапії та інших лікувальних 
методів суттєво розширилися, що  спонукало до змін розуміння позитивних і негативних ефектів 
відо мих підходів. Пізніше у Німеччині,  Швеції та Вели кій Брита нії було розроблено нові дока-
зові реко мендації щодо ліку вання пацієнтів із ХП (Deutsche Gesellschaft für Neurologie, 2016; 
Socialstyrelsen, 2016; UK NICE Guideline [NG71], 2017). 

Власне, представлені настанови містять детальний опис  доступних варіантів терапії та їх  наукову 
дока зову базу,  однак кожна з них презентує низку обґрунтованих альтер натив, навіть якщо є  вагомі 
клінічні підстави для вибору окремої рекомендації. 

Ефективність багатьох методів  лікування  порівняно із застосуванням плацебо переконливо 
 доведено. Хоча нині бракує доказових порівняльних дослі джень різних тера пев тич них підходів, 
і такі питання можуть обговорювати лише в межах консенсусних рішень. На підставі  доказових 
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даних і  власного клінічного  досвіду E. Dietrichs et al. представили нові консен сусні реко мендації 
щодо вибору методів лікування моторних симп томів у пацієнтів на різних стадіях ХП (рисунок).

У цьому клінічному огляді запропонований алгоритм лікування  стосується ідіопатичної ХП, 
яка є найпоширенішою формою паркінсонізму і зазвичай  діагностується зі значною достовір ністю 
(Postuma et al., 2015). Однак  іноді диференціація між цією формою  захворювання та більш рідкіс-
ними може бути складною (Tysnes et al., 2008). 

Клінічний профіль із симет ричним паркін сонізмом без тремору, а також  ранні  порушення рівно-
ваги з падін нями,  змінами когнітивних функцій і вираз ною веге тативною дисфункцією є клініч-
ними «черво ними  прапорцями» щодо  ймовірності розвитку атипового  паркінсонізму. За таких 
розладів дофа мінергічні препарати менш  ефективні, ніж за ідіо патичної ХП. 

Як зазначають автори настанов, відповідь на ці ліки може бути  важливим  діагностичним кри-
терієм та обґрун туванням необхідності збільшення дозування  леводопи на ранній стадії захворю-
вання до вищих доз, ніж зазначено в  алгоритмі для ліку вання ідіо патичної ХП. Для осіб із невизна-
ченим діа гно зом може знадобитись призначення  леводопи в дозуванні 600–800 мг/добу протягом 
декількох місяців для пере вірки відповіді на лікування.

Початкова терапія
Нині бракує методів лікування, які б допомагали сповільнити прогресування ХП. За даними 

декількох подвій них сліпих дослі джень, які виконували в Норве гії та  Данії, підтвер джено докази 
модифікувального  впливу інгібі торів моноаміноксидази В (МАО-В) на перебіг ХП, хоча інтерпре-
тація результатів є доволі спірною (Larsen et al., 1999).  

Інгібітори МАО-В чинять симптоматичний вплив,  пригнічуючи мета болізм дофаміну в голов-
ному мозку, збільшують  доступ ність нейромедіатора в синаптичній  щілині.  Попри помірний 
ефект, інгібітори  МАО-В (селегі лін чи раза гілін)  додано до рекомендацій із  лікування (як один 
із  варіантів  терапії) осіб із нещодавно встановле ним  діагнозом ХП без  серйозних функціональних 
пору шень (Deutsche Gesellschaft für Neurologie, 2016; Social styrelsen, 2016; UK NICE Guideline 
[NG71], 2017).

Симптоматична терапія
Дофамінергічні засоби (леводопа та агоністи дофаміну) є найефективнішим вибором симп-

томатичного  лікування пацієнтів із ХП. E. Dietrichs et al. вказують на недостатність доказів 
на користь відтермінованого початку терапії, однак вибір препарату залишається до певної міри 
невизначеним. Лево допа, безсумнівно, є найпотужнішим пероральним препаратом, але у біль-
шості осіб, які приймають ці ліки, із  часом розвиваються моторні флуктуа ції (Fahn ett al., 2004; 
Bjørnestad et al., 2016). 

За даними O. Rascol et al. (2000), порівняно з пацієн тами, які починають моно терапію лево-
допою в поступово зростаючих дозах,  згадані симптоми  пізніше виника ють, якщо від початку 
признача ють агоністи дофаміну з подальшим додаванням лево допи, коли ефект  виключно аго-
ністів дофаміну є недостатнім. Через високу ймовір ність розвитку моторних  флуктуацій пріори-
тетним було застосування агоністів дофа міну як засобів терапії  першої лінії переважно в моло-
дих осіб (Referansegruppen for Nasjonal kompetansetjeneste for bevegelsesforstyrrelser, 2014; Dietrichs 
et al., 2017). 

Для більшості пацієнтів із моторними симптомами ХП  незалежно від віку виправданим є пер-
винне застосування леводопи. Таку зміну поглядів  автори пояснюють тим, що  леводопа забез-
печує швидший і глибший вплив на симптоматику, а це особливо важливо для молодих паці-
єнтів. Ризик розвитку моторних  флуктуацій суттєво нижчий у разі застосування доз леводопи 
< 600 мг/добу (Fahn et al., 2004). 

Призначення агоністів дофаміну підвищує ризик розвитку немоторних побічних ефектів, як-от 
зорових галюцинацій, сонливості та розладів контролю над  імпульсами (РКІ) —  залежність від 
азартних ігор, компульсивний шопінг, розлади харчової пове дінки, гіперсексуальність. 
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Примітки: МАО-В —  моноаміноксидаза типу В; КОМТ —  катехол-О-метилтрансфераза; ЛКІГ —  леводопопа / карбідопа у формі 
інтестинального гелю; ЛКЕІГ —  левоподопа / ентакапон / карбідопа у формі інтестинального гелю; off-періоди —  періоди обмеженої 
ефективності ліків із посиленням симпомів захворювання / виразною ригідністю; ГСМ —  глибока стимуляція мозку; МРТ —  магнітно-
резонансна томографія.

Рисунок. Алгоритм лікування пацієнтів із хворобою Паркінсона за наявності моторних розладів

Адаптовано згідно з E. Dietrichs et al. Treatment of motor symptoms in Parkinson’s disease. Tidsskr. Nor. Laegeforen. 2023. May 4. Vol. 143. № 7.
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Так, за даними дослі дження, яке виконали вчені Норвегії, відношення шансів розвитку РКІ 
становило: 

•  Для пацієнтів із ХП, які приймали лише агоністи дофаміну — 7,4. 
•  У разі  застосування леводопи та агоністів дофа міну — 4,6. 
•   За вико ристання лише леводопи — 1,2 (Erga et al., 2017). 
Автори огляду наголошують на необхідності обережного застосування агоністів дофаміну. 

Важливо не лише інформувати пацієнтів про ризики розвитку РКІ перед лікування цими препа-
ратами, але і спостерігати за паці єнтами щодо можливої появи будь-якого зниження контролю 
імпульсів.

За недостатньо адекватного контролю симптомів ХП при застосуванні леводопи може виникати 
 потреба в збільшенні як загальної дози препарату, так і частоти його  призначення. 

У разі розвитку флуктуацій, за яких необхідно приймати лево допу більш ніж тричі на добу, 
доцільним може бути додаткове призначення інгібіторів катехол-О-метилтранс ферази (КОМТ) 
ента капону або  опікапону, що підвищують біодоступність  основного  препарату. 

Комбінована терапія леводопою та агоністами дофа міну може  суттєво зменшити ймовірність 
 розвитку моторних флуктуацій, що дає змогу приймати меншу дозу  леводопи.  Проте важливо 
пам’ятати про ризик розвитку РКІ та  інших немоторних побічних ефектів.

Моторні флуктуації
Після декількох років лікування леводопою у багатьох паці єнтів може спостерігатись розвиток 

дискінезій і моторних флуктуацій через феномен « виснаження  ефекту дози».  Тож першим кро-
ком для усунення цих явищ є корекція дозу вання і частоти приймання дофамін ергічних препа-
ратів або призначення комбінованої терапії, якщо її не було  розпочато раніше. 

Для осіб з ускладненими дискінезіями прийнятним вибором може бути застосування аман-
тадину або сафі на міду (останній є інгібітором МАО-В, тому будь-який  інший інгібітор МАО-В 
 необхідно скасувати). Втім, деякі пацієнти  можуть відчувати серйозний дискомфорт через  моторні 
 флуктуації, переважно на тлі швидкого розвитку епізодів тяжкої брадикінезії («off- періоди»). 

За таких клінічних випадків доцільним вибо ром може бути підшкірне введення апоморфіну 
(агоніста дофаміну) за допомогою шприц- ручки. Перевагами  застосування апоморфіну є його 
відмінний рецепторний профіль, порівняно з іншими агоністами дофа міну, та відносно менший 
 ризик розвитку РКІ.

Інтенсивна терапія
Із прогресуванням ХП здатність мозку пацієнтів із цим захворюванням накопичувати дофамін 

поступово зменшується. Терапевтичне вікно ефективності леводопи звужується, а ризик розвитку 
моторних флуктуацій зростає. Якщо такі ознаки стають виснаж ливими та їх неможливо контро-
лювати завдяки стандартним призначенням протипаркінсонічних засобів, слід розглянути поси-
лення терапії з використанням медичних техно логій,  як-от безперервної інфузії дофамін ергічних 
препаратів  через помпу або нейро хірургічної імплантації електродів для глибокої стимуляції мозку 
(Dietrichs et al., 2017).

Перевагами застосування помпи є можливість  вве дення ліків із рівномірною швидкістю, 
 уникаючи коли вань сиро ват кової концентрації та пов’язаних із цим моторних флуктуацій. Водночас 
апорморфін  можна вводити  підшкірно, що виключає інвазивність хірургічного втручання. 

Леводопу рекомендовано вводити за допомогою черезшкірної ендоскопічної єюностоми (без-
посередньо в  тонкий кишечник) у вигляді інтестинального гелю, що містить лево допу та інгі бітор 
декарбокси лази карбідопу, чи гелю, що містить леводопу, карбідопу та інгібітор КОМТ ента капон 
(Giladi et al., 2021). 

Найбільш інвазивним методом лікування є  глибока стимуляція мозку,  оскільки це втручання 
пов’язане з імплантацією в субталамічне ядро середнього мозку електродів, під’єднаних до гене-
ратора імпульсів, локалізо ваного  підшкірно на рівні грудної клітини чи живота. Зокрема, глибока 
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стимуляції мозку  ефективна для запобігання моторним флуктуаціям. Як зазначають дослідники, 
після такого оперативного втручання більшість прооперованих осіб можуть приймати зменшені 
дози дофа мінергічних препаратів (Bjerknes et al., 2021). 

Усі  форми інтенсивної терапії допомагають  зменшити ймовірність моторних флуктуацій, тому 
є зіставними за пока заннями до призначення. Для  оцінювання ефекту оптимальності певного 
 методу ліку вання рекомендовано  використовувати  спеціальні алгоритми (Dietrichs et al., 2017). 

За декількох прийнятних варі антів пацієнт разом із лікарем мають вирі шити, якому з них від-
дати  перевагу. Наприклад, для паці єнтів із прогресу ючим перебігом ХП та ускладнень, а також 
побічних ефектів в анамнезі  внаслідок приймання декількох  препаратів, найкращим вибором 
є моно терапія лево допою (Dietrichs et al., 2023).

Недостатній контроль симптомів тремору
У деяких пацієнтів із ХП через домінування симптомів тремору важко досягти бажаного конт-

ролю стану за допомогою фармако терапевтичних засобів. Тому в окремих клінічних випадках 
може бути  рекомендовано нейрохірургічне втручання, зокрема глибока стимуляція мозку з імплан-
тацією електродів у субталамічне ядро (Bjerknes et al., 2021). 

Альтер нативою такому підходу є імплантація електродів у вент ральне  проміжне ядро таламуса 
чи задню субталамічну  ділянку. Останньому варіанту віддають перевагу, якщо пока занням до опе-
ративного втручання є тремор, але стимуляція цієї ділянки не ефективна щодо впливу на інші 
 моторні симптоми ХП (Kvernmo et al., 2022). 

Високоінтенсивна фокусована ультра звукова абляція під контролем магнітно-резонансної томо-
графії завдяки  постійному  впливу на головний мозок допомагає досягти зменшення виразності 
тремору (Moosa et al., 2019). 

Цей метод нині з успіхом застосовують за наявності в пацієнтів протипоказань для глибокої 
 стимуляції мозку. 

Висновки
Розроблення нових методів лікування та вдосконалення розуміння підходів до лікування при-

звели до змін у веденні пацієнтів із ХП. Представлений терапевтичний підхід є можливим алго-
ритмом ліку вання осіб із моторними  симптомами за ХП. 

Однак, як зазначають автори цих настанов,  ознаки ХП можуть суттєво відрізнятися, тому 
пріоритет ним має бути індивідуальний підхід до ліку вання, зосере дженого на симптомах (мотор-
них чи  немоторних), які пацієнт вважає найпроб лемнішими. 

Зважаючи на складність природи ХП та безліч доступних сьогодні варіантів  терапії,  E. Dietrichs 
et al. рекоменду ють виконувати діагностування та лікування пацієнтів із цим захворюванням 
пере важно в спеціалізованих медичних закладах, за співпраці з лікарями загальної  практики 
та  іншими медичними  працівниками первинної ланки. 

Крім того, як зазначають автори, важливо пам’ятати, що фармакотерапія —  це лише один з аспек-
тів лікування пацієнтів із ХП. Власне, інформо ваність пацієнта, його фізична активність, соці-
альна та практична  підтримка, а також низка інших  міждисциплінарних заходів можуть віді-
гравати важливу роль у лікуванні.

Підготувала Наталія Савельєва-Кулик

Оригінальний текст документа читайте на сайті 
www.tidsskriftet.no 
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Фармакологічне лікування мігрені

Мігрень –  це найпоширеніша тяжка форма первинного головного болю, 
на яку страждає майже кожна сьома людина у світі. Нерідко в клінічній 
практиці мігрень лишається недіагностованою чи хибно діагностованою, 
а також недостатньо лікованою як на первинній, так і на вторинній ланці. 
Нині у діагностуванні й лікуванні мігрені спостерігається значний прогрес, 
зокрема залучення нових підходів до її терапії та профілактичних заходів. 
До вашої уваги представлено огляд клінічних настанов, укладених експертами 
Шотландської міжуніверситетської мережі з розробки клінічних настанов (SIGN) 
й оновлених у березні 2023 року. Основну увагу автори цих рекомендацій 
приділили медикаментозній терапії дорослих пацієнтів із нападами мігрені, 
а також профілактичним підходам у лікуванні осіб з епізодичною, хронічною 
мігренню та пов’язаною з надмірним прийманням лікарських препаратів.

Класифікація головного болю
За Міжнародною класифікацією головного болю (ГБ) (2013) (МКГБ-3), мігрень поділяють 

на таку з/ без аури, епізодичну / хронічну (IHS, 2013). Епізодична мігрень виникає впродовж < 15 
днів на місяць та може бути додатково поділена на таку з низькою (1–9 днів на місяць) та висо-
кою частотою (10–14 днів на місяць). 

Міжнародне товариство головного болю визначає хронічну мігрень як ГБ, який виникає ≥ 15 
днів на місяць упродовж більше трьох місяців, де принаймні протягом восьми із цих днів ГБ має 
особливості мігрені. Це визна чення додатково уточнено в МКГБ-3: напади  мігрені  можуть бути 
 із/без аури, а також додано напади, які, на думку паці єнта, є мігренню і за яких наявна відповідь 
на невідкладне її лікування. ГБ, пов’язаний із надмірним прийманням лікарських засобів (ГБЛЗ), 
визначається як больові відчуття впродовж ≥ 15 днів на місяць, що розвинувся на тлі частого засто-
сування знеболювальних препаратів щонайменше протягом 3 міся ців. Здебільшого у пацієнтів 
ГБЛЗ є  ускладненням мігрені (IHS, 2013). 

У перших двох вер сіях МКГБ це трактувалося як наявність ≥ 15 нападів мігрені на місяць, але 
таке визна чення не передбачає більшості клінічних випадків у паці єнтів із хронічним ГБ за епі-
зодичної  мігрені.  Переважно пацієнти з хронічною мігренню  мають фоно вий ГБ, на який наклада-
ються напади  мігрені.  Зокрема, 2007 року було прийнято консенсусну заяву з  новим визначенням 
хронічної мігрені, яким послуговувалися в усіх  подальших дослідженнях хронічної  мігрені 
(Headache Classification Committee, Olesen et al., 2006). 

Лікування мігрені поділяють на невідкладне (за  гост рого нападу) та профілактичне. Невідкладне 
 лікування мігрені рекомендовано розпочинати якомога раніше у фазі ГБ для  переривання нападу. 
 Зазвичай одноразово приймають  препарат із можливим повторенням за дві години (того самого 
або  іншого  засобу) в разі недостатнього ефекту. 

Профілактичне ліку вання здійснюють безперервно для зниження час тоти і тяжкості нападів 
 мігрені. Часто на практиці потрібно поєднувати невідкладне та профілактичне лікування. Обираючи 
терапію, необхідно брати до уваги тяжкість і частоту напа дів, інші наявні  симптоми, побажання 
паці єнта, історію його лікування та супутню патологію. 

Алгоритм фармакологічного  ведення пацієнтів із мігренню представлено на рисунку.
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Рисунок. Алгоритм фармакологічного ведення пацієнтів із мігренню

Адаптовано згідно з Pharmacological management of migraine. SIGN155. A national clinical guideline. First published February 2018. Revised March 2023.

Фармакологічне ведення пацієнтів із мігренню

Діагностика

• Розгляньте діагноз «мігрень» у всіх пацієнтів, 
які страждають на епізодичний сильний 
головний біль

• Пацієнти з епізодичним сильним головним 
болем, що виникає на тлі щоденного або 
майже щоденного головного болю, ймовірно, 
мають хронічну мігрень

• Завжди питайте про препарати, які пацієнт 
застосовує для невідкладного лікування 
головного болю. Якщо потреба в них виникає 
частіше, ніж два дні на тиждень, це може 
свідчити про головний біль, пов’язаний 
із надмірним застосуванням ліків. За таких 
випадків корисним може бути ведення 
щоденника головного болю

Невідкладне лікування

Уникайте опіоїдів та обмежте застосування 
препаратів для невідкладного лікування – два 
дні на тиждень:

•  Прості аналгетики: ацетилсаліцилова кислота 
(900 мг) або ібупрофен (400–600 мг)

•  Триптани:

 – суматриптан (50–100 мг) як засіб першого 
вибору;

 – усі пероральні триптани всмоктуються 
в шлунково-кишковому тракті, тому 
можуть не подіяти в разі блювання;

 – триптани ефективні лише на початку 
головного болю;

 – загалом триптани ефективні за двох 
із трьох нападів мігрені

• Додайте антиміметик 
метоклопрамід (10 мг) 
або прохлорперазин 
(10 мг)

• Розгляньте 
застосування 
золмітриптану 
інтраназально або 
суматриптану підшкірно

• Спробуйте 
інші 
триптани

• Призначте 
комбінацію 
триптанів 
і НПЗП

Блювання постійне 
або на ранній стадії мігрені?

Відповіді 
немає?

Рекомендації щодо зміни способу життя 

пацієнтів, які страждають на мігрень

Для пацієнтів із мігренню дуже важливим чинником 
є дотримання режиму дня:

• Регулярне харчування, адекватне вживання рідини, 
режим сну і відповідна фізична активність

• Уникнення специфічних тригерів нападу мігрені, якщо 
про такі відомо

• Можливі також активності, що передбачають 
релаксацію, для зниження тонусу м’язів (як-от йога, 
медитація та ін.) і нервового напруження

Профілактичне лікування

• Розгляньте, чи мігрень є тяжкою та такою, що знижує 
якість життя, наприклад, напади є частими (понад раз 
на тиждень) або тяжкими й тривалими

• Вибір препарату залежить від супутньої патології 
пацієнта, інших проблем зі здоров’ям, лікарських 
взаємодій і вподобань пацієнта

• Не призначайте антиконвульсанти жінкам, які можуть 
завагітніти

• Почніть профілактичне лікування з низьких доз 
та поступово збільшуйте їх відповідно до ефективності 
та переносимості

• Хорошою відповіддю є зменшення тяжкості та частоти 
нападів на 50 %

• Невдалим лікуванням вважається недостатня 
відповідь упродовж 3 місяців на максимальну дозу, 
що переноситься

Лікування

• Пропранолол: цільова доза 
80 мг двічі на добу

• Топірамат: цільова доза 50 мг 
двічі на добу (якщо немає 
відповіді на пропранолол) 
(жінки, які можуть завагітніти, 
потребують високоефективної 
контрацепції)

• Амітриптилін / інший ТЦА: 
цільова доза 30–50 мг на ніч

• Кандесартан: цільова доза 
16 мг/добу (не призначайте 
пацієнтам під час вагітності 
чи які годують грудьми)

Скасування

Якщо пацієнт 
добре 
відповідає на 
профілактичне 
лікування, 
розгляньте 
поступове 
скасування 
препарату 
через 6–12 міс.

Інші підходи

• Вальпроат натрію: цільова доза 
600 мг двічі на добу (для осіб 
віком > 55 років)

• Пізотифен: цільова доза 
3–4,5 мг (докази обмежені, але 
має широке застосування)

Скерування до неврологічної клініки або 

клініки з лікування головного болю

Такі дії розгляньте, якщо три або більше курсів 
терапії були невдалими. Варіанти лікування 
передбачають флунаразин, ботулінічний 
токсин А або антитіла проти кальцитонін-ген-
зв’язаного пептиду (CGRP)

НЕЙРОNEWS© Збірник клінічних рекомендацій



109

Окремі рекомендації, зазначені в настановах,  можуть стосуватися призначень лікарських засо-
бів поза затвердженими показаннями («off-label»), зокрема в іншій дозі чи для іншої групи пацієн-
тів. Потреба в таких призначеннях виникає, коли клінічна ціль не може бути задоволена завдяки 
засто суванню відповідних ліцензованих лікарських засобів. Рішення про призначення  таких препа-
ратів необхідно приймати дуже виважено,  оскільки кожен із них, окрім потенційної користі, може 
 зашкодити здоров’ю пацієнта. 

У разі призначення препаратів «off-label» рекомендовано:
• Упевнитися, що немає препарату з відповідними пока заннями в реєстраційному посвідченні, 

який задо вольнив би потребу пацієнта.
• Переконатися, що є достатньо доказових даних або досвіду застосування препарату, які під-

тверджують його безпеку та ефективність.
• Взяти на себе відповідальність за призначення препа рату та нагляд за станом пацієнта.
• Зробити записи про всі призначені препарати і причини застосування ліків «off-label» (GMC, 2017).

Ведення пацієнтів із мігренню
Лікування нападу мігрені

Рекомендації:
• Ацетилсаліцилову кислоту (АСК) (900 мг) розгляньте як засіб першої лінії у пацієнтів із гост-

рим нападом мігрені
• Ібупрофен (400 мг) розгляньте як засіб першої лінії у пацієнтів із гострим нападом мігрені. 

У разі недостатнього ефекту збільшіть дозу до 600 мг
• Триптани розгляньте як засіб першої лінії у пацієнтів із гострим нападом мігрені. Перший –  

сума триптан (50-100 мг), за неефективності суматриптану призначте інші триптани
• Комбінацію суматриптану (50-85 мг) і напроксену (500 мг) розгляньте для лікування пацієн-

тів із гост рим нападом мігрені

Профілактика мігрені

Рекомендації:
• Пропранолол (80–160 мг/день) розгляньте як засіб профілактичного лікування першої лінії 

у пацієнтів з епізодичною або хронічною мігренню
• Топірамат (50–100 мг/день) розгляньте як засіб профілактичного лікування у пацієнтів з епі-

зодичною або хронічною мігренню
• Амітриптилін (25-150 мг на ніч) розгляньте як засіб профілактичного лікування у пацієнтів 

з епізодичною або хронічною мігренню
• Кандесартан (16 мг/день) можливо розглянути як засіб профілактичного лікування для паці-

єнтів з епізодичною або хронічною мігренню
• Ботулінічний токсин А розгляньте як засіб профілактичного лікування у разі хронічної 

 мігрені, якщо вирі шено питання надмірного приймання ліків і паці єнт отримував належне 
лікування трьома або більше пер оральними препаратами для профілактики  мігрені

• Еренумаб, фреманезумаб, галканезумаб і ептінезумаб розгляньте як засоби профілактичного 
ліку вання у паці єнтів із хронічною мігренню, якщо вирішено  питання надмірного застосу-
вання ліків і пацієнт не мав користі внаслідок приймання трьох або  більше пер оральних пре-
паратів для профілактики  мігрені за належної тривалості та дозувань

• Фреманезумаб, галканезумаб і ептінезумаб можливо розглянути як засоби профілактич-
ного лікування у пацієнтів з епізодичною мігренню, якщо  вирішено питання надмірного 
 використання ліків і немає користі внаслідок застосування курсів трьома або більше пер-
оральними препаратами для профілактики мігрені за належної тривалості та дозувань
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Як зазначають автори настанов, на початку профілактичного ліку вання рекомендовано застосо-
вувати низьку дозу  препарату, поступово збільшуючи її до досягнення мінімальної ефективної, 
що може різнитися в пацієнтів. Потребу в постійній профілактиці слід оцінити через 6–12 місяців.

Головний біль, пов’язаний із надмірним застосуванням лікарських засобів

Рекомендації:
• У пацієнтів, які надмірно приймають лікарські  засоби для невідкладного лікування мігрені, 

насамперед слід вирішити питання щодо надмірного засто сування препаратів
 − Призначаючи препарати для невідкладного лікування мігрені, попередьте пацієнта про 

ризик розвитку ГБЛЗ
 − Розгляньте ефективний підхід лікування, який  оснований на клінічному досвіді групи роз-

робників настанови

Лікування пацієнтів із гострим нападом мігрені
Невідкладне лікування призначають або для припинення нападу мігрені, або для значного змен-

шення тяжкості ГБ та інших симптомів. Щойно пацієнт усвідомить, що в нього розвивається 
 мігренозний напад, застосовують невідкладне лікування. Автори зауважують, якщо  напад супро-
воджується аурою, рекомендовано  приймати триптани на  початку ГБ, а не аури (якщо вони 
 виникають не одночасно) (BASH, 2017). Зокрема, лікування триптаном відбувається  одноразово 
з можливим повторенням (тим самим або іншим препаратом) у разі недостатньої відповіді через 
дві години. Відповіддю на лікування вважають зникнення болю впродовж двох годин без його від-
новлення протягом доби. У таб лиці наведено дані порівняння ефективності застосовуваних пре-
паратів та кількості осіб, яких необхідно пролікувати (number needed to treat –  NNT) для втаму-
вання ГБ протягом двох годин.

Лікування може бути покроковим або  стратифікованим (BASH, 2017). Покрокова терапія перед-
бачає спочатку застосування АСК або ібупрофену, а в разі їхньої неефективності за трьох епізодів 
ГБ –  перехід на триптани. Страти фіковане лікування полягає у застосуванні, наприклад, висо кої 
дози АСК за помірного ГБ і триптану –  за тяжчого ГБ. Вибір стратегії лікування має  відбуватися, 
зважа ючи на побажання пацієнта (BASH, 2017). Пацієнти по-різному відповідають на лікування 
триптанами, тому для вибору ефективного підходу варто спробувати різні препарати. Невідкладне 
лікування може бути дієвим не за кожного нападу мігрені. За таких клінічних випадків слід запро-
понувати альтернативний варіант,  наприклад підшкірну ін’єкцію суматриптану. Із кожним пацієн-
том, якому призначають препарати для  невідкладного лікування нападу  мігрені, слід обговорити 
ризик роз витку ГБЛЗ. Усі ородисперсні триптани всмоктуються в шлунку, тому для пацієнтів, 
у яких на початку мігренозного нападу спостерігається блювання, необхідно розглянути застосу-
вання форм триптанів для інтраназального або підшкірного  введення (BASH, 2017). 

Зважаючи на те, що значна частина дози триптану, введеного  інтраназально, все одно всмоктується 
в шлунку. Для осіб, у яких напад мігрені супроводжується нудотою і блюванням, необхідно розгля-
нути застосування протиблювотних препаратів. У пацієнтів із нападом від помірного до тяж кого може 
бути доцільним приймання комбінації  триптану з АСК або нестероїдним протизапальним препаратом 
(НПЗП), а також застосування триптанів для інтраназаль ного або підшкірного введення (BASH, 2017).

Ацетилсаліцилова кислота
За даними Кокранівського огляду (13 досліджень за участю 4222 учасників), АСК у дозуван-

нях 900 і 1000 мг є ефективним засобом для усунення болю впродовж двох годин порівняно з пла-
цебо (NNT = 8,1). Для стійкого позбавлення від болю на 24 години NNT для АСК у дозі 1000 мг 
становить 6,6 (Kirthi et al., 2013). Монотерапія АСК має ефективність, подібну до дії сума триптану 
(50 мг), а в дозі 100 мг він був ефективніший за комбінацію АСК із метоклопрамідом (Kirthi et al., 
2013). Такі супутні симптоми, як нудота, блювання, фото фобія (NNT = 7,7) і фонофобія (NNT = 6,6) 
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краще усува лися завдяки АСК порівняно з плацебо. Додавання мето кло праміду надалі зменшу-
вало прояви нудоти (NNT = 2,6) і блювання (Kirthi et al., 2013). АСК –  потенційний подразник 
шлунково-кишкового тракту і може спричиняти шлунково-кишкову  кровотечу, проте побічні 
ефекти за короткотривалого застосування є м’якими і тимчасовими (Kirthi et al., 2013). Через 
 ризик розвитку синдрому Рея АСК не рекомендовано засто со вувати в пацієнтів віком до 16  років 
(BNF, 2017). Дослідники наголошують, що слід уникати  застосування АСК у високих дозах під 
час вагітності (Briggs et al., 2017). Зокрема, АСК протипоказано застосовувати пацієнткам у тре-
тьому триместрі вагітності (BNF, 2017).

Рекомендації:
• АСК (900 мг) розгляньте як засіб першої лінії в паці єнтів із гострим нападом мігрені

 − АСК у дозах, рекомендованих для лікування  мігрені, не є знеболювальним препаратом  вибору 
у вагіт них жінок і не слід її застосовувати у третьому триместрі вагітності (BNF, 2017)

Нестероїдні протизапальні препарати
Як зазначено у Кокранівському огляді, ефект застосування ібупрофену (200–600 мг) пере вершує 

плацебо щодо усунення болю впродовж двох годин і стійкого позбав лення від нього на 24 години 

Таблиця. Порівняння ефективності препаратів для невідкладного лікування мігрені

Препарат NNT

Прості аналгетики

АСК 900 мг або 1000 мг (Kirthi et al., 2013) 8,1

Диклофенак натрію 50 мг (Derry et al., 2013) 8,9

Ібупрофен 400 мг (Rabbie et al., 2013) 7,2

Ібупрофен 200 мг (Rabbie et al., 2013) 9,7

Напроксен 500 мг або 825 мг (Law et al., 2013) 11

Парацетамол 1000 мг (Derry et al., 2013) 12

Триптани для перорального застосування

Суматриптан 50 мг (Derry et al., 2014) 6,1

Суматриптан 100 мг (Derry et al., 2014) 4,7

Золмітриптан 5 мг (Bird et al., 2014) 4,8

Золмітриптан 2,5 мг (Bird et al., 2014) 5,0

Триптани для інтраназального застосування

Суматриптан 20 мг (Derry et al., 2014) 4,7

Золмітриптан 5 мг (Bird et al., 2014) 3,0

Триптани для підшкірного застосування

Суматриптан 6 мг (Derry et al., 2014) 2,3

Комбінована терапія

Суматриптан 50–85 мг і напроксен 500 мг (Law et al., 2016) 4,9

Примітки: NNT –  кількість осіб, яких необхідно пролікувати для позбавлення від ГБ упродовж двох годин; наведено дані щодо NNT для 
позбавлення від помірного / тяжкого болю впродовж двох годин порівняно з плацебо; перелік препаратів є неповним.

Адаптовано згідно з Pharmacological management of migraine. SIGN155. A national clinical guideline. First published February 2018. Revised March 2023.
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в пацієнтів із  нападом мігрені з ГБ від помірного до тяжкого. Для усунення ГБ упродовж 2 годин 
NNT для ібупрофену становила 9,7 (доза 200 мг) і 7,2 (доза 400 мг) (Rabbie et al., 2013).

Крім того, продемонстровано ефективність  напроксену для втамування болю впродовж двох 
годин  порівняно з  плацебо в пацієнтів із нападом мігрені (NNT = 11). Як зазначають дослідники, 
зміна дози від 500 до 825 мг не мала впливу на результат (Law et al., 2013).

Застосування диклофенаку натрію (50 мг) має  відносні переваги порівняно з плацебо, віднос-
ний ризик становив 2,0 (95 % довірчий інтервал [ДІ] 1,6–2,6), NNT = 8,9 для зменшення болю про-
тягом двох годин у пацієнтів із напа дом мігрені (Derry et al., 2013).

Напроксен та ібупрофен були ефективними для позбав лення від супутніх симптомів мігрені 
(нудоти, фото- і фоно фобії, функціональної неспроможності) порівняно з плацебо (Rabbie et al., 
2013; Law et al., 2013). У дослідженнях не повідомлялося про серйозні побічні  ефекти (Rabbie 
et al., 2013; Law et al., 2013; Derry et al., 2013). 

Але за тривалого використання НПЗП можуть спричиняти шлунково-кишкові проблеми. Також 
НПЗП слід застосовувати з обережністю у пацієнтів з астмою, оскільки ці засоби можуть погір-
шити їхній стан (BNF, 2017). Під час вагітності ібупрофен є протизапальним  засобом першого ви-
бору до 28-го тижня гестації, а після  цього терміну слід уникати повторного його приймання 
( Schae fer et al., 2014). Ібупрофен –  єдиний НПЗП,  ліцензований для пацієнтів із гострим нападом 
мігрені.

Рекомендації:
• Ібупрофен (400 мг) розгляньте як засіб лікування першої лінії для пацієнтів із гострим напа-

дом  мігрені. За недостатнього ефекту збільшіть дозування ібупро фену до 600 мг

Парацетамол
У Кокранівському огляді (три дослідження, за участю 717 учасників) зазначено, що відносна 

 користь парацетамолу (1000 мг) становила 1,8 (95 % ДІ 1,2–2) порівняно з пла цебо, NNT = 12, у паці-
єнтів із гострим нападом  мігрені від помірної до тяжкої (Derry et al., 2013). У двох дослідженнях 
(1140 учасників із гострими нападами мігрені) комбінація парацетамолу (1000 мг) і метоклопра-
міду (10 мг) мала ефект,  подібний до суматриптану (100 мг), для полегшення ГБ упродовж двох 
 годин (про це повідомили 39 % осіб, які приймали парацетамол і метоклопрамід, і 42 % тих, хто 
вико ристовував суматриптан) (Derry et al., 2013). 

Парацетамол виявився ефективнішим за плацебо для втамування болю до 24 годин, але не пере-
вершив дію ризатриптану. У дослідженні не повідомлялося про серйозні  побічні реакції.  Краще 
паці єнти переносили парацетамол, ніж НПЗП або  триптани (Derry et al., 2013). Нині пара цетамол 
 широко застосовують у жінок упродовж усього періоду вагіт ності, хоча слід уникати  систематичного 
його приймання (Briggs et al., 2017; Schaefer et al., 2014).

Рекомендації:
• Парацетамол (1000 мг) розгляньте як засіб ліку вання в пацієнтів із гострим нападом мігрені, 

які не можуть приймати іншу невідкладну терапію
 − Завдяки сприятливому профілю безпеки парацетамол є препаратом першого вибору для 

 короткочасного застосування для полегшення помірного чи тяжкого головного болю у всіх 
триместрах вагітності (Briggs et al., 2017; Schaefer et al., 2014)

Протиблювотні засоби
Метоклопрамід (10 мг, перорально) у комбінації з АСК (900 мг) був ефективний, подібно 

до сума триптану (100 мг) для полегшення ГБ упродовж двох годин (Kirthi et al., 2013). Ці резуль-
тати отримано за комбінації парацета молу (1000 мг) і метаклопраміду (10 мг) порівняно із сума-
триптаном (Derry et al., 2013). Однак АСК і метоклопрамід ефективніше усували супутні симп-
томи (NNT = 2,6), особ ливо –  блювання (NNT = 2,1) (Kirthi et al., 2013).
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У РКД, у яких порівнювали різні дозування метоклопраміду, застосування препарату у всіх  дозах 
поліпшувало відповідь щодо ГБ, який визначали за 11-бальною рейтинговою шкалою оцінювання 
болю (NRS). Більшість пацієнтів відчула полегшення на > 50 %,  зокрема для метоклопраміду в дозі 
10 мг воно становило 4,7 бала, для 20 мг –  4,9 бала, для 40 мг –  5,3 бала за NRS (Friedman et al., 2011). 
За даними метааналізу, фенотіазини пере вершували плацебо щодо повного усунення ГБ упродовж 
години після приймання препарату (відношення ризи ків (ВР) 15,02; 95% ДІ 7,57–29,82).  Порівняно 
з метоклопрамідом значної різниці щодо повного втамування болю не  виявлено (Kelly et al., 2009). 

Як прохлорперазин (10 мг), так і мето клопрамід (20 мг), що застосовували  разом із дифенгідра-
міном і вводили внут рішньовенно, були  ефективними для полег шення болю протягом години у па-
цієнтів із гост рою мігренню (за шкалою NRS). Через дві години  після лікування прохлорперазином 
оцінка ГБ  становила 6,4 бала за NRS (на вихідному рівні –  8,4 бала), а для мето клопраміду –  5,9 
бала за NRS (на вихідному рівні –  8,8 бала).  Загальна різниця становила 0,6 бала (95 % ДІ від -0,6 
до 1,8), із NNT = 17 для усунення ГБ за дві  години (Friedman et al., 2008). 

Побічні ефекти здебільшого були  незначущими (Kirthi et al., 2013). За даними досліджень засто-
сування метоклопраміду і прохлорперазину, у 5–9 % учасників виникала акатизія, а також сонли-
вість і запаморочення. Більше випадків вибуття пацієнтів під час дослідження спостерігалося 
за підвищення дози метоклопраміду (Friedman et al., 2008, 2011).

Рекомендації:
• Метоклопрамід (10 мг) або прохлорперазин (10 мг) розгляньте як засіб лікування головного 

болю в пацієнтів із гост рим нападом мігрені, які можна  застосовувати як перорально, так 
і парентерально, залежно від симптомів та клінічного випадку.

• Метоклопрамід (10 мг) або прохлорперазин (10 мг) розгляньте як засіб лікування у пацієн-
тів із симптомами, пов’язаними з мігренню, зокрема з нудотою або блюванням. Препарати 
можливо  застосовувати як перорально, так і парентерально, залежно від симптомів та клініч-
ного випадку.

 − Метоклопрамід не застосовуйте регулярно через ризик розвитку екстрапірамідних побіч-
них  ефектів

Триптани
Як зазначають дослідники, у пацієнтів із гострим напа дом мігрені застосування триптанів пере-

вершує плацебо щодо полег шення болю, знеболення впродовж двох годин і втамування болю 
до 24 годин (Bird et al., 2014; Cameron et al., 2015; Derry et al., 2014; Hu et al., 2013; Pringsheim et al., 
2008).За даними аналізу Кокранівських оглядів, суматриптан –  ефективний засіб лікування паці-
єнтів із мігренозними епізодами (Derry et al., 2014). 

Підшкірне введення є найефективнішим щодо полегшення болю від помірного до тяжкого впро-
довж 2 годин, із NNT = 2,5 для дози сума триптану 4 мг і NNT = 2,3 для дози 6 мг. Ефективність 
 такого лікування суттєво підвищується, якщо воно відбувається на ранній стадії, поки ГБ має 
слабкий харак тер. Так, за перорального застосування суматриптану (50 мг) NNT для полегшення 
ГБ упродовж двох годин становила 6,1 для болю від помірного до тяжкого і 4,4 —  для  слабкого. 
У разі застосування суматриптану (100 мг) NNT для втамування болю впродовж двох годин стано-
вила 4,7 —  від помірного до тяжкого і 2,4 —  слабкого. Сума триптан для інтраназального введення 
також є ефективним для полегшення болю впродовж двох  годин (NNT = 3,1) (Derry et al., 2014).

Для золмі триптану та альмотриптану продемонстровано схожу  користь у дослідженнях, у яких 
порівню вали ефект застосування суматриптану з іншими триптанами (Derry et al., 2014). Зокрема, 
ризатриптан (10 мг) перевершував суматриптан в усіх дозах за ефективністю усунення болю впро-
довж двох годин. 

Ризатриптан (5 мг) мав подібну дію до суматриптану (50 мг). Елетриптан (40 і 80 мг) перевершу-
вав суматриптан в обох дозуваннях за показником усунення болю через дві  години і був пов’язаний 
зі зниженням потреби в препаратах невідкладної терапії (Derry et al., 2014). 
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Щодо втамування болю впродовж двох годин суматриптан (100 мг) пере вершував комбінацію 
АСК (900 мг) і метоклопра міду (10 мг) або парацетамолу (1000 мг) і  метоклопраміду (10 мг). 
Зокрема, застосування суматриптану перевершувало за ефектом АСК (1000 мг) у  формі розчин-
них таблеток (Derry et al., 2014). 

У пацієнток із мігренню, пов’язаною з менструацією (МПМ), суматриптан мав терапевтичний 
ефект: 25 %  позбулися болю за дві години після приймання сума триптану в дозі 50 мг і 34 % –  у дозі 
100 мг порівняно з пла цебо (Pringsheim et al., 2008). За даними досліджень, застосування ризатрип-
тану, фроватриптану і золмі триптану є ефективним для невідкладного лікування  пацієнток із МПМ 
(Hu et al., 2013; Pringsheim et al., 2008). Побічні ефекти, описані в зазначених вище клінічних 
 дослідженнях, за тяжкістю були від слабких до помірних. Серйозні небажані явища виникали вкрай 
рідко (Derry et al., 2014; Bird et al., 2014). 

Отже, пацієнтам, які отриму ють ризатриптан і пропранолол, ризатриптан слід призначати у дозі 
до 5 мг через ризик взаємодії, при цьому останній необхідно приймати з інтервалом < 2 годин  після 
приймання пропранололу (BNF, 2017).

Щодо наслідків засто сування триптанів у  дослідженні серцево-судинних (СС) для серйозних 
СС подій ВР стано вив 0,86 (95% ДІ 0,52–1,43) (Roberto et al., 2015). Триптани протипоказано 
пацієнтам із неконтрольованою артеріальною гіпертензією (АГ) та за симптомів СС і церебро-
васкулярних захворювань (BNF, 2017). Дослідження застосування триптанів переважно сфоку-
совані на популяції віком 18–65 років, тож бракує інформації щодо застосування триптанів в осіб 
> 65  років. Вік не є протипоказанням до застосування триптанів, але  перед їх призначенням паці-
єнтам віком > 65 років слід брати до уваги чинники судинного ризику (BNF, 2017).

Після кількох повідомлень про випадки  серотонінового синдрому в пацієнтів, які приймали 
триптани та селек тивні інгібітори зворотного захоплення серотоніну ( СІЗЗС), Управління з конт-
ролю за якістю харчових продуктів та лікарських засобів США (FDA) опублікувало відповідні по-
передження. Втім, Американське това риство головного болю (AHS) заявило, що клінічних  даних 
у  звіті FDA недостатньо, щоб визначити, чи є підвищений ризик розвитку серотонінового син-
дрому в паці єнтів, які приймають триптани та  СІЗЗС одно часно, порів няно з тими, хто приймав 
тільки  СІЗЗС. Зважаючи на  частоту такого одночасного призначення, будь-який ризик є дуже 
малим. Тож, як зазначають дослідники, доцільно призначати триптани пацієнтам, які приймають 
СІЗЗС (Evans et al., 2010).

Дані реєстрів надають усе більше доказів щодо застосування триптанів під час вагітності. Так, 
за метааналізом даних щодо застосування триптанів, наприклад  суматриптану, пацієнтками на всіх 
стадіях вагітності  порівняно із жінками з мігренню, які їх не приймали під час виношування, 
 застосування зазначених препаратів не було пов’язане з підвищеним ризиком серйозних вродже-
них вад розвитку плода або недоношеності (Mar chenko et al., 2015). 

Ці результати узгоджуються з даними додаткового  когортного дослі дження. Зокрема, у мета-
аналізі зазначено, що  ризик спонтанних абортів у вагітних, які приймали триптани, був вищим 
(ВР 1,41; 95 % ДІ 1,11–1,80), але таке оцінювання здійснювали не у всіх дослідженнях і воно базу-
валося на невеликій кількості пацієнток. Дані масштабного когортного дослідження (за участю 432 
 жінок) підтвердили, що застосування вагітними триптанів не призводило до підвищеного  ризику 
спонтанних абортів (Spielmann et al., 2017). 

Відповідно до даних когортного дослідження, у  якому жінки заповнювали валідовані опиту-
вальники із запитаннями про стан здоров’я своєї дитини у віці 18 і 36 міся ців,  пренатальне засто-
сування триптану (переважно в першому триместрі) могло бути пов’язане з екстерналізованими 
проблемами поведінки (підвищення ризику в 1,36 раза) (Wood et al., 2016). 

Такі дані можуть бути неоднозначними, тому їх слід обережно інтерпретувати. Зважаючи 
на ефективність, профіль безпеки та вартість, як зазначають автори, суматриптан є препаратом 
вибору. Для пацієнтів із блюванням на початку мігрені триптан для інтраназального або підшкір-
ного введення може бути дієвішим. Також ефективними є золмітриптан (5 мг) для  інтраназального 
 застосування і суматриптан (6 мг) для підшкірного  введення. 
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Якщо лікування парацетамолом (у всіх триместрах) або ібупрофеном (лише в першому та дру-
гому триместрах) не дає результатів, рекомендовано розглянути приймання триптанів, зокрема 
суматриптану, на всіх стадіях вагітності. Власне, жоден із триптанів не класифі ковано як нетера-
тогенний.

Рекомендації:
• Триптани розгляньте як засіб лікування першої  лінії у пацієнтів із нападом мігрені. Препаратом 

 першого вибору є суматриптан (50–100 мг), але в разі його неефективності запропонуйте 
інші засоби

• Для пацієнтів із тяжким нападом мігрені або блюванням на ранній стадії нападу розгляньте 
призначення золмітриптану для інтраназального застосування або суматриптану для 
 підшкірного введення.

• Триптани розгляньте як засіб лікування у пацієнтів із гост рою мігренню, пов’язаною 
з  менструацією

• Суматриптан можливо розглянути для лікування гострого нападу мігрені у вагітних жінок 
на всіх стадіях вагітності. Перед початком лікування обговоріть ризики, пов’язані із засто-
суванням препарату

Комбінована терапія
Комбінація суматриптану (50–85 мг) і напроксену (500 мг) є кращою, ніж плацебо або моно-

терапія препаратами порівняння у пацієнтів із нападом мігрені (Law et al., 2016). Так, 50 % осіб 
із легким болем не відчували його через дві години після комбінованої терапії проти 18 % у групі 
плацебо (NNT = 3,1; 95 % ДІ 2,9–3,5). Якщо біль був від помірного до сильного, NNT становив 
4,9 (95 % ДІ 4,3–5,7) порівняно з плацебо (Law et al., 2016). 

Як зазначають дослідники, супутні симптоми нудоти, світло боязні, фонофобії та  функціональної 
недієздатності також вдавалося  краще контролювати за комбі нованої терапії проти плацебо або 
монотерапії (Law et al., 2016).

Відносна користь комбінованої терапії порівняно із сума триптаном становила 1,4; NNT = 10. Проте 
порівняно з одним лише напроксеном ефективність комбінованої терапії була кращою, із відносною 
користю 2,0; NNT = 6,1. Небажані ефекти траплялися частіше за комбі нованої терапії, ніж у разі 
приймання плацебо або тільки напроксену, але мали легкий характер (Law et al., 2016).

Рекомендації:
• Комбіновану терапію із застосуванням суматриптану (50-85 мг) та напроксену (500 мг) 

розгляньте як засіб лікування пацієнтів із нападом мігрені

Стероїди
За даними двох метааналізів, користь  застосування стероїдів (преднізолону або дексаметазону) 

додатково до  інших засобів невідкладної терапії була незначною для зменшення ГБ від помірного 
до тяжкого за 24–72 години (NNT = 10) (Huang et al., 2013; Singh et al., 2008). Дослідження, які 
увійшли до метааналізу, були немасштабними і в деяких із них не виявлено статистично значу-
щої різ ниці порівняно з плацебо. Учасники цих досліджень використовували різні засоби додат-
кової терапії нападу мігрені. Об’єднані дані шести досліджень, у яких  повідомлялося про вторин-
ний результат –  повне усунення мігрені, не  підтвердили значної переваги застосування стероїдів 
проти плацебо (Singh et al., 2008). 

Побічні ефекти були незначними й тимчасовими (Huang et al., 2013; Singh et al., 2008). В усіх 
дослідженнях, крім одного, стероїди вводили внутрішньовенно пацієнтам, які перебували у від-
діленні невідкладної допомоги. Стероїди для внутрішньовенного застосування не є прийнятним 
 варіантом у рутинній практиці.
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Фармакологічна профілактика мігрені
Більшість наявних доказів ґрунтується на даних досліджень популяції саме пацієнтів з епізо-

дичною мігренню, а не хронічною. Тож у рекомендаціях припущено, що хронічна та епізодична 
мігрень належать до одного спектра захворювань, і пацієнти з хронічною мігренню можуть отри-
мати користь внаслідок терапії, яка була ефективною для профілактики епізодичної мігрені.

Мігрень може чинити значний вплив на якість життя та повсякденні функції. Незначне змен-
шення частоти або тяжкості ГБ за мігрені може мати значну користь для  пацієнта. Успішним 
 результатом досліджень вважається зменшення тяжкості та/або частоти ГБ на 30–50 %.  Рішення 
про те, коли починати профілактику мігрені, слід приймати, визначивши вплив  мігрені на пацієнта, 
а не просто орієнтуватися на кількість нападів протягом місяця. Кілька тяжких нападів мігрені 
на  місяць, що призводять до втрати праце здатності, можуть потре бувати профілактичного ліку-
вання, тоді як частіші, але легші напади, які не  мають значного впливу на повсякденні функції, 
не потребу ють його. Втім, надмірне  вживання  ліків під час нападу також може  обмежити ефектив-
ність профілак тичного лікування (Zeeberg et al., 2006). 

Перш ніж вирішити, чи є профілактичне  лікування мігрені ефективним, воно має тривати щонай-
менше три місяці в максимальній переносимій дозі. У багатьох паці єнтів профілактичні препарати 
 можна успішно  скасувати, а потребу в подальшій профілактиці розглянути через 6–12 місяців (Diener 
et al., 2007).  

Важливо забезпе чити адекватну контрацепцію за профілактичної тера пії, оскільки деякі препа-
рати пов’язані з тератогенним ризиком, а інші потенційно можуть завдати шкоди ненародженій 
 дитині. Оскільки мігрень без аури часто  полегшується під час вагітності, жінкам слід намагатися 
припинити профі лактичне лікування до настання вагітності. Мігрень з аурою зазвичай триває без 
змін (MacGregor, 2007). 

Перед початком лікування слід обговорити потенційні шкідливі ефекти терапії із жінками, які 
є вагітними або можуть завагітніти. Бракує даних, які б уможли вили надання рекомендацій щодо 
профілактичного ліку вання мігрені в жінок під час вагітності.

β-Адреноблокатори
У систематичному огляді виявлено багато  досліджень застосування β-адреноблокаторів для про-

філактики  мігрені, проведених переважно в 1980-х рр.  Окремі з них оцінено як низькоякісні 
та коротко тривалі (< 3 місяці) (Shamliyan et al., 2013). 

Пропранолол (80–160 мг) знижував частоту епізодичної мігрені на ≥ 50 %  порівняно з плацебо 
(NNT = 4; 95 % ДІ 3–7) (Shamliyan et al., 2013).  Застосування метопрололу (200 мг/добу, форма 
пролонгованої дії) зменшувало тяжкість мігрені, але не мало суттєвих переваг щодо зменшення 
 частоти  мігрені або використання аналгетиків для  невідкладного лікування нападів (Shamliyan et al., 
2013). 

Атенолол (50–200 мг/добу) зменшував частоту епізо дичної мігрені та застосування засобів для 
невідкладного лікування нападів (Shamliyan et al., 2013). Прямі порівняльні дослідження ефектив-
ності пропранололу з  іншими препаратами, що використовують для профілактики мігрені у пацієн-
тів з епізодичною та хронічною мігренню, були низької якості. Через ці обмеження ймовірність зни-
ження частоти ГБ на 50 % не відрізнялася для пропранололу і топірамату. 

Ефективність  пропранололу була кращою, ніж ніфедипіну, але не виявлено чітких доказів, що він 
дієвіший за інші β- адреноблокатори, як-от метопролол і тимолол. Зокрема, не виявлено  різниці 
 порівняно із застосуванням амітриптиліну чи нортриптиліну. Ефектив ність використання комбі-
нованого трициклічного анти депресанту і пропранололу не була вищою за моно терапію останнім 
(Shamliyan et al., 2013). 

Застосування пропранололу супроводжувалося побіч ними ефектами частіше, ніж плацебо. Серед 
небажаних явищ, що  призводили до припинення  лікування, нудота (43 на 1000 пролікованих) і  діа рея 
(89 на 1000 пролікованих) (Shamliyan et al., 2013). У пацієнтів з астмою в анамнезі β-адренобло-
катори слід застосовувати обережно (BNF, 2017). 
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Пацієнтам, які застосовують ризатриптан і пропранолол, рекомендовано призначати ризатрип-
тан у дозі до 5 мг, оскільки пропранолол підвищує концентрацію ризатриптану в плазмі. Ризатриптан 
не реко мендовано приймати протягом двох годин після пропранололу (BNF, 2017).

Рекомендації:
• Пропранолол (80–160 мг/добу) розгляньте як засіб першої лінії для профілактичного  лікування 

пацієнтів з епізодичною або хронічною мігренню

Топірамат
У трьох систематичних оглядах повідомлялося про дію топірамату порівняно з плацебо в паці-

єнтів з епізодичною та хронічною мігренню (Shamliyan et al., 2013; Guo et al., 2012; Linde et al., 
2013). За даними об’єднаного аналізу дев’яти РКД (1700 пацієнтів; тривалість лікування 4–52 
тижні), у яких порівнювали ефективність топірамату та плацебо, вдвічі більше учасників пові-
домляли про зниження частоти ГБ на ≥ 50 % (ВР 2,02; 95 % ДІ 1,57–2,60; NNT = 4; 95 % ДІ 3–6), 
зменшення кількості нападів ГБ за 28 днів на один, а також поліпшення якості життя внаслі док 
застосування топірамату (Linde et al., 2013). 

Низькоякісні докази в пацієнтів із хронічною  мігренню свідчать, що топірамат зменшує кіль-
кість днів із  мігренню на місяць, частоту асоційованих симптомів та є ефективнішим для змен-
шення щомісячних нападів мігрені на 25 % порівняно з плацебо (Shamliyan et al., 2013). 

Топірамат (50–200 мг/добу) ефективний для зменшення частоти щомісячних нападів мігрені 
та кількості днів  мігрені на ≥ 50 % (абсолютне зменшення кількості днів із мігренню на місяць –  
на 5 для топірамату в дозі 100 мг/добу) (Shamliyan et al., 2013). 

Результати метааналізу даних трьох досліджень, у яких використовували різні дози топіра-
мату, продемонстрували, що 200 мг/добу не є ефективнішою за 100 мг/добу (Linde et al., 2013). 
Наприклад, повідомлялося про покращення показників якості життя, загального стану здоров’я, 
самооцінки життєздатності та зменшення приймання препаратів для невідкладного лікування 
 нападів мігрені (Shamliyan et al., 2013).

У семи дослідженнях ефективності застосування топірамату та препарату порівняння (амітрип-
тилін, флунаризин, пропранолол, вальпроат натрію та реланіум) він  не виявився кращим за будь-
який препарат порівняння, за винятком невеликої, але значущої переваги над вальпроатом  натрію. 
Однак ці  дослідження були недостатньо  якісними, і для підтвердження цих висновків потрібні 
додаткові докази (Linde et al., 2013). 

Лікування топіраматом (100 мг/добу) було пов’язане з вищою частотою виникнення  побічних 
ефектів, ніж приймання плацебо, проте вони були легкими або  помірними (Guo et al., 2012; Linde 
et al., 2013). 

Серед небажаних явищ –  нудота, парестезія, анорексія та втрата ваги (Guo et al., 2012; Linde 
et al., 2013; Donegan et al., 2015). 

Поширеними також були когнітивні побічні  ефекти, які різнилися за ступенем тяжкості, мали 
тенденцію залежності від дози і часто визначали переносимість препарату (Shank and Maryanoff, 
2008). Оскільки пригнічення настрою належить до поширених небажаних реакцій, топірамат слід 
обережно застосовувати пацієнтам із депресією (BNF, 2017). 

Використання топірамату під час пер шого  триместру вагіт ності пов’язане з підвищеним ризи-
ком аномального розвитку розщелини піднебіння у немовлят (ВР 6,2; 95 % ДІ 3,13–12,51) (Alsaad 
et al., 2015).

Діти, які зазнали впливу топірамату  внутрішньоутробно, мали високий ризик серйозних пору-
шень розвитку (ВР 3,53; 95 % ДІ 1,42–8,74 для порушень інтелектуального розвитку та ВР 2,73; 
95 % ДІ 1,34–5,57 для розладів спектра аутизму) (Bjork et al., 2022). 

Топірамат не слід застосовувати жінкам, які годують грудьми, оскільки препарат може прони-
кати до грудного  молока (BNF, 2017). Пацієнтки, які приймають  топірамат і можуть завагітніти, 
 мають використовувати високо ефективні засоби контрацепції.
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Рекомендації:
• Топірамат (50–100 мг/добу) розгляньте як засіб для профілактичного лікування пацієнтів 

з епізодичною або хронічною мігренню
• Перед початком лікування жінок поінформу йте про:

 − ризики, пов’язані з прийманням препарату під час вагітності;
 − потенційно шкідливий вплив топірамату, який може виникнути до того, як жінка 

 дізнається про свою вагітність;
 − необхідність використання високоефективних  засобів контрацепції за профілактичного 

 лікування;
 − додаткову консультацію щодо профілактики  мігрені в разі вагітності або її планування

Трициклічні антидепресанти
За результатами проведеного систематичного огляду, у пацієнтів з епізодичною мігренню 

(у серед ньому 4,7  напади на місяць), які отримували трициклічні антидепресанти (ТЦА),  виявлено 
зменшення кількості епізодів ГБ –  на 1,4 на місяць (Jackson et al., 2010). 

Тривалість досліджень варіювала від 4 до 24 тижнів. Вони оцінені як пов’язані з висо ким  ризиком 
упередженості (Jackson et al., 2010). 

Середня застосовувана доза ТЦА становила 50 % максимальної. Здебільшого дози титрували. 
Наявні дані того, що застосування вищих доз сприяло більшій користі, але різниця між вищими 
і нижчими  дозуваннями не була значущою.  Пацієнти з епізодичною мігренню, які застосовували 
ТЦА, мали значущий (80 %) шанс на  полегшення ГБ на 50 % (ВР 1,80; 95 % ДІ 1,24–2,62) порів-
няно з тими, хто приймав плацебо. Встановлено невелике  постійне зниження частоти ГБ за трива-
лого лікування ТЦА (Jackson et al., 2010).

Дані подальшого метааналізу засвідчили, що амітриптилін (100 мг) був ефективнішим, ніж пла-
цебо, для зниження частоти ГБ на ≥ 50 %, але більшою мірою у пацієнтів із вищою частотою ГБ. 
Це визначено на підставі низькоякісних доказових даних (Shamliyan et al., 2013).

У порівняльних дослідженнях низькі дози (середня доза амітриптиліну 50 мг) ТЦА з більшою 
ймовірністю сприяли зменшенню частоти ГБ за епізодичної мігрені щонайменше на 50%, ніж 
СІЗЗС. Результати досліджень, у яких порівнювали ефективність застосування β-адрено блокаторів 
і ТЦА, амітриптиліну і топірамату, а також амітриптиліну і флунаризину, не підтвердили різниці 
щодо ймовірності зменшення частоти нападів ГБ на 50 %. Однак таких досліджень виконано від-
носно мало, і більшість із них були недостатньо потужними для  визначення клінічної еквівалент-
ності (Shamliyan et al., 2013). 

Зокрема, у 37 дослідженнях застосування різних ТЦА серед побічних ефектів лише сухість 
у роті та сонливість фіксували частіше в групі їх приймання, ніж плацебо.  До того ж деякі ТЦА 
демонстрували  меншу седативну дію за інші препарати (BNF, 2017). 

Частота відмов від лікування через побічні реакції була подібною у пацієнтів, які приймали 
як плацебо, так і ТЦА (Jackson et al., 2010). Власне, останні не ліцензовано для лікування пацієн-
тів із мігренню.

Рекомендації:
• Амітриптилін (25–150 мг на ніч) розгляньте як  засіб профілактичного лікування для  пацієнтів 

з епізодичною або хронічною мігренню
• Для пацієнтів, які не переносять амітриптилін,  розгляньте можливість призначення три-

циклічні атидепресанти з меншим  седативним ефектом

Кандесартан
Результати систематичного огляду (два РКД середньої якості) продемонстрували ефектив-

ність застосування кандесартану (16 мг) як засобу профілактичного лікування  мігрені (Jackson 
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et al., 2015). Крім того, в одному з досліджень повідомлялося про відносне скорочення на 26 % 
днів із ГБ (Tronvik et al., 2003). 

В іншому дослідженні застосування кандесартану мало ефективність, подібну до пропранололу 
(160 мг) щодо вторинного результату –  скорочення на ≥ 50 % днів із мігренню (частки  респондентів: 
 43 % –  кандесартану, 40 % –  пропранололу і 23 % –  плацебо) (Stovner et al., 2014).  Лікування 
канде сартаном зазвичай пацієнти переносили добре (Tronvik et al., 2003). 

Під час вагітності та годування  грудьми  рекомендовано уникати  застосування кандесартану, 
 зокрема, через  тератогенні  ефекти (BNF, 2021). Доказова база щодо  застосування кандесартану 
наразі є невеликою, подальші дослідження навряд чи будуть проводити. 

Однак кандесартан є широко застосовуваним і недорогим препаратом зі сприятливим  профілем 
безпеки і без потенційного впливу на когнітивні функції.

Рекомендації:
• Кандесартан (16 мг на добу) розгляньте як засіб профілактичного лікування для пацієнтів 

з епізодичною або хронічною мігренню
 − Уникайте призначення кандесартану під час вагіт ності та годування грудьми. Жінкам, 

які застосовують кандесартан і планують  завагітніти або є вагітними, слід проконсульту-
ватися з лікарем щодо переходу до іншої терапії

Вальпроат натрію
У пацієнтів з епізодичною мігренню вальпроат натрію є ефективнішим, ніж плацебо, забезпечу-

ючи зниження частоти ГБ на ≥ 50 % упродовж 8–12 тижнів (ВР 2,83; 95 % ДІ 1,27–6,31; NNT = 3; 
95 % ДІ 2–9) за  об’єднаними даними двох невеликих досліджень (n = 63) при застосуванні доз 
400–1500 мг на добу (Linde et al., 2013). 

Не виявлено різниці щодо ефективності застосування вальпроату  натрію порівняно з флунари-
зином.  В об’єднаному аналізі двох невеликих досліджень вальпроат  натрію (500 мг) не був таким 
ефективним, як топірамат у високих дозах (400 мг). За даними досліджень, які увійшли 
до  Кок ранівського огляду, побічні ефекти за ліку вання вальпроатом натрію були легкими, але 
пошире ними, як-от втома, запаморочення, тремор і збільшення ваги (Linde et al., 2013).

Як зауважують дослідники, діти, які зазнали впливу вальпроату натрію внутрішньо утробно, 
 мають високий ризик серйозних порушень розвитку та вроджених вад. Тому його не рекомендо-
вано застосовувати пацієнткам під час вагіт ності. Окрім того, є ризик тимчасового порушення 
фертильності у чоловіків. 

Комісія з лікарських засобів рекомендує призначати вальпроати пацієнтам (чоловікам і  жінкам) 
віком до 55 років лише, якщо два фахівці незалежно розглянуть  стан пацієнта і документально за-
свідчать, що немає іншого ефективного лікування, яке добре переноситься. Для  пацієнтів віком 
до 55 років, які нині отримують вальпроат, два фахівці також мають незалежно розглянути такі 
випадки і документально засвідчити, що нині бракує  іншого ефективного лікування, яке  добре 
пере носилося, або його ризики не є релевантними (MHRA, 2023). 

На сьогодні вальпроат натрію не ліцензовано для лікування пацієнтів із мігренню.

Рекомендації:
• Вальпроат натрію (400–1500 мг/добу) розгляньте як засіб профілактичного лікування для 

пацієнтів віком від 55 років з епізодичною або хронічною  мігренню
 − Вальпроати не рекомендовано призначати пацієнтам віком до 55 років, тих, хто про-

довжує їх приймання і відповідає вимогам агентства щодо регулювання обігу лікарських 
 засобів і ви ро бів медичного призначення Великої Британії (MHRA), поінформуйте про 
 ризики для дітей, які зазнали впливу вальпроатів внутрішньоутробно, і про необхідність 
застосування ефективних  засобів контрацепції
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Блокатори кальцієвих каналів
За даними досліджень низької якості (1980-х рр.), підтверджено нестійку перевагу  використання 

 в ерапамілу, німодипіну, ніфедипіну або нікардипіну над плацебо в паці єнтів з епізодичною або 
хронічною мігренню (Shamliyan et al., 2013; Jackson et al., 2015). 

Результати метааналізу даних семи невеликих досліджень флунаразину (10 мг/добу)  підтвердили 
його помірну користь у пацієнтів з епізодичною мігренню порівняно з плацебо. Стандартизована 
середня різниця щодо зменшення частоти ГБ становила -0,60 (95 % ДІ від -1,2 до 0,005) через  вісім 
тижнів і -0,84 (95 % ДІ від -1,3 до 0,34) через 12 тижнів. Також не виявлено значної  користі в разі 
застосування флунаразину протягом чотирьох тижнів (Jackson et al., 2015). 

Дані порівняльних досліджень були обмежені, але є  деякі докази того, що застосування флуна-
разину мало ефективність,  подібну до пропранололу, топірамату та вальпроату  натрію (Jackson 
et al., 2015; NICE, 2014). 

Флунаразин паці єнти здебільшого добре переносили (NICE, 2014). Пригнічений настрій 
є можли вим побічним ефектом флунаразину, тому його слід обережно  застосовувати у пацієнтів 
з епізодами депресії (NICE, 2014; IPHA, 2017). На думку експертів, також слід  уникати  приймання 
флунаризину пацієнткам під час вагітності (Gonzalez-Garcia et al., 2022).

Рекомендації:
• Флунаризин (10 мг на добу) розгляньте як засіб профілактичного лікування для пацієнтів 

з епізодичною або хронічною мігренню
 − Уникайте призначення флунаразину пацієнтам під час вагітності та годування грудьми. 

 Жінкам, які застосовують флунаразин і планують завагітніти або є вагітними, слід 
проконсультува тися з лікарем щодо переходу до іншої терапії

Пізотифен
Пізотифен –  ліцензований профілактичний засіб, який широко використовують у Великій 

Британії. Більшість досліджень пізотифену було проведено в 1970-х рр. із використанням доз 
1,5–6 мг/день.  Зокрема, 30–50 % учасників повідомили, що  застосування пізотифену зменшувало 
частоту нападів мігрені (Cleland et al., 1997). 

Проведено два багатоцентрові дослідження: одне подвійне сліпе контрольоване плацебо (до-
слідження 1), а інше –  відкрите (дослідження 2) для оцінювання, чи зменшує профілактичне ліку-
вання пізотифеном (1,5 мг/день) частоту нападів мігрені. Медіана частоти нападів мігрені на  місяць 
була нижчою у пацієнтів, які отримували пізотифен і суматриптан, ніж у тих, хто приймав плацебо 
і сума триптан (дослідження 1; 3,5 проти 3,9), або тільки сума триптан (дослідження 2; 2,9 проти 3,2). 
Автори дійшли висновку, що пізотифен краще призначати пацієнтам, які мають  чотири або більше 
нападів мігрені на місяць (Cleland et al., 1997). 

Проте бракує дока зів на  підтримку відповідної рекомендації, але пізотифен —  засіб ліку вання, 
що добре зарекомендував себе та широко викорис товується у клінічні практиці.

Габапентин і прегабалін
Є обмежені дані двох невеликих досліджень габапен тину, які свідчать, що застосування високих 

доз препа рату (1800–2400 мг) є значно ефективнішими за пла цебо для пацієнтів з епізодичною 
мігренню. Хоча  об’єднані дані шести досліджень габапентину (1000 пацієнтів) не  підтверджують 
його стійку перевагу над плацебо для профілактики епізодичної мігрені у дорослих пацієнтів 
у будь-якій дозі (Linde et al., 2013). 

Побічні ефекти були поширеними, особливо в разі застосування високих доз габапентину, як-от 
втома, запаморочення, грипоподібні симптоми, сонливість і когнітивні розлади (Linde et al., 2013). 
Доказів щодо  застосування прегабаліну в пацієнтів з епізодичною мігренню недостатньо (Linde 
et al., 2013). Терапія габапентином або прегабаліном пов’язана з підвищеним ризиком розвитку 
залежності (Health and Social Care Board, 2017).

НЕЙРОNEWS© Збірник клінічних рекомендацій



121

Рекомендації:
• Габапентин не розглядайте як засіб профілактичного лікування для пацієнтів з епізодичною 

або  хронічною мігренню

Інгібітори ангіотензин-перетворювального ферменту
За даними систематичного огляду (одне дослідження за участю 60 пацієнтів з епізодичною 

 мігренню, зокрема з АГ або без неї), у якому 12-тижневе лікування лізиноприлом перевершувало 
вплив плацебо на зменшення кількості днів / тяжкості мігрені та болю в тілі, не  сприяло змен-
шенню використання засобів невідкладної терапії (Shamliyan et al., 2013). 

Результати невеликого РКД (n = 24)  продемонстрували, що приймання каптоприлу зменшу-
вало ГБ та ознаки  депресії при застосуванні впродовж 32 тижнів (Shamliyan et al., 2013).

Селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну та селективні 
інгібітори зворотного захоплення серотоніну й норадреналіну

Кокранівський огляд виявив 11 РКД і одне РКД, у яких селективні інгібітори зворотного захоп-
лення серотоніну (СІЗЗС) і селективні інгібітори зворотного захоплення серотоніну й норадре-
наліну (СІЗЗСН) (венлафаксин) відповідно застосовували для лікування пацієнтів із мігренню 
(Banzi et al., 2015). 

Більшість із них визнано низькоякісними. Доказів на користь застосування  СІЗЗС чи венлафак-
сину для профілактики мігрені недостатньо. Результати  дослідження засвідчили, що венлафак-
син має  ефективність, подібну до амітриптиліну, але краще переноситься (Banzi et al., 2015).

Інші протиепілептичні препарати
За даними Кокранівського огляду не виявлено доказів ефективності ацетазоламіду, ламотрид-

жину, клоназе паму, окскарбазепіну, вігабатрину або зонізаміду в паці єнтів з епізодичною мігренню 
порівняно з плацебо (Linde et al., 2013). 

Леветирацетам (1000 мг/добу) пере вершував за ефективністю плацебо щодо зменшення частоти 
ГБ та  частки тих, хто відповідав на лікування, але не топірамат (100 мг/день) щодо зменшення час-
тоти ГБ. Для визначення впливу леветирацетаму  необхідні подальші дослідження. Карбамазепін 
перевершував пла цебо за часткою тих, хто відповідав на лікування, яке вважалося  клінічно значу-
щим, хоча мало високий  рівень побічних ефектів (Linde et al., 2013).

Ботулінічний токсин типу А
Систематичні огляди ефективності ботулінічного токсину типу А ґрунтуються переважно 

на  даних двох великих багатоцентрових РКД оцінювання профілактичної терапії нападів мігрені –  
PREEMPT 1 і PREEMPT 2. Обидва дослідження (тривалістю 24 тижні)  проводили за участю паці-
єнтів із хронічною мігренню. Учасники отримували два набори ін’єкцій з інтервалом 12 тижнів, 
після чого відбувалася відкрита фаза (Shamliyan et al., 2013; Jackson et al., 2012; Kim et al., 2014). 

У  дослідженні PREEMPT 1 результат за первинною кінцевою точкою –  зменшенням кількості 
епізодів ГБ проти вихідного рівня порівняно з плацебо –  був негативним. Виявлено  значне поліп-
шення за  вторинними кінце вими  точками –  зменшення днів із ГБ у разі  застосування  ботулінічного 
токсину А порівняно з плацебо (-7,8  проти -6,4; р = 0,006) та днів із мігренню (-7,6 проти -6,1; 
р = 0,002) (Aurora et al., 2010).

Первинну кінцеву точку було змінено у дослідженні PREEMPT 2 (до завершення дослідження 
і перед аналізом даних) на зменшення кількості днів із ГБ. Як було зазначено, це кращий показ-
ник, ніж кількість епізодів ГБ у пацієнтів із хронічною мігренню через тривалий безперервний 
харак тер ГБ. Зокрема, було встановлено  значне скорочення як днів із ГБ при застосуванні боту-
лінічного токсину А порівняно з плацебо (-9,0  проти -6,7; p < 0,001), так і днів із мігренню (-8,7 
проти -6,3; p < 0,001) порівняно з вихідним рівнем. 
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Крім того, у дослідженні PREEMPT 2 під тверджено значне зменшення кількості епізодів ГБ 
у разі застосування ботулінічного токсину А порів няно з плацебо (-5,3 проти -4,6; p = 0,003) (Diener 
et al., 2010). Результати ретроспективного аналізу об’єднаних  даних обох досліджень щодо паці-
єнтів, які  раніше  застосовували три або більше препаратів для профілактики мігрені,  засвідчили 
більшу  різницю, порівняно з плацебо, щодо  кількості днів із ГБ та днів із мігренню при застосу-
ванні боту лінічного токсину А (-7,4 проти -4,7; p < 0,001) та днів із мігренню (-7,1 проти -4,3; 
p < 0,001) порів няно з почат ковим рівнем (Scottish Medicines Consortium, 2017).

У дослідженнях PREEMPT близько двох третин пацієнтів зловживали засобами невідкладного 
 лікування  нападів мігрені. У цих осіб передусім слід розглядати можливість лікування ГБЛЗ, 
 однак у пацієнтів, у яких воно було невдалим, необхідно аналізувати можливість застосування 
ботулінічного токсину А. Метааналіз даних досліджень за участю пацієнтів з епізодичною  мігренню 
або ГБ напруження не виявив різ ниці щодо  ефективності застосування ботулінічного токсину А 
та плацебо (Jack son et al., 2012).

За результатами п’ятьох РКД було  отримано  докази низької сили щодо порівняльної 
 ефективності  застосування боту лінічного токсину А порівняно з  іншими  препаратами для про-
філактики хронічної мігрені у 350 дорос лих пацієнтів віком 18–65 років, що мали 12–24 дні  мігрені 
на  місяць. Не виявлено також суттєвих відмінностей щодо ймовірності запобігання  мігрені або 
зменшення втрати праце здатності через мігрень у разі застосування ботулінічного токсину А 
порів няно з топіраматом. 

Абсолютні показники тесту на вплив ГБ (Headache Impact Test) були значно кращими в разі 
 застосування топірамату, ніж ботулінічного токсину А, однак  потреба в препаратах невідклад-
ної допомоги для цих двох під ходів не відрізнялася. За даними РКД, порівнюючи вплив боту-
лінічного токсину А і дивалпроексу натрію, не виявлено відмінностей щодо  ефективності профі-
лактики  мігрені, пов’язаної з мігренню втрати праце здатності або якості життя (Shamliyan 
et al., 2013).

Небажані явища дещо частіше виникали в осіб, які отри мували ін’єкції ботулінічного 
токсину А, порів няно з тими, хто приймав плацебо (ВР 1,25; 95 % ДІ 1,14–1,36), хоча  пацієнти 
не були схильними до припинення  дослідження. Серед побічних реакцій –  птоз, м’я зова слаб-
кість, біль і скутість у шиї, парестезії та змен шення пружності  шкіри (Shamliyan et al., 2013; 
Jackson et al., 2012).

Рекомендації:
• Ботулінічний токсин А не  розглядайте як засіб для профілактичного лікування пацієнтів 

з епізодичною мігренню
• Розгляньте ботулінічний токсин А для профілактичного лікування пацієнтів із хронічною 

 мігренню, якщо вирішено питання надмірного приймання  ліків і не отримано користі після 
трьох або більше курсів застосування пероральних засобів для профілактики  мігрені

 − Ботулінічний токсин А має вводити лише підготовлений персонал під наглядом фахівців 
клініки з лікування головного болю або місцевої неврологічної служби

Антитіла до кальцитонін-ген-зв’язаного пептиду
Чотири моноклональні антитіла до кальцитонін- ген-зв’язаного пептиду (CGRP) схвалено 

до вико ристання в країнах Європи та Північної Америки. Еренумаб специфічний до рецептора 
CGRP. Фреманезумаб, гальканезумаб та ептинезумаб зв’язують ліганд CGRP. 

Еренумаб, фреманезумаб і галкане зумаб вводять щомісячно підшкірно. Крім того,  фреманезумаб 
можна вводити щоквартально. Ептинезумаб доступний лише у формі щоквартальної внутріш ньо-
  венної інфузії. У низці метааналізів продемонстровано ефективність терапії моноклональними анти-
тілами до CGRP зі значним скороченням кількості днів із мігренню на місяць (ДММ)  порівняно 
з прийман ням плацебо у пацієнтів з епізодичною та хронічною мігренню (Alasad et al., 2020; Deng 
et al., 2020; Gao et al., 2020; Gklinos and Mitsikostas, 2020; Lattanzi et al., 2019). 
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Зокрема, у двох РКД (STRIVE та ARISE) вивчали ефективність застосування еренумабу в паці-
єнтів з епізодичною  мігренню (Goadsby et al., 2017; Dodick et al., 2018). У РКД LIBERTY оціню-
вали його ефективність у пацієнтів з епізодичною мігренню, що важко  піддається лікуванню ( тобто 
за неефективності 2–4 засобів профілактики  мігрені) (Reuter et al., 2018). 

Більшість учасників цих РКД мали високу частоту епізодичних мігреней: 8–14 днів на місяць. 
Встановлено  значне зниження ДММ у разі застосування еренумабу порівняно з плацебо через 
12 тижнів у дослідженнях STRIVE (-3,2 дня –  для дози 70 мг; -3,7 дня –  для дози 140 мг; -1,8 дня –  
для плацебо; p < 0,001) та ARISE (-2,9 дня –  для дози 70 мг; -1,8 дня –  для плацебо; p < 0,001) 
(Goadsby et al., 2017; Dodick et al., 2018). 

Зниження ДММ на > 50 % виявлено у  дослідженні STRIVE у 43,3 %  учасників, які приймали 
еренумаб (70 мг), та у 50 %, які отриму вали еренумаб у подвійній дозі (140 мг), та у 39,7 % – у до-
слідженні ARISE (Goadsby et al., 2017; Dodick et al., 2018). 

Так, у групі пацієнтів, які важко піддавалися  лікуванню (дослідження LIBERTY), зниження 
ДММ при застосуванні 140 мг протягом 12 тижнів було нижчим (-1,8 дня), але дієвішим, ніж у разі 
застосування плацебо (-0,2 дня). Повідомлялося про зниження ДММ на ≥ 50 % у 30 % учасників, 
які отримували еренумабу (140 мг),  порівняно з 14 %, які приймали плацебо (Reuter et al., 2018).

Дані високоякісного РКД фази 2 засвідчили в пацієнтів із хронічною мігренню значне зниження 
ДММ при застосуванні еренумабу порівняно з плацебо через 12 тижнів (-6,6 дня –  для дози 
70 мг; -6,6 дня –  для дози 140 мг; -4,2 дня –  для плацебо; р < 0,001) проти вихідного рівня 18 ДММ 
(Tepper et al., 2017). Як зазначають дослідники, у 40 % учасників, які приймали 70 мг еренумабу, 
та у 41 %, які застосовували 140 мг, виявлено зниження ДММ на ≥ 50 %. Препаратами невідклад-
ного  лікування зло вживали 41 % паці єнтів, які брали участь у дослідженні. Результати  подальшого 
дослідження паці єнтів з епізодичною мігренню підтвердили, що зниження ДММ мало  стійкий 
харак тер (Ashina et al., 2021; Sun et al., 2016). 

Пацієнти, які отримували плацебо, були переведені на приймання щомісяця еренумабу (70 мг) 
і досягли на 16-му тижні зниження ДММ порівняного з таким у групі, яка була рандомізована для 
такої терапії з початку РКД. Дозу 70 мг пацієнти продовжували  приймати до 64-го тижня, а потім 
її збільшили до 140 мг. Середня зміна ДММ проти вихідного рівня 8,7 становила -5,3 дня за 5   років, 
а зниження на ≥ 50 % досягнули 71 % учасників дослідження (Ashina et al., 2021).

Ефективність щомісячних доз фриманезумабу (225 мг) зі щоквартальними дозами (675 мг) або 
плацебо за епізодичної мігрені порівнювали в дослідженні HALO.  Вихідна кількість днів мігрені 
становила 8,9 ± 2,6 дня для групи, яка отримувала щомісячну дозу, і 9,3 ± 2,7 дня — за щоквар-
тальної дози. Встановлено значне зниження ДММ (-3,7 дня у групі, яка отримувала  фриманезумаб 
щомісячно (225 мг), проти -3,4 дня за приймання фриманезумабу щоквартально (675 мг), проти -2,2 
дня за приймання плацебо; p < 0,001) (Dodick et al., 2018). 

Як зазначають дослідники, у 41 % учасників було підтверджено зниження ДММ на ≥ 50 % за що-
місячного та у 44,4 % щоквартального застосування; кількість  таких осіб збільшилася до 68 і 66 % 
відповідно через 12  міся ців (Dodick et al., 2018; Goadsby et al., 2020).

У когорті пацієнтів із хронічною мігренню (дослідження HALO) спостерігалося значне зни-
ження ДММ порівняно з плацебо через 12 тижнів: -5,0 дня у  групі, яка  отримувала фриманезу-
маб щомісяця (675 мг навантажувальної дози і надалі по 225 мг щомісяця; -4,9 дня — щокварталь-
ного приймання фриманезумабу (675 мг); -3,2 дня – за використання плацебо; p < 0,001 (Silberstein 
et al., 2017). 

Зниження ДММ на ≥ 50 % виявлено у 47,7 % осіб при застосуванні щомісячної дози та у 38 % –  
щоквартальної дози, кількість таких учасників збільшилася до 57 і 53 % відповідно  через 12  місяців 
(Silberstein et al., 2017; Goadsby et al., 2020).

Тоді як у дослідженні FOCUS пацієнти, які не досягли  успіху в лікуванні за допомогою до чоти-
рьох попередніх засобів (серед яких 60 % осіб мали хронічну мігрень, а 40 % –  епізодичну), зни-
ження ДММ через 12 тижнів  становило -4,1 дня за щомісячного приймання фриманезумабу 
(225 мг) і -3,7 дня – за  щоквартального застосування фриманезумабу (675 мг).
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Значне зменшення ДММ порівняно з плацебо  через 12 тижнів застосування галканезу-
мабу встановлено у двох РКД (EVOLVE 1 та EVOLVE 2) у пацієнтів з епізодичною мігренню 
(EVOLVE 1: -4,7 дня – для дози 120 мг, -4,6 дня — для дози 240 мг, -2,8 дня — для плацебо; 
р < 0,001; EVOLVE 2: -4,3 дня — для дози 120 мг, -4,2 дня — для дози 240 мг, -2,3 дня — для пла-
цебо; p < 0,001) (Stauffer et al., 2018; Skljarevski et al., 2018). 

У межах EVOLVE 1 зниження ДММ на ≥ 50 % спостерігалося у 62,3 і 60,9 % учасників, які 
приймали 120–240 мг відповідно; у межах EVOLVE 2 –  у 59,3 і 56,5 % осіб, які приймали 120 
і 240 мг відповідно. Базовий показник ДММ в EVOLVE 1 становив 9,2 ± 3,1 і 9,1 ± 2,9 дня 
у  групах  застосування 120 і 240 мг, а в EVOLVE 2 – 9,07 ± 2,9 і 9,06 ± 2,9 дня у групах 120 і 240 мг 
відповідно. У РКД ефективності застосування галканезумабу REGAIN у пацієнтів із хронічною 
мігренню (64 % зловживали засо бами невідкладного ліку вання) досягнуто знач ного зниження 
ДММ  порівняно з плацебо через 12 тижнів лікування (-4,8 дня –  для дози 120 мг, -4,6 дня –  
для дози 240 мг, -2,7 дня –  для плацебо; р < 0,001; базовий показник ДММ 19,4 дня) (Detke 
et al., 2018). 

Зниження ДММ на ≥ 50 % зафіксовано у 27,6 і 27,5 % учасників, які приймали 120 і 240 мг 
відповідно. Продовжили лікування у відкритому дослідженні 99 % пацієнтів, 81 % із них завер-
шили 12-місячний курс лікування. На третьому місяці всі пацієнти отримали навантажувальну 
дозу галканезумабу 240 мг, а потім –  підтримувальні дози 120 або 240 мг/місяць (на розсуд 
 лікаря). Через 12 місяців було досягнуто змен шення ДММ: -9,0 дня –  у групі осіб, що почат-
ково застосову вали 120 мг; -8,0 дня –  що початково  отримували 240 мг і -8,5 дня –  плацебо 
(Pozo-Rosich et al., 2022).

У межах РКД CONQUER за участю пацієнтів із мігренню, що важко піддається лікуванню, 
учасники отримували галканезумаб (120 мг) або плацебо (Mulleners et al., 2020). Дизайн перед-
бачав отримання навантажувальної дози –  дві ін’єкції галканезумабу по 120 мг або дві ін’єкції пла-
цебо. Через 12 тижнів у пацієнтів з епізодичною мігренню зниження ДММ становило -2,9 дня для 
галканезумабу і -0,3 дня –  для плацебо (p < 0,0001); у 48,1 % зафіксовано зменшення ДММ 
на ≥ 50 %.  Зокрема, у пацієнтів із хронічною мігренню зниження стано вило -6,0 дня для галкане-
зумабу і -2,2 дня –  для плацебо (р < 0,0001), а у 32 % спостерігалося зниження ДММ на ≥ 50 % 
(Mulleners et al., 2020). 

Крім двох учасників, усі пацієнти перейшли до відкритої фази, і 96 % із них завершили до-
слідження (Reuter et al., 2021). Усі  пацієнти, які раніше приймали плацебо, на третьому місяці 
отри мали навантажувальну дозу 240 мг (дві ін’єкції галканезумабу по 120 мг у групі використання 
плацебо; одну ін’єкцію 120 мг галканезумабу і одну ін’єкцію плацебо в групі, яка раніше застосо-
вувала 120 мг галканезумабу). Через 6 місяців зменшення ДММ становило: у пацієнтів з епізо-
дичною мігренню -3,8 дня у групі, яка раніше  отримувала 120 мг, і -4,5 дня — плацебо, а в осіб 
із хронічною мігренню —  -8,2 дня у групі, що раніше отримувала 120 мг, і -6,5 дня —  плацебо 
(Reuter et al., 2021).

Так, у пацієнтів з епізодичною мігренню у РКД ефективності ептинезумабу PROMISE1 зафік-
совано значне зниження ДММ порівняно з плацебо через 12 тижнів при застосуванні в дозах 100 
і 300 мг, зокрема -3,9 дня для дози 100 мг (р = 0,0182), -4,3 дня –  для дозування 300 мг (p = 0,0001) 
і -3,2 дня –  для плацебо (Ashina et al., 2020). 

За даними дослідження, у 48,9 і 56,3 % учасників, які приймали по 100 і 300 мг ептинезумабу 
відповідно, спостерігалося зниження ДММ на > 50 %; у 22,2 і 29,7 % учасників, які приймали 
по 100 і 300 мг ептинезумабу відповідно, зафіксовано зниження індексу маси тіла (ІМТ) на > 75 %. 
Профілактичний ефект виявлено впродовж першого дня після застосування  препарату:  частка 
паці єнтів із мігренню становила 14,8 і 13,9 % за  приймання 100 і 300 мг препарату відповідно 
та 22,5 % —  у разі застосування плацебо. Базовий показник ДММ становив 8,7 і 8,6 дня у групах, 
які  отримували 100 і 300 мг ептинезумабу та 8,4 дня –  у групі  використання плацебо (Ashina et al., 
2020). До того ж у РКД ептинезумабу PROMISE2 у пацієнтів із хронічною мігренню фіксували 
 значне зниження ДММ порівняно з плацебо через 12 тижнів при застосуванні препарату в дозах 
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100 і 300 мг, зокрема -7,6 і -8,2 дня відповідно; -5,7 дня –  для плацебо; p < 0,0001 (Lipton et al., 
2020).  Власне, у 57,6 і 61,4 % учасників, які  приймали 100 і 300 мг ептинезумабу, спостерігалося 
зниження ДММ на > 50 %, а у 26,7 і 33,1 % учасників, які застосовували 100 і 300 мг ептинезу-
мабу — зниження ІМТ на > 75 %. 

Профілактичний ефект фіксували вже з першого дня приймання (частка пацієнтів із мігренню 
становила 28,6 і 27,8 % за 100 і 300 мг ептинезумабу відповідно проти 42,3 % –  за плацебо). Базовий 
показник ДММ становив 16,1 дня в групах, які отримували 100 і 300 мг ептинезумабу, та 16,2 
дня –  у групі плацебо (Lipton et al., 2020).

У дослідженні DELIVER брали участь пацієнти з епізодичною і хронічною мігренню, які мали 
досвід до чотирьох курсів невдалого профілактичного лікування  мігрені (Ashina et al., 2022). 
Зокрема, спостерігалося  значне зниження середнього показника ДММ  порівняно з плацебо через 
12 тижнів приймання 100 і 300 мг ептинезумабу (-4,8 дня –  для дози 100 мг; -5,3 дня –  для дози 
300 мг; -2,1 дня –  для плацебо; p < 0,0001). Цей ефект зберігався і через 24 тижні лікування (-5,4 
дня –  для дози 100 мг; -6,1 дня –  для дози 300 мг; -2,0 дня –  для пла цебо; p < 0,0001). 

Через 12 тижнів було фіксувано зниження середніх  показників ДММ на > 50 % у 42 і 49 % учас-
ників, які приймали 100 і у 300 мг ептинезумабу, а також зниження  середніх значень ДММ 
на > 75 % у 16 і 17 % осіб, які отри мували 100 і 300 мг ептинезумабу відповідно.

Еренумаб був ефективнішим за топірамат для зни ження показника ДММ (-5,86 дня –  у групі 
прий мання еренумабу проти -4,02 дня –  топірамату). У 55,4% учасників групи застосування ерену-
мабу спостерігалося зниження ДММ на ≥ 50 % проти 31,2 % –  у групі  приймання топірамату. Крім 
того, еренумаб переносився значно  краще за топірамат у стандартних дозах (Reuter et al., 2021).

Результати аналізу підгруп пацієнтів із мігренню та супутнім надмірним вживанням ліків у до-
слідженнях застосування еренумабу, фриманезумабу та  галканезумабу продемонстрували ефек-
тивність препаратів, подібну до такої в осіб без надмірного вживання ліків (Dodick et al., 2021; 
Silberstein et al., 2020; Tepper et al., 2019). Отримані дані аналізу в підгрупах засвідчили, що вико-
ристання моноклональних антитіл до CGRP сприяло зменшенню вживання препаратів для невід-
кладного лікування нападів  мігрені. Є обмежена кількість даних щодо  результатів переходу на інші 
препарати моноклональних анти тіл до CGRP, якщо лікування першими виявилося неефек тивним 
(Overeem et al., 2022; Patier Ruiz et al., 2022).

Чотири препарати моноклональних антитіл до CGRP добре переносилися пацієнтами. У РКД 
фіксували незначні побічні  явища, які були подібними для груп лікування та плацебо. Реакції 
в  місці ін’єкції були найпоширенішим небажаним явищем, про яке повідомлялося щодо  препаратів 
для підшкірних ін’єкцій (Alasad et al., 2020; Deng et al., 2020; Gao et al., 2020; Gklinos and Mitsikostas, 
2020; Lattanzi et al., 2019). 

Легкі або помірні реакції гіперчутливості було зафіксовано у невеликої кількості пацієнтів у до-
слідженнях застосування ептинезумабу (Ashina et al., 2020; Lipton et al., 2020; Ashina et al., 2022). 
Однак у двох  пацієнтів, які отримували ептинезумаб (300 мг) у дослідженні DELIVER, виникла 
анафілактична реакція, пов’язана з досліджуваним препаратом (Ashina et al., 2022). Із досліджень 
також було виключено пацієнтів із високим ризи ком ішемічної хвороби  серця (ІХС). 

В об’єднаному аналізі РКД 8 % учасників (дослідження  застосування фриманезумабу) мали АГ; 
17,2 % (дослідження ефекту галканезумабу) –  СС ризик; від 6,6 до 9,9 % (дослідження впливу 
еренумабу) –  в  анамнезі судинні розлади, найчастіше АГ (Diener et al., 2022; Kudrow et al., 2020; 
Oakes et al., 2020). АГ також було виявлено у невеликої кількості паці єнтів, які застосовували ере-
нумаб; інформація про призначення цих препаратів у США, як зазначають дослідники, є скори-
гованою (Saely et al., 2021). Є також обмежена кількість даних щодо безпеки застосування моно-
клональних антитіл до CGRP у пацієнток під час вагітності та годування грудьми (BNF, 2021). 

До отримання додаткових даних моноклональні антитіла до CGRP не слід використовувати під 
час вагітності або годування грудьми. Рекомендовано перед плануванням вагітності не приймати 
вказані засоби впродовж 6 міся ців. Початок лікування моноклональними анти тілами до CGRP 
має відбуватися під керуванням невролога чи фахівця з ГБ, а пацієнти, які отримують таке 
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ліку вання, потребують навчання та відповідного моні торингу. У разі підшкірного введення пре-
паратів для самостій ного введення ін’єкцій пацієнти або їхні опікуни мають зберігати ліки 
згідно з інструк цією. Для внутрішньо венного введення епти незумабу пацієнти потребуватимуть 
госпі талізації (або відповідної альтернативи).

Рекомендації:
• Еренумаб, фреманезумаб, галканезумаб та ептинезумаб розгляньте як засоби профілактич-

ного лікування для пацієнтів із хронічною мігренню, якщо вирішено питання надмірного 
 застосування ліків і не отримано користі внаслідок застосування трьох або більше курсів 
 пероральних профілактичних  засобів для лікування мігрені

• Фреманезумаб, галканезумаб та ептинезумаб розгляньте як засоби профілактичного ліку-
вання в пацієнтів з епізодичною мігренню, якщо вирішено  питання надмірного застосування 
ліків і не отримано користі внаслідок застосування трьох або  більше курсів пероральних про-
філактичних засобів для лікування мігрені

 − Розпочніть застосування моноклональних антитіл до CGRP лише після консультації 
з невро логом або фахівцем із лікування головного болю

 − Ретельно зважте потенційні ризики та користь для пацієнтів із високим ризиком ішеміч-
ної хвороби серця перед призначенням моноклональних антитіл до CGRP

 − Уникайте призначення моноклональних антитіл до CGRP пацієнткам під час вагітності 
та годування грудьми. Перед плануванням вагітності  рекомендовано не застосовувати 
препарат щонайменше впродовж шести місяців

 − Усуньте симптоми головного болю, спричиненого надмірним вживанням ліків, до початку 
ліку вання антитілами до CGRP. Однак у пацієнтів, у яких лікування ГБЛЗ було без успішним, 
розгляньте можливість застосування моноклональних антитіл до CGRP

Блокада потиличного нерва
Коротко стро кові переваги (від одного до чотирьох тижнів) застосування блокади великого 

поти личного нерва, де використовували  різні  схеми, вчені визначали у чотирьох невеликих РКД. 
Результати трьох із них засвідчили зниження частоти ГБ порівняно із застосуванням плацебо 
(Ashkenazi et al., 2008; Cuadrado et al., 2017; Inan et al., 2015). 

За даними іншого дослідження не виявлено різниці, що могло бути пов’язано з тим, що група 
 плацебо отри мувала низьку дозу  лідокаїну (Dilli et al., 2015). Цей метод лікування доволі популяр-
ний у Шотландії, втім, необхідні додаткові докази, перш ніж можна розробити рекомендації щодо 
його застосування.

Профілактика мігрені, пов’язаної з менструацією
Зниження рівня естрогену безпосередньо  перед менструацією є тригером мігрені. У жінок мігрень 

є частішою, тяжчою і складніше піддається ліку ванню перед і під час менструації (Vetvik et al., 2017; 
Mac Gregor, 2007). У деяких пацієнток мігрень виникає тільки (істино менструальна) або пере важно 
(пов’язана з менструацією) у період від двох днів до початку кровотечі до трьох днів  після неї. Тож 
пери менструальні стратегії можливо використовувати замість або на додаток до  стандартної безперерв-
ної профілактики мігрені. Щоб лікування мало результат, менструальний цикл має бути регулярним.

Триптани. За результатами метааналізу, триптани знижували частоту як істино менструальної, 
так і пов’язаної з менструацією мігрені порівняно з плацебо. Фроватриптан (2,5 мг 1 і 2 рази/добу) 
також був ефективним для зниження вторинних показників щодо тяжкості мігрені та потреби 
в препаратах для невідкладного лікування нападу. Небажані явища, пов’язані з прийманням пре-
парату, були низькими і подібними до таких для плацебо за обох схем приймання. Застосування 
золмітриптану (2,5 мг 2 і 3 рази/добу) також зменшувало потребу в препаратах для невідкладного 
лікування нападу, а пов’язані з прийманням вказаного препарату небажані явища були подібними 
до  таких за приймання плацебо (Hu et al., 2013). 
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Результати пілотного відкритого дослідження, у  якому порівнювали застосування  фроватриптану 
та трансдермальних естро генів або напроксену, засвідчили, що частота виникнення менструаль ної 
 мігрені була значно нижчою в разі приймання фроватриптану, ніж за інших методів лікування  мігрені, 
пов’язаної з менструацією (Nieren burg et al., 2015).

Інгібітори простагландинів. Є невелика кількість доказів того, що мефенамінова кислота ефективна 
для  лікування гострих нападів мігрені у паці єнток із менструальною мігренню. Втім, не виявлено до-
сліджень щодо її застосування для перименструальної профілактики мігрені (Nierenburg et al., 2015).

НПЗП. В одному РКД також повідомлялося про  значне полегшення ГБ внаслідок застосування 
напроксену, яке становило через три місяці лікування понад 50 %, хоча різ ниця, як зазначають 
дослід ники, порівняно з плацебо була незначущою (Nierenburg et al., 2015).

Рекомендації:
• Фроватриптан (2,5 мг двічі на добу) розгляньте як засіб профілактичного лікування у жінок 

із перименструальною мігренню у період від двох днів до кровотечі і до трьох днів після неї
• Золмітриптан (2,5 мг тричі на добу) або наратриптан (2,5 мг двічі на добу) розгляньте 

як альтернативу фроватриптану як засіб профілактичного  лікування у жінок із перимен-
струальною мігренню у період за два дні до і трьох днів після початку крово течі

 − Жінкам із мігренню, пов’язаною з менструацією, які приймають триптани в інші дні місяця, 
повідомте, що додаткова перименструальна профілактика підвищує ризик розвитку голов-
ного болю, пов’язаного з надмірним застосуванням ліків

Естрогени. За даними одного невеликого перехрес ного РКД (n = 37), у якому оцінювали ефектив-
ність застосування естрадіолу, використовуваного з десятого дня  після першого дня піку  фертильності 
до другого повного дня менструації, було підтверджено зменшення ДММ на 22 %, але за цим слідувало 
збільшення на 40 % впродовж п’яти днів після приймання естрадіолу (Nierenburg et al., 2015).

Гормональна профілактика. Дані трьох проведених досліджень із використанням  комбінованих 
оральних контрацептивів засвідчили їхню користь для профілактики менструальної мігрені. Проте 
вони були недостатньо якісними, щоб робити відповідні висновки (Nierenburg et al., 2015).

Головний біль, пов’язаний із надмірним застосуванням ліків
Більшість випадків ГБЛЗ є ускладненням мігрені (Diener et al., 2016). Часте вживання  препаратів 

для  невідкладного лікування нападів мігрені збільшує частоту та інтенсив ність ГБ.   Найпоширенішим 
типом вторинного головного болю є ГБЛЗ. Приймання  ліків стає причиною ГБ, а не засобом поря-
тунку, через що виникає замкнене коло збільшення вживання медпрепаратів і посилення ГБ. У цій 
групі пацієнтів скасування ліків, які вони  надмірно застосо вують, може зменшити частоту та інтенсив-
ність ГБ. Проте воно часто пов’язане з  тимчасовим збільшенням частоти та інтенсив ності ГБ, тому слід 
попередити пацієнтів. Чинники ризику розвитку ГБЛЗ: частий ГБ; повторю ване застосування препа-
ратів для невідкладного лікування ГБ; інший больо вий синдром і супутню психіатричну пато логію 
(Diener et al., 2016). Застосування триптанів, ерготамінів, комбінованих аналгетиків та/або опіоїдів 
упродовж ≥ 10 днів на місяць, а також простих аналгетиків –  ≥ 15 днів на місяць спричиняє ГБЛЗ (IHS, 
2013).  Не всі пацієнти, які зловживають препаратами для невідкладного лікування ГБ, страждають 
на ГБЛЗ; у деяких осіб мігрень погано піддається лікуванню (Diener et al., 2016). 

Щодо ефективного лікування ГБЛЗ нині залишається також багато запитань. У низці  невеликих 
РКД (непорівняльних спостережних і ретроспективних досліджень) представлено різні стратегії, які 
можуть бути ефективними для зменшення ГБЛЗ:

• Різке скасування ліків (за допомогою простих  рекомендацій або структурованої програми 
детокси кації) (Boe et al., 2009; Munksgaard et al., 2012; Pijpers et al., 2016; Rossi et al., 2013).

• Раптова відміна ліків для профілактики мігрені (Munksgaard et al., 2012; Rossi et al., 2013; Grazzi 
et al., 2013; Krymchantowski et al., 2016; Trucco et al., 2010).

• Профілактика мігрені без скасування ліків (Diener et al., 2007; Hagen et al., 2009, 2011).
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Нині бракує даних порівняльних досліджень, щоб достеменно встановити, чи всі пацієнти  мають 
проходити процес  скасування медика ментозних засобів перед початком профілактичного лікування, 
скільки має тривати цей  період, чи слід починати превентивну терапію раніше або відкласти 
її до визна чення ефекту внаслідок завершення /скасування детоксикації. Недостатньо даних щодо 
того, де найкраще досягати детоксикації –  в умовах первинної ланки, спеціалізованої ( неврологічної) 
амбулаторної допомоги чи стаціонару. Амбулаторну відміну передусім  рекомендовано пацієнтам 
із неускладненим ГБЛЗ (Creac’h et al., 2011). Скасування ліків у стаціонарі для пацієнтів з ускладне-
ним ГБЛЗ може бути  ефективнішим,  також можливо отримати користь внаслідок впровадження в клі-
нічну практику мульти дисциплінарних програм (Munksgaard et al., 2012). Основне завдання такої 
 команди — це максимальна допомога для відновлення психіч них та фізич них функцій пацієнта з ГБЛЗ. 
На ефекті успішного скасування надмірного застосування лікар ських засобів можуть негативно позна-
читися супутні захворювання паці єнта (Rossi et al., 2011). Для профілактичної терапії є докази на ко-
ристь ботуліничного токсину А без  потреби в різкому скасуванні надмірно застосовуваних ліків (Negro 
et al., 2015; Sandrini et al., 2011; Silberstein et al., 2013). Кількість днів із ГБ, за даними невеликих РКД, 
 зменшувалася в разі застосу вання топірамату або вальпроату (Diener et al., 2007; Sarchielli et al., 2014). 

У непорівняльному обсерваційному дослідженні пацієнти, які раніше не реагували на превен-
тивне лікування, відповідали на нього, якщо воно було призначено повторно після вирішення 
 питання надмірного  застосування ліків (Zeeberg et al., 2006). Зважаючи на те, що  застосування 
стероїдів,  асоціюється з побічними ефектами, а належних дока зів їхньої користі наразі бракує, 
преднізолон не рекомендовано рутинно вико ристовувати для ліку вання пацієнтів із ГБЛЗ (Boe 
et al., 2007; Rabe et al., 2013; Taghdiri et al., 2015). Часто у клінічній практиці напроксен використову-
ють як засіб перехідного  лікування. Наразі не виявлено  даних щодо його застосування у  пацієнтів 
із ГБЛЗ, а  також досліджень щодо тактики використання  блокади великого  потиличного нерва 
або комбінацій триптанів, аналге тиків, НПЗП або опіоїдів.

Рекомендації:
• У пацієнтів, які зловживають препаратами для  невідкладного лікування головного болю, 

 насамперед слід вирі шити  питання надмірного застосування ліків
•  Адаптуйте вибір тактики лікування для розв’язання проблеми надмірного застосування  ліків 

для конкретного пацієнта, що може залежати від супутніх захворювань
• Не призначайте преднізолон рутинно для лікування пацієнтів із головним болем, пов’язаним 

із надмірним застосуванням ліків

Апаратні методи лікування мігрені
Сучасні методи лікування та профілактики мігрені охоплюють і нефармакологічні втручання — вико-

ристання пристроїв,  зокрема апаратних методик, що можуть слугувати альтернативою або  доповненням 
до фармакологічних заходів терапії, але на  зараз бракує  достатньої кількості  відповідних  даних щодо ви-
конаних досліджень для встановлення ефективності та без пеки застосування  таких підходів (NICE, 2014, 
2016). За даними невеликого РКД щодо безпеки та пере носимості неінвазивної стимуляції блука ючого 
нерва для профілактики мігрені, не виявлено проблем із застосуванням цього методу, але до слідження 
було недостатньо потужним для визначення достовірної ефективності  такого підходу (Silberstein et al., 
2016). Виявлено одне РКД, у  межах якого для лікування нападів мігрені вико ристовували транскрані-
альну магнітну стимуляцію (неінвазивну процедуру для стимуляції нервових клітин у головному мозку). 
Цей  метод забезпечив  усунення симптомів протягом двох годин у 39 % пацієнтів із  нападом мігрені по-
рівняно з 22 % осіб, які отриму вали плацебо (Lipton et al., 2010).

Підготувала Тетяна Ткаченко

Оригінальний текст документа читайте на сайті 
www.sign.ac.uk

НЕЙРОNEWS© Збірник клінічних рекомендацій





  Зменшення симптомів 
тривоги

  Додаткова 
антидепресивна дія

  Відсутність залежності1

1 Інструкція з медичного застосування. 
Показання. Симптоматичне лікування тривожних станів з домінуючими симптомами: тривожність, внутрішній неспокій, стан напруження. Фармакотерапевтична група. Анксіолітики. Фармакологічні вла-
стивості. Механізм анксіолітичного ефекту буспірону відрізняється від механізму дії бензодіазепінів. Встановлено наявність у буспірону властивостей типових для анксіолітиків та антидепресантів. На відміну від 
бензодіазепінів, буспірон не викликає толерантності або залежності, а після завершення курсу лікування не розвиваються симптоми відміни. Спосіб застосування та дози. Дози визначає лікар індивідуально 
для кожного пацієнта залежно від стану захворювання. На початку терапії призначати по 5 мг буспірону гідрохлориду 2–3 рази на добу. Для досягнення максимального терапевтичного ефекту добову дозу слід 
поступово підвищувати до 20–30 мг буспірону, розподілених на кілька окремих доз. Максимальна одноразова доза не повинна перевищувати 30 мг. Максимальна добова доза не повинна перевищувати 60 мг. 
Транквілізатори не можна застосовувати без контролю протягом тривалого часу. Якщо необхідне тривале застосування препарату (до 6 місяців), слід проводити ретельний медичний моніторинг. Протипока-
зання. Тяжкі захворювання печінки, тяжка ниркова недостатність, епілепсія, підвищена чутливість до буспірону або до інших компонентів препарату. Побічні реакції. Запаморочення, безсоння, головний біль, 
підвищена втомлюваність. Відпускається за рецептом лікаря. Р.П. № UA/5603/01/01, № UA/5603/01/02. 
Виробник: ЗАТ Фармацевтичний завод ЕГІС, Угорщина. 

Для отримання більш детальної інформації, будь ласка, ознайомтесь з інструкцією з медичного застосування препарату. Інформація для професійної діяльності лікарів та фармацевтів, а також для розповсюджен-
ня на конференціях, семінарах, симпозіумах з медичної практики.

Контакти представника виробника в Україні: 04119, Київ, вул. Дегтярівська, 27-Т. 
Тел.: +38 (044) 496 05 39, факс: +38 (044) 496 05 38

антидепресивна діяантидепресивна діяантидепресивна дія
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