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За додатковою інформацією звертайтеся у Представництво “Пфайзер Експорт Бі. Ві.” в Україні: 03038, м. Київ, вул. М. Грінченка, 4в. Тел. (044) 391-60-50.
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МЕДРОЛ (метилпреднізолон) 
таблетки 4 мг по 30 таблеток в упаковці; 16 мг по 50 таблеток в упаковці; 

32 мг по 20 таблеток в упаковці.
Коротка інструкція для медичного застосування препарату.

Показання до застосування. Ендокринні захворювання, ревматичні захворювання, 
колагенози, шкірні захворювання, алергічні стани, захворювання очей і органів дихання, 
гематологічні та онкологічні захворювання, набряковий синдром, захворювання 
травного тракту та нервової системи, трансплантація органів; туберкульозний менінгіт 
із субарахноїдальним блоком або при загрозі блока, у поєднанні з відповідною 
протитуберкульозною хіміотерапією; трихінельоз із ураженням нервової системи або міокарда. 
Більш детально - див. інструкцію. Спосіб застосування та дози. Початкова доза препарату 
може варіювати залежно від показань. Терапія високими дозами може бути застосована при 
таких клінічних ситуаціях, як набряк мозку (200–1000 мг/добу), трансплантація органів (до 
7 мг/кг/добу) та розсіяний склероз. Препарат застосовують у педіатричній практиці. Більш 
детально - див. інструкцію. Протипоказання. Системні грибкові інфекції. Системні інфекції 
у тих випадках, коли специфічна протимікробна терапія не призначена. Гіперчутливість до 
метилпреднізолону або до компонентів препарату. Введення живих або живих ослаблених 
вакцин протипоказане пацієнтам, які отримують імуносупресивні дози кортикостероїдів. 
Побічні реакції. Часто спостерігали: інфекції (включаючи підвищену сприйнятливість до 
виникнення інфекцій та підвищення тяжкості інфекцій з супресією клінічних симптомів), 
кушингоїдний синдром, затримку натрію, затримку рідини в організмі, афективний 
розлад (у тому числі депресивний настрій, ейфорійний настрій), артеріальну гіпертензію, 
пептичну виразку (з можливою перфорацією та кровотечею), атрофію шкіри, акне, м’язову 
слабкість, затримку росту, порушення загоєння ран, зниження рівня калію у крові. Більш 
детально - див. інструкцію. Взаємодія з іншими лікарськими засобами. Метилпреднізолон 
є субстратом ферменту цитохрому P450 (CYP) і метаболізується переважно за участю 
ізоферменту CYP3A4. При супутньому застосуванні кортикостероїдів з нестероїдними 
протизапальними засобами може збільшуватися частота шлунково-кишкових кровотеч 
та виразок. Вплив метилпреднізолону на антикоагулянти для перорального застосування 
є варіабельним. Надходили повідомлення як про посилення, так і про зниження ефектів 
антикоагулянтів при їх супутньому застосуванні з кортикостероїдами. Стероїди можуть 
знижувати терапевтичний ефект антихолінестеразних засобів при лікуванні міастенії гравіс. 
Оскільки кортикостероїди можуть збільшувати концентрацію глюкози в крові, може виникнути 
необхідність у корекції дози антидіабетичних засобів. Більш детально - див. інструкцію. 
Особливості застосування. Кортикостероїди можуть підвищувати сприйнятливість до інфекцій; 
вони можуть маскувати деякі симптоми інфекцій; крім того, на фоні кортикостероїдної 
терапії можуть розвиватися нові інфекції. Можуть виникати алергічні реакції. Пацієнтам, 
яким проводять терапію кортикостероїдами та які піддаються впливу незвичайної стресової 
ситуації, показане підвищення дози швидкодіючих кортикостероїдів до, під час та після 
стресової ситуації. Кортикостероїди, що застосовуються протягом тривалого періоду часу 
у фармакологічних дозах, можуть призводити до пригнічення гіпоталамо-гіпофізарно-
надниркової системи (вторинна адренокортикальна недостатність). Більш детально - див. 
інструкцію. Фармакологічні властивості. Метилпреднізолон – це потужний протизапальний 
стероїд. Він має більш виражену протизапальну активність і меншу схильність до затримки 
натрію та води, ніж преднізолон. Відносна активність метилпреднізолону та гідрокортизону 
становить щонайменше чотири до одного. Категорія відпуску. За рецептом.

Перед застосуванням препарату необхідно ознайомитись з інструкцією для застосування. 
Інформація для лікарів та фармацевтів. Призначено для розповсюдження на семінарах, 
симпозіумах, конференціях з медичної тематики.

Реєстраційне посвідчення в Україні: UA/2047/02/01, UA/2047/02/02, UA/2047/02/03 Наказ 
МОЗ України №516 від 13.05.2017 р., Зміни внесеноНаказ МОЗУ №2854 зі змінами від 
10.12.2020 р.

СОЛУ-МЕДРОЛ (метилпреднізолон) 
порошок та розчинник для розчину для ін’єкцій, по 40 мг, 125 мг у двоємнісних флаконах; 
500 мг, 1000 мг у флаконах + 1 флакон із розчинником; по 1 флакону у картонній коробці.

Коротка інструкція для медичного застосування препарату.
Показання. Ревматичні захворювання, колагенози (системні хвороби сполучної тканини), 

дерматологічні захворювання, алергічні стани, офтальмологічні захворювання, захворювання 
шлунково-кишкового тракту, респіраторні захворювання; стани, які супроводжуються 
набряками; імуносупресивне лікування, гематологічні та онкологічні захворювання, 
захворювання нервової системи та ін. (більш детально – див. інструкцію для застосування). 
Спосіб застосування та дози. Солу-Медрол можна призначати у вигляді в/вабо в/м ін’єкції, 
або у вигляді в/в інфузій. Допоміжна терапія при станах, що загрожують життю, СолуМедрол 
рекомендовано вводити 30 мг/кг в/в впродовж щонайменше 30 хвилин. Введення можна 
повторювати кожні 4-6 годин протягом 48 годин залежно від клінічної необхідності. 
Пульс-терапія при лікуванні ревматоїдних захворювань: 1 г/добу в/в протягом 1-4 днів або 
1 г/місяць протягом 6 місяців в/в. (більш детально – див. інструкцію для застосування). 
Протипоказання: системні грибкові інфекції.Гіперчутливість до метилпреднізолону або до 
будь-якої з допоміжних речовин, зазначених у розділі «Склад».Солу-Медрол у дозуванні 
40мг протипоказаний пацієнтам з відомою або підозрюваною алергією на коров’яче молоко. 
Інтратекальне введення. Епідуральне введення. Побічні реакції. Опортуністичні інфекції, 
інфекції перитоніт, реакції гіперчутливості (включаючи анафілактичні й анафілактоїдні реакції). 
синдром Кушинга, гіпопітуїтаризм, синдром відміни стероїдів. метаболічний ацидоз, ліпоматоз, 
затримка натрію, затримка рідини, гіпокаліємічний алкалоз, дисліпідемія, порушення 
толерантності до глюкози, підвищена потреба в інсуліні або пероральних гіпоглікемічних 
засобах у хворих на цукровий діабет, підвищення апетиту, епідуральний ліпоматоз, підвищений 
внутрішньочерепний тиск, застійна серцева недостатність (у схильних до цього пацієнтів), 
аритмія, розрив міокарда після інфаркту міокарда. пептична виразка, ангіоневротичний 
набряк, гірсутизм, петехії, екхімоз, атрофія шкіри, еритема, гіпергідроз, стриї шкіри, висип, 
свербіж, кропив’янка, акне, гіпопігментація шкіри.  (більш детально – див. інструкцію для 
застосування). Взаємодія з іншими лікарськими засобами. Інгібітор CYP3A4 потенційним 
ефектом метилпреднізолону є підвищення рівня ацетилювання та кліренсу ізоніазиду. 
Вплив метилпреднізолону на пероральні антикоагулянти є мінливим. Повідомлялося як 
про посилення, так і про послаблення дії антикоагулянтів у разі одночасного застосування з 
кортикостероїдами. Тому слід контролювати показники коагуляції для підтримання бажаного 
антикоагуляційного ефекту. Кортикостероїди можуть впливати на дію антихолінергічних 
препаратів.- Повідомлялося про випадки гострої міопатії на фоні одночасного застосування 
високих доз кортикостероїдів та антихолінергічних препаратів, зокрема нейром’язових 
блокаторів. Стероїди можуть послаблювати дію антихолінестеразних засобів у пацієнтів 
з міастенією гравіс. (більш детально – див. інструкцію для застосування). Особливості 
застосування. Глюкокортикостероїди можуть підвищувати вразливість до інфекцій, маскувати 
деякі ознаки інфекції, а під час їх застосування можуть виникати нові інфекції. Під час 
застосування кортикостероїдів може знижуватись опірність організму та його здатність 
локалізувати інфекцію. Пацієнти, які отримують імуносупресивні лікарські засоби, більш 
уразливі до інфекцій, ніж здорові люди. Наприклад, вітряна віспа й кір можуть мати більш 
серйозний перебіг або навіть летальні наслідки в дітей, які не мають імунітету, або в дорослих, 
які отримують кортикостероїди.. (більш детально – див. інструкцію для застосування). 
Фармакологічні властивості. Ін’єкційна форма метилпреднизолону (синтетичний 
глюкокортикостероїд) для внутрішньом’язового та внутрішньовенного введення. Даний 
висококонцентрований розчин підходить для лікування патологічних станів, при яких 
необхідна ефективна та швидка дія гормону. Метилпреднізолон чинить сильну протизапальну, 
імуносупресивну та антиалергічну дію. Категорія відпуску. За рецептом.

Перед застосуванням препарату необхідно ознайомитись з інструкцією для застосування. 
Інформація для лікарів та фармацевтів. Призначено для розповсюдження на семінарах, 
симпозіумах, конференціях з медичної тематики.

Реєстраційне посвідчення в Україні: № UА/2047/01/01, UА/2047/01/02, UА/2047/01/03, 
UА/2047/01/04 від 22.07.2019 р., затверджено Наказом МОЗУ № 1655. Зміни внесено Наказом 
МОЗУ № 387 від 25.02.2023 р.

ДЕПО-МЕДРОЛ (метилпреднізолон) 
суспензія для ін’єкцій;по 40 мг у флаконах; по 1 флаконув  картонній коробці.

Коротка інструкція для медичного застосування препарату.
Показання. Ендокринні захворювання, ревматичні захворювання, колагенози,  дерматологічні 

захворювання, алергічні стани, офтальмологічні захворювання, шлунково-кишкові 
захворювання, набрякові стани, захворюванняорганів дихання; гематологічні та онкологічні 
захворювання, захворювання нервової системи та ін. Більш детально - див. інст. Спосіб 
застосування та дози. Препарат застосовують внутрішньом’язово, внутрішньосуглобово, 
періартикулярно, інтрабурсально або шляхом введення в м’які тканини, шляхом введення в 
патологічний осередок та пряму кишку, інтрасиновіально. Доза повинна бути  індивідуальною 
та залежати від тяжкості захворювання і відповіді пацієнта на лікування. Загалом 
тривалість лікування повинна бути якнайкоротшою (наскільки це можливо). Пацієнтам 
з адреногенітальним синдромом може бути достатньо одноразової внутрішньом’язової 
ін’єкції 40 мг кожні два тижні. Дляпідтримуючої терапії пацієнтівз ревматоїдним артритом 
доза щотижневого внутрішньом’язового введення знаходиться в діапазоні 40-120 мг. Більш 
детально - див. інст. Протипоказання. Гіперчутливість до метилпреднізолону ацетату або 
будь-якої допоміжної речовини, що входить до складу препарату. Інтратекальне введення, 
внутрішньовенне введення, епідуральне введення, інтраназальне введення та введення в око, 

   .)лозув йиннібендіполирк ,актолготор ,апереч іцнялід у арікш( їіцкє’ні яцсім ішні ікяед жокат а
Системні грибкові інфекції. Більш детально - див. інст. Побічні реакції.  Реакції гіперчутливості 
до будь-яких складових препарату можуть виникати на  початку терапії. Серйозні  інфекції, 
включаючи опортуністичні, можуть виникати під час терапії кортикостероїдами. Інші побічні 
реакції на лікарський засіб включають: судоми, патологічні та компресійні переломи 
хребців, пептичні виразки з перфорацією або кровотечею, розрив сухожилля, психічні або 
психотичні розлади, кушингоїдні розлади, порушення толерантності до глюкози, синдром 
відміни стероїдів, артеріальну гіпертензію, міопатію, глаукому, катаракту, висип, затримку 
рідини, біль у животі, нудоту, головний біль та запаморочення. Більш детально - дивіться інст- 
рукцію. Взаємодія з іншими лікарськими засобами. Метилпреднізолон є субстратом  
ферменту цитохрому P450 (CYP) і метаболізується переважно за участю ізоферменту 
CYP3A. При одночасному застосуванні з інгібітором CYP3A4, можливо, буде необхідно 
знизити дозу метилпреднізолону з метою  уникнення стероїдної токсичності. При  
одночасному застосуванні з індуктором CYP3A4, можливо, буде необхідно збільшити 

  з яннавусотсаз енсачондО .уткефе огонажаб янненгясод ялдунолозіндерплитем узод
антигіпертензивними препаратами може призвести до часткової втрати контролю над 

  відїоретсокитрок ткефе йиндїокитроколаренім икьліксо ,юєізнетрепіг юоньлаіретра
може спричинити підвищення показників артеріального тиску. Більш детально - див.інст. 
Особливості застосування. У разі внутрішньосуглобового введення і/або іншого  місцевого 
застосування потрібно дотримуватися стерильної методики для запобігання ятрогенним 

   уктивзор  од итсевзирп ежом удїоретсокитрок яіцкє’ні аньлаівонисоьншіртунВ .мяіцкефні
системних та місцевих ефектів. Кортикостероїди  слід застосовувати з  обережністю пацієнтам 
із епілептичними розладами. Слід дотримуватись обережності під час тривалої терапії 
кортикостероїдами пацієнтів літнього віку через підвищений ризик остеопорозу, також через 
ризик затримки рідини, що може спричинити  артеріальну гіпертензію. Більш детально - 
див. інст. Фармакологічні властивості. Депо-Медрол є стерильною суспензією для ін’єк цій, 
що містить синтетичний глюкокортикоїд метилпреднізолону ацетат. Він чинить сильну та 
тривалу протизапальну, імуносупресивну та  антиалергічну дію і проявляє більш потужний 

  ушнем єяничирпс лордеМ-опеД ,огоьц міркО .нолозіндерп жін ,ткефе йиньлапазиторп
затримку рідини та натрію, ніж преднізолон. Депо-Медрол можна вводити внутрішньом’язово 
для досягнення тривалої дії, а також in situ для місцевого лікування. Тривала активність 
препарату Депо-Медрол пояснюється повільнішим вивільненням діючої речовини. Більш 
детально - див. інст. Категорія відпуску. За рецептом.

Перед використанням препарату необхідно  ознайомитись з повною інструкцією для 
застосування. Інформація для лікарів та фармацевтів. Призначено для розповсюдження 
на семінарах, конференціях, симпозіумах з медичної тематики. Реєстраційне посвідчення 
в Україні: № UА/10030/01/01 від 24.06.2019 р., затверджено Наказом МОЗ № 1438. 
Зміни внесено Наказом МОЗУ № 387 від 25.02.2023 р. 
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Після десятиліть, а часом і запеклих суперечок про переваги та недоліки застосування 
глюкокортикоїдів (ГК) досягнута певна конвергенція. Сучасні рекомендації лікування таких 
захворювань, як ревматоїдний артрит (РА), ревматична поліміалгія (РПМ) та васкуліт великих 
судин відображають поточний стан консенсусу терапії ГК. Однак залишаються відкритими 
питання щодо можливості тривалого лікування дуже низькими дозами ГК у пацієнтів 
із РА, а також успішності пошуку інноваційних ГК (лігандів ГК-рецепторів) із покращеним 
співвідношенням користь/ризик.

Продовження на стор. 46.

ГК є одним з основних і найчастіше застосовува-
них класів імуносупресивних препаратів у всьому 
світі, які використовуються для лікування числен-
них захворювань. Згідно з даними дослідження 
Waljee та співавт. (2017), кожному п’ятому дорос-
лому, який застрахований у США, хоча б один раз 
у житті з тих чи інших причин призначали пер-
оральні ГК на нетривалий термін. Сьогодні рев-
матологія –  одна з галузей медицини, де більшість 
пацієнтів для успішного лікування потребують 
призначення ГК, хоча ставлення лікарів до терапії 
ГК не завжди було прихильним.

Понад 70 років тому (19 квітня 1949 р.) Філіп Хенч 
і його колеги опублікували новаторську роботу, при-
свячену успішному лікуванню 14 хворих на РА спо-
лукою Е (зараз відомою як кортизон) (Hench et al., 
1949). У 1955 р. перші синтетичні ГК –  преднізон 
і преднізолон (Bunim et al., 1955) –  були дозволені 
до  використання в  медицині; наступними дуже 
швидко стали метилпреднізолон та дексаметазон. 
Однак уже на початку 1950-х рр. розуміли, що три-
валий прийом ГК (особливо у високих дозах) може 
зумовити виникнення побічних ефектів, як-от остео-
пороз, артеріальна гіпертензія, підвищений ризик 
розвитку інфекцій, діабет 2 типу, збільшення маси 
тіла та розвиток кушингоїдного синдрому (Strehl et 
al., 2016). Відтоді було докладено багато зусиль для 
оптимізації лікування цими препаратами: визна-
чення оптимального дозування та схеми лікування, 
створення рекомендацій щодо їхнього застосування 
для лікування різних захворювань, розробка інстру-
ментів для моніторингу токсичності, які постійно 
вдосконалюються (Buttgereit et al., 2002; Smolen et al., 
2017; Miloslavsky et al., 2017). Крім того, зараз тес-
тується декілька різних ГК-зберігальних стратегій, 
а також розробляються інноваційні ГК або ліганди 
ГК-рецепторів, які мають краще співвідношення ко-
ристь/ризик, ніж звичайні ГК (Buttgereit et al., 2008; 
Buttgereit et al., 2010; Buttgereit et al., 2013; Buttgereit et 
al., 2019). Важливі висновки були зроблені в 2007 р., 
коли стало зрозуміло, що ГК мають хворобомоди-
фікувальні терапевтичні ефекти, оскільки вони 
не лише зменшують клінічні ознаки та симптоми 
запалення, а й уповільнюють рентгенологічне про-
гресування захворювання в хворих на РА (Kirwan 
et al., 2007).

Безсумнівно, ГК чинять позитивний терапевтич-
ний вплив, але ці препарати також мають високий 
потенціал для запуску побічних ефектів. Із цієї при-
чини думки щодо використання ГК довгий час ко-
ливалися між рішучим схваленням і вираженим 
несприйняттям; проте амплітуда цих коливань 
зменшилася, коли накопичилося більше даних щодо 
співвідношення користь/ризик для цих препаратів. 
Деякі лікарі та пацієнти ще досі позиціонують себе 
більше «за» або більше «проти» лікування ГК, але за-
галом, здається, ми вже дійшли до епохи зближення 
думок щодо використання ГК у медичній практиці. 
В цій статті представлено поточні конвергентні по-
гляди щодо оптимального застосування ГК при РА, 
РПМ і васкуліті великих судин, описано складну 
взаємодію запалення, вплив на нього ГК (із фокусом 
на кістці), а також висвітлено нові стратегії щодо 

помірного застосування ГК, розробки стратегії об’єк-
тивного вимірювання їхньої токсичності, поточний 
стан розробки лігандів ГК-рецепторів.

Ставлення до Гк
РА є хронічним системним запальним захворю-

ванням, що уражає 0,5-1,0% дорослих у розвинених 
країнах (Buttgereit et al., 2015). Проте, незважаючи 
на досягнення в розробці таргетної терапії РА, для 
його лікування ще досі часто призначають ГК. Для 
інших ревматичних захворювань, включаючи гі-
гантоклітинний артеріїт (ГКА) (найчастіша форма 
первинного васкуліту із частотою 18 на 100 тис. осіб, 
а також РПМ, що уражає до 113 на 100 тис. осіб пів-
нічноєвропейського походження віком ≥50 років), ГК 
усе ще є першою лінією терапії (Buttgereit et al., 2016).

Ревматоїдний артрит
Актуальні рекомендації

M. Boers у листі, опублікованому в 2012 р., спра-
ведливо розкритикував рекомендації Американ-
ської колегії ревматологів (ACR, 2008; зміни 2012) 
за нездатність належно вирішити проблему місця 
ГК у лікуванні РА. Отже, до рекомендацій ACR (2015) 
включено інформацію про оптимальне застосування 
препаратів ГК у найменшій можливій дозі, а також 
упродовж найкоротшого можливого терміну ліку-
вання з метою забезпечення найкращого співвідно-
шення користь/ризик для пацієнтів, хворих на РА. 
Зокрема, така рекомендація була запропонована, 
щоб розглянути можливість додавання до почат-
кової схеми лікування хворобомодифікувальними 
антиревматичними препаратами (ХМАРП) пацієнтів 
із РА (з помірною або високою активністю захворю-
вання) низьких доз ГК (≤10 мг/день преднізону чи 
в еквіваленті) або в хворих, котрі не відповідають 
на лікування традиційними синтетичними ХМАРП 
(тсХМАРП), біологічними ХМАРП (бХМАРП). Не-
тривалий термін застосування ГК (визначається 
як <3 міс лікування) також рекомендовано розгля-
дати для лікування загострень захворювання (Singh 
et al., 2016).

Поточні рекомендації EULAR щодо застосування 
ГК при РА (Smolen et al., 2016) схожі на такі ACR 
(Singh et al., 2016), але мають дещо іншу історію. 
В рекомендаціях EULAR (2010) для лікування РА 
за допомогою тсХМАРП і бХМАРП з огляду на дані 
вищезазначеного дослідження 2007 р. (Kirwan et al., 
2007) зауважено, що ГК мають не лише протиза-
пальні властивості, а й хворобомодифікувальні. Саме 
тому відповідно до EULAR (2010) рекомендовано 
застосування ГК як початкове короткочасне ліку-
вання низькими та помірно високими дозами в по-
єднанні з монотерапією тсХМАРП (або в комбінації 
із тсХМАРП) із подальшим швидким зниженням 
дози ГК (протягом 3-6 міс) аж до відміни останніх 
(Smolen et al., 2010). Це формулювання відображає 
той факт, що як довгострокове, так і середньостро-
кове застосування ГК у хворих на РА може спричи-
нити небажані наслідки. В оновленні 2016 р. (Smolen 
et al., 2017) зазначено, що для перехідної терапії ви-
користовується декілька лікувальних стратегій із за-
стосуванням ГК: пероральні дози преднізону до 30 мг 

в еквіваленті щодня, одноразова внутрішньом’язова 
(в/м) ін’єкція метилпреднізолону в дозі 120 мг або 
одноразова внутрішньовенна (в/в) пульс-терапія 
метилпреднізолону в дозі 250 мг. Це означає, що ГК 
слід розглядати як перехідну терапію під час ініцію-
вання або зміни тсХМАРП, отже, ГК треба приймати 
стільки, скільки необхідно до досягнення максималь-
ного ефекту від терапії тсХМАРП (Smolen et al., 2017). 
З іншого боку, ця рекомендація свідчить про те, що 
ГК недоцільно застосовувати як перехідну терапію 
у випадку застосування бХМАРП або цільових син-
тетичних ХМАРП, оскільки ці лікувальні підходи 
зазвичай швидко надають ефект, а також мають до-
датковий ризик інфекційних ускладнень. В оновленні 
2016 р. замінено фразу «до 6 міс» на «короткочасні 
ГК», оскільки вважалося, що не існує доказів на під-
тримку попередньої рекомендації (Smolen et al., 2014). 
Слід зауважити, що термін «короткостроковий» на-
разі не має чіткого визначення в термінах тижнів або 
місяців. Зрозуміло, що необхідно уникати тривалого 
застосування ГК у дозах >5 мг/добу (3-6 міс і довше) 
(Strehl et al., 2016) через можливі небажані наслідки 
(Ramiro et al., 2017; Chatzidionysiou et al., 2017).

Альтернативні погляди
Деякі ревматологи розглядають застосування дуже 

низьких доз ГК у довгостроковій перспективі (в іде-
алі дози від 2 до 4 мг/день) –  реалістичний терапев-
тичний варіант для пацієнтів із РА. Ця думка підтри-
мується реальними даними когортних досліджень. 
Наприклад, у випробуванні профілю переносимості 
ГК для пацієнтів із раннім РА (тривалість захворювання 
<6 міс) 386 із 602 пацієнтів (64,1%) отримували низькі 
дози преднізолону (в середньому 3,1±2,9 мг/добу) впро-
довж усього часу спостереження (медіана –  7 років) 
(Roubille et al., 2017). Для оцінки профілю безпеки ГК 
дослідники оцінювали показники загальної смертно-
сті, серцево-судинних захворювань (у т. ч. ішемії міо-
карда, цереброваскулярних подій, серцевої недостат-
ності), тяжкої інфекції, переломів серед учасників 
дослідження, а також повідомили про задовільний 
профіль безпеки при застосуванні дуже низьких доз 
ГК за раннього активного РА. Схожі результати отри-
мано в дослідженні CAPEA, в якому серед 669 хворих 
на ранній РА 77% на початку лікування отримували 
ГК у початкових дозах від <7,5 до >20 мг преднізо-
лону на добу, після чого 47% пацієнтів продовжили 
прийом ГК і через 2 роки (Albrecht et al., 2016). У до-
слідженні дорослих, хворих на РА, проаналізовано 
дані 3699 пацієнтів, відібраних із бази Австралійської 
асоціації ревматологів (Black et al., 2017). У цій когорті 
ймовірність використання пероральних ГК із часом 
зменшилася з 55% між 2001 і 2005 рр. до 39% між 2012 
і 2015 рр. Цікавим є те, що між 2008 і 2015 рр. вико-
ристання ГК зменшилося лише на 3% (Black et al., 
2017), що може свідчити про досягнення плато щодо 
цих терапевтичних опцій.

Однак знизився не лише відсоток пацієнтів, які по-
стійно приймають ГК, а й середня добова доза також 
змістилася в бік необхідного мінімуму для забезпе-
чення ефекту терапії. Наприклад, 48,3% із 8084 пацієн-
тів із національної бази Німецького колаборативного 
центру артриту отримували ГК у загальній середній 
дозі 5 мг/добу в еквіваленті до преднізону (8,5% одер-
жували добову дозу <5 мг; 37,7% –  5-7,5 мг і тільки 
2,1% –  >7,5 мг) (Albrecht et al., 2017) відповідно до чин-
них рекомендацій (Smolen et al., 2017; Singh et al., 2016).

У сукупності аналіз цих досліджень (Buttgereit 
et al., 2017; Roubille et al., 2017; Albrecht et al., 2016; Black 
et al., 2017; Albrecht et al., 2017) підкреслює два основні 
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факти. По-перше, підхід до зниження дози ГК до від-
міни чи до найнижчої ефективної дози широко ви-
користовується. По-друге, в певного відсотка хворих 
на РА застосовуються ГК у більшій чи меншій дозі, 
тому закономірно виникають запитання про те, чи 
достатньо докладають зусиль лікарі та пацієнти для 
елімінації ГК і чи можливе в довгостроковій пер-
спективі використання комбінованої терапії ХМАРП 
та низьких доз ГК як ефективнішої стратегії порівняно 
із застосуванням ХМАРП у вигляді монотерапії.

Васкуліт
Ревматична поліміалгія

В чинних рекомендаціях EULAR/ACR (2015) за-
значено, що в хворих на РПМ ГК, а не нестероїдні 
протизапальні препарати (НПЗП) слід використову-
вати як терапію першої лінії. Виняток становлять ви-
падки, які потребують короткочасного застосування 
НПЗП для лікування станів, пов’язаних із болем 
(Dejaco et al., 2015), що підкреслює важливу роль ГК 
при лікуванні цього захворювання (Buttgereit et al., 
2016). Терапію ГК рекомендовано розпочинати з мі-
німальної ефективної дози в межах 12,5-25 мг/добу 
(в еквіваленті до преднізону) щодня та дотримува-
тися ефективної індивідуальної тривалості прийому 
ГК, але не менше 12 міс (Dejako et al., 2015). Найвища 
доза із запропонованого діапазону може бути ре-
комендована пацієнтам із високим ризиком реци-
диву та низьким ризиком розвитку побічних ефектів. 
У хворих із супутніми захворюваннями (цукровий 
діабет, остеопороз, глаукома) чи іншими факторами 
ризику розвитку побічних ефектів на тлі терапії ГК 
перевагу слід надавати меншій дозі препарату. Через 
4-8 тиж лікування пероральну дозу необхідно посту-
пово знизити до 10 мг/добу в еквіваленті до предні-
зону. Після досягнення ремісії дозу слід ще більше 
знизити. Відповідні рекомендації було також перед-
бачено для лікування рецидивів РПМ (Butgereit et al., 
2015; Dejaco et al., 2015) (табл.).

Отже, остаточне рішення щодо лікування окре-
мого пацієнта ГК потребує оцінки та врахування 
активності захворювання, факторів ризику розвитку 
побічних явищ, пов’язаних з їхнім застосуванням, 
супутніх захворювань, прийому інших препаратів, 
наявності рецидивів в анамнезі, тривалості терапії.

Васкуліт великих судин
Васкуліт великих судин (ГКА, артеріїт Такаясу) 

може спричиняти серйозні ускладнення, включа-
ючи сліпоту, формування аневризми аорти та стеноз 
судин. Саме тому дуже важливо швидко діагносту-
вати цей стан і призначити лікування. Рекомендації 
EULAR щодо цього були оновлені в 2018 р. (Hellmich 
et al., 2020). Хворі на ГКА та артеріїт Такаясу за-
звичай добре відповідають на терапію високими 
дозами ГК (40-60 мг/день рекомендується для ін-
дукції ремісії). У хворих на ГКА, які мають гостру 
втрату зору чи сліпоту, що швидко минає (amaurosis 

fugax),  рекомендовано розглянути застосування 
дуже високих доз ГК (0,25-1 г метилпреднізолону 
в/в щодня протягом 3 днів) (Hellmich et al., 2020). 
Такі дози гарантують, що всі глюкокортикоїдні ре-
цептори зайняті, отже, можна очікувати на макси-
мальний геномний ефект (Buttgereit et al., 2002). Крім 
того, виникнення негеномних ефектів (Strehl et al., 
2017) потенційно сприяє терапевтичному успіху. 
Додаткові терапевтичні переваги від застосування 
високих доз ГК досягаються такими механізмами, 
як неспецифічні взаємодії ГК із клітинними мемб-
ранами та негеномними ефектами, опосередкова-
ними як цитозольними, так і мембранозв’язаними 
ГК-рецепторами (Matteson et al., 2016). Після досяг-
нення клініко-лабораторної ремісії рекомендовано 
поступове зниження дози ГК (Hellmich et al., 2020) 
до цільової 15-20 мг/добу протягом 2-3 міс, а також 
≤5 і ≤10 мг/день для ГКA та артеріїту Такаясу (відпо-
відно через 1 рік).

Такі рекомендації необхідно розглядати як пев-
ний компроміс між ризиком розвитку рецидиву 
та побічних явищ на тлі терапії ГК. Наприклад, 
при ГКА  рецидиви часто виникають на зниженні 
дози ГК (у 34-75% пацієнтів) (Hellmich et al., 2020). 
Отже, триваліше лікування високими дозами ГК 
може знизити частоту рецидивів, однак при цьому 
збільшиться ризик побічних ефектів, пов’язаних 
із застосуванням ГК. І навпаки, занадто швидке 
зниження дози ГК підвищує ризик рецидивів, що, 
своєю чергою, потребує збільшення дози, а це зу-
мовлює вищий кумулятивний вплив ГК, який також 
збільшує ризик розвитку побічних ефектів, пов’я-
заних з їхнім застосуванням. Саме тому будь-які 
рішення щодо призначення ГК мають бути індиві-
дуальними для хворого.

Ставлення до несприятливих впливів
Вищезазначені клінічні приклади чітко ілюстру-

ють постійну необхідність використання ГК у прак-
тиці лікаря-ревматолога. Однак невизначеність щодо 
фактичного співвідношення користі та ризику ви-
користання цих препаратів може вплинути на опти-
мальну ефективність лікування хворих, яким пока-
зана терапія ГК (Buttgereit et al., 2017).

Чи існує безпечна доза?
Широке використання ГК поставило запитання 

про те, чи існує безпечна доза для тривалого засто-
сування в пацієнтів із ревматичними захворюван-
нями. З метою аналізу чотирьох найтривожніших 
побічних ефектів, пов’язаних із застосуванням ГК 
(втрата кісткової маси, гіперглікемія та/або діабет, 
серцево-судинні захворювання, інфекція), EULAR 
створено багатопрофільну групу фахівців і паці-
єнтів із ревматичними захворюваннями (Streh et 
al., 2016). У 2016 р. група (Streh et al., 2016) дійшла 
висновку, що ризик розвитку побічних явищ для 
більшості пацієнтів, які довгостроково (≥3-6 міс) 

отримують лікування ГК у низьких дозах (в екві-
валенті до  преднізону ≤5 мг/добу), є низьким, однак 
збільшується в дозуванні >10 мг/добу. При дозах від 
5 до 10 мг/добу для визначення наявного та майбут-
нього ризику шкоди необхідно враховувати індиві-
дуальні характеристики пацієнта (вік, стать, гене-
тична схильність, супутні захворювання, супутнє 
лікування та спосіб життя). Наприклад, для 72-річної 
жінки із РПМ прийом 7,5 мг/добу преднізону протя-
гом >6 міс не спричинить шкоди для здоров’я кісток, 
якщо вона достатньо вживала вітаміну D і кальцію, 
виконувала вправи для зміцнення м’язів і отриму-
вала лікування бісфосфонатами або остеоанаболіч-
ними препаратами. Ризик шкоди тієї самої дози ГК 
на здоров’я її кісток був би високим, якби в неї був 
сімейний анамнез щодо остеопорозу, низька маса 
тіла, низька мінеральна щільність кісток, переломи 
в анамнезі, а також якщо вона відмовилася від при-
йому вітаміну D і антиостеопоротичних препаратів.

Результати звіту робочої групи EULAR (Streh et al., 
2016) зіставні з даними, отриманими під час ретро-
спективного когортного дослідження, яке вклю-
чало 16 762 хворих на РА, де було проаналізовано 
показники загальної смертності та смертності від 
окремих причин на тлі лікування ГК (Movahedi et al., 
2016). Підсумки цього дослідження показали, що 
доза ГК <5 мг/добу (еквівалентна до преднізону) 
не була пов’язана з підвищеним ризиком смерті, тоді 
як зі збільшенням дози цей ризик зростав (Movahedi 
et al., 2016). Незважаючи на ці висновки, питання іс-
нування безпечної тривалої дози все ще достеменно 
невизначено через відсутність переконливих доказів 
щодо ризику шкоди довгострокового застосування 
ГК; результати дослідження часто суперечливі чи 
мають упереджене ставлення (Streh et al., 2016).

Як щодо індукованого ГК остеопорозу?
Термін «остеопороз, спричинений ГК» часто вико-

ристовується не за призначенням. Це доречно в експе-
риментальних умовах; наприклад, 1 дослідження по-
казало, що 5 мг преднізону на день сприяло зниженню 
відновлення кісток у здорових жінок у постменопаузі, 
впливаючи в такий спосіб на кісткову масу та/або міц-
ність кісток (Ton et al., 2005). Однак такі висновки мало 
стосуються клінічної медицини, можуть дещо вводити 
в оману, адже здорові люди зазвичай не лікуються ГК. 
Наприклад, у ревматології ГК застосовуються для змен-
шення запалення при ревматичних захворюваннях; 
це складніший сценарій, ніж у здорової людини.

В сучасній клінічній практиці хворі на РА, пери-
феричний спондилоартрит, системний червоний 
вовчак, васкуліт та інші запальні захворювання часто 
отримують ГК, які можуть чинити шкідливий вплив 
на кістку. ГК порушують формування кісток шляхом 
прямого пригнічувального впливу на остеобласти, 
а також негативно стимулюють остеокласти, впли-
вають на остеоцити та опосередковано змінюють 
функції статевих залоз і нервово-м’язової системи 
(Rizzoli et al., 2015). Саме тому на тлі лікування ГК 
може статися швидка втрата кісткової тканини, що 
сприяє підвищеному ризику переломів (Rizzoli et 
al., 2015). Однак існує думка, що запалення, яке су-
проводжує ревматичні захворювання, також сприяє 
крихкості кісток (Briot et al., 2017; Ozen et al., Buttgereit 
et al., 2011). Проте в більшості людей спостерігається 
комплексна ситуація, що поєднує у собі як фак-
тори ризику, так і профілактики, а застосування ГК 
у такому випадку одночасно стає і фактором ри-
зику, і профілактичним фактором (рис.). З огляду 
на це здебільшого недоречно використовувати термін 
«ГК-індукований остеопороз», оскільки не тільки ГК 
впливають на крихкість кісток у пацієнтів із запаль-
ними захворюваннями.

У більшості хворих на ревматичні захворювання 
спостерігається поєднання факторів ризику та про-
філактичних факторів, які впливають на крихкість 
кісток, пов’язану з остеопорозом. Застосування ГК 
одночасно є як і фактором ризику, так і профілак-
тичним фактором, причому послаблення систем-
ного запалення (на тлі застосування найменшої дози 
ГК) і супутнє підвищення фізичної активності може 

Таблиця. Сучасні рекомендації щодо застосування ГК при васкулітах (адаптовано за F. Buttgereit, 2020)
Вид терапії Ревматична поліміалгія Гігантоклітинний артеріїтa Артеріїт Такаясуб

Терапія індукції Розпочати пероральний прийом ГК  
у дозі 12,5-25 мг/добу за преднізолоном

Розпочати пероральний прийом ГК  
у дозі 40-60 мг/добу за преднізолоном

Розпочати пероральний прийом ГК  
у дозі 40-60 мг/добу за преднізолоном

Зниження ГК Впродовж 4-8 тиж знизити дозу  
до 10 мг/добу, згодом знижувати по 1 мг 
кожні 4 тиж до повної відміни

Впродовж 2-3 міс знизити дозу ГК  
до 15-20 мг/добу, згодом - до ≤5 мг/добу 
через рік

Впродовж 2-3 міс знизити дозу ГК до 
15-20 мг/добу, згодом - до ≤10 мг/добу 
через рік

Лікування рецидивів Збільшити дозу ГК до такої, яка була  
до рецидиву; знижувати впродовж  
4-8 тиж до дози, на якій стався рецидив

У випадку повного рецидиву –  
підвищити дозу ГК до 40-60 мг/добу, 
за часткового рецидиву – до останньої 
ефективної дози

У випадку повного рецидиву – підви-
щити дозу ГК до 40-60 мг/добу, за 
часткового рецидиву – до останньої 
ефективної дози

Примітки: a існують спеціальні рекомендації EULAR для лікування пацієнтів з ураженням органа зору при ГКА, а також для ІІ фази лікування (Hellmich et al., 2020);  
б існують спеціальні рекомендації EULAR для лікування II фази. Дані базуються на Buttergereit та співавт. (2016) та Hellmich і співавт. (2020).  
Усі дози зазначено в мг в еквіваленті до преднізону. 
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• Глюкокортикоїди (через протизапальну дію)
• Лікування основного захворювання й остеопорозу
• Регулярні фізичні вправи (з навантаженням)
• Збалансоване харчування (споживання достньої 
   кількості білка, кальцію та вітаміну D)
• Добавки вітаміну D і кальцію (за необхідності)
• Відмова від вживання тютюну та алкоголю

Профілактичні фактори Фактори ризику

• Глюкокортикоїди (через шкідливий вплив на кістки)
• Активність запальних захворювань
• Старший вік
• Нестача гормонів
• Серологічні фактори (наприклад, ACPA при РА)
• Ліки (наприклад, ІПП)
• Генетичні фактори

Рис. Фактори, які впливають на ламкість кісток, пов’язану з остеопорозом, при ревматичних захворюваннях  
(адаптовано за Buttgereit F., 2020)

Примітки: ІПП – інгібітори протонної помпи; ACPA – антитіла до циклічного цитрулінованго пептиду. 

ВІД РЕДАКЦІї

Представлений матеріал наочно демонструє, що ГК залишаються центральною ланкою терапії ревма-
тичних захворювань. Особливе місце в схемах лікування різних захворювань посідає метилпреднізолон, 
багаторічна історія застосування якого свідчить про його високу ефективність та безпеку. Під час вибору 
препаратів метилпреднізолону також важливо враховувати їхню якість та відповідність міжнародним 
стандартам. Таким вимогам повністю відповідає Медрол компанії Pfizer.

певною мірою переважити можливий негативний 
вплив на кістку. Крім того, слід підкреслити, що 
схожі міркування можна застосувати до будь-яких 
запальних захворювань. Постійно висока запальна 
активність негативно впливає не лише на кістки, 
а й на серцево-судинну систему та енергетичний 
обмін (Buttgereit, 2011). Підвищений ризик розвитку 
інфекції у пацієнтів із РА залежить від особливостей 
його патофізіології, впливу супутніх хвороб і ліку-
вання препаратами ГК (Listing et al., 2013), при цьому 
слід зауважити, що під час лікування хворих най-
меншою ефективною дозою ГК одночасно чинять 
протизапальний та імуномодулювальний ефекти, 
які позитивно впливають на основне захворювання 
і нівелюють запалення супутніх (остеопороз, ате-
росклероз, небажані метаболічні ефекти), знижують 
притаманні, але дозозалежні побічні ефекти.

Майбутні підходи
Незважаючи на  прогрес у  розумінні нами ГК, 

усе ще лишаються відкритими питання додатко-
вої оптимізації лікування цими препаратами. По-
перше, важливим напрямом клінічних досліджень 
сьогодні є ретельне випробування ГК-зберігальних 
підходів. Дослідження SEMIRA (Burmester et al., 2019) 
і GiACTA (Stone et al., 2017) –  яскраві приклади таких 
підходів. По-друге, важливим завданням є об’єк-
тивна оцінка токсичності ГК, яка потребує правиль-
ного визначення співвідношення користь/ризик для 
цього лікування. Індекс токсичності ГК (Miloslavsky 
et al., 2017) може бути відповідним інструментом для 
досягнення цієї мети. По-третє, наразі на різних ста-
діях вивчаються нові ліганди ГК-рецепторів із метою 
створення та подальшого застосування в медичній 
практиці ліків із покращеним співвідношенням ко-
ристі й ризику порівняно зі звичайними препара-
тами ГК.

Мета ІІІb/IV фази рандомізованого плацебо-контро-
льованого дослідження (РКД) SEMIRA –  проінформу-
вати клініцистів щодо переваг і ризиків зниження дози 
ГК при РА, результати якого були представлені на кон-
гресі EULAR (2019) (Burmester et al., 2019). Згідно з ре-
зультатами, тривалий прийом преднізолону (24 тиж) 
у підтримувальній дозі 5 мг сприяв кращому контролю 
захворювання порівняно з повною відміною препарату, 
77% пацієнтів продовжували прийом преднізолону, але 
лише 65% хворих, які знижували преднізолон, досягли 
основної другої кінцевої точки терапії (утримання 
низької активності захворювання без рецидивів і без 
підтвердження недостатності надниркових залоз, яка 
потребує замісної терапії). Крім того, в групі пацієнтів, 
котрі знижували ГК, спостерігалося більше побічних 
ефектів порівняно із групою із тривалим прийомом 
преднізолону, хоча загальна переносимість була схо-
жою; повідомлень про клінічні ознаки недостатності 
надниркових залоз і смерть не зафіксовано.

Загалом початкові результати дослідження 
SEMIRA демонструють, що продовження прийому 
преднізолону в дозі 5 мг/день забезпечує кращий 
контроль захворювання, ніж зниження ГК, що може 
вплинути на майбутні рекомендації щодо оптималь-
ного застосування ГК у пацієнтів із РА.

Мета дослідження GiACTA –  дослідити ефект то-
цилізумабу на частоту рецидивів у пацієнтів із ГКА 
під час зниження дози ГК (Stone et al., 2017; Unizony 
et al., 2013). У цьому РКД 251 пацієнта розподілили 
на 4 групи: перші 2 –  на прийом тоцилізумабу 162 мг 
підшкірно щотижня чи кожні 2 тиж у комбінації з ГК; 
3 і 4 –  отримували плацебо в комбінації з преднізоло-
ном, дозу якого зменшували протягом 26 або 52 тиж. 
Показники стійкої ремісії після відміни ГК на 52-му 
тиж порівнювали серед 4 різних схем лікування як пер-
винні та основні вторинні кінцеві точки. Загалом стійка 
ремісія спостерігалася в >50% пацієнтів обох груп то-
цилізумабу та в <20% хворих обох груп плацебо. Іншим 
суттєвим результатом було те, що кумулятивна середня 
доза преднізолону протягом усього часу дослідження 

(52 тиж) була розподілена навпіл у результаті додавання 
тоцилізумабу порівняно із плацебо: 1862 мг у кожній 
групі тоцилізумабу проти 3296 мг (у групі плацебо + 
26-тижневе зниження преднізолону) та 3818 мг (у групі 
плацебо + 52-тижневе зниження преднізолону). Цей ре-
зультат свідчить про високий терапевтичний потенціал 
такого підходу лікування (тоцилізумаб + ГК).

Розробка ліків
Підтвердженням того, що хронобіологія відіграє 

помітну роль при РА (Buttgereit et al., 2015) став роз-
виток хронотерапії, яка полягає у застосуванні лікар-
ського засобу з модифікованим або відтермінованим 
вивільненням преднізону, що успішно себе зареко-
мендував у пацієнтів із РА. Цей препарат оптимізує 
терміни терапії ГК із метою зниження нічного підви-
щення концентрації IL-6 у крові, що зумовлює зни-
ження ранкової скутості та болю порівняно із такою 
самою дозою ГК, прийнятою зранку (Buttgereit et al., 
2008; Buttgereit et al., 2010; Buttgereit et al., 2013; Alten et 
al., 2010; Alten et al., 2015). Інший підхід, спрямований 
на покращення терапії ГК, –  розробка агоністів ГК-ре-
цепторів із кращим співвідношенням користь/ризик 
порівняно зі звичайними ГК, як-от ліпосомальні ГК, 
інноваційні ліганди ГК-рецепторів (Strehl et al., 2017; 
Safy et al., 2017; Buttgereit et al., 2018). Так, у ІІ фазі РКД 
упродовж 12 тиж оцінювали ефективність препарату 
Fosdagrocorat (PF-04171327) –  першого в своєму класі 
перорального селективного та з високою споріднені-
стю дисоційованого агоніста ГК-рецепторів (DAGR) 
(Buttgereit et al., 2019). Серед 323 хворих за середнього 
та тяжкого РА Fosdagrocorat у дозах 10 або 15 мг мав таку 
саму ефективність, як преднізон у дозі до 10 мг, і про-
філь безпеки, схожий на такий 5 мг преднізону. Ці ре-
зультати (Buttgereit et al., 2019) загалом підтверджують 
те, що DAGR можуть мати схожу ефективність зі зви-
чайними ГК, однак зі зменшенням негативних наслідків. 
M. Safy та співавт. (2017) у систематичному огляді щодо 
ефективності й безпеки пероральних селективних мо-
дуляторів ГК-рецепторів порівняно із ГК за всіх форм 
артриту дійшли висновку, що існує недостатньо доказів 
стосовно переваг пероральних селективних модуляторів 
ГК-рецептора над звичайними ГК з огляду на співвід-
ношення користь/ризик. Автори також зазначили, що 
розробка багатьох із цих препаратів припиняється вже 
під час доклінічної фази (Safy M. et al., 2017).

 Висновки
Після років дебатів у ревматології досягнуто певного консенсусу стосовно лікування ГК. У нинішній вік конвер

генції існує широке переконання, що ГК є цінними, широко доступними лікарськими засобами, які швидко діють 
і переважно добре переносяться при короткочасному застосуванні в низьких дозах. Проте широкий спектр їхніх 
несприятливих ефектів і кумулятивна токсичність підкреслюють важливість керуватися певними принципами 
їхнього застосування:

• ГК необхідно використовувати лише для лікування симптомів або захворювань, щодо яких є опубліковані 
докази об’єктивної терапевтичної користі; 

• застосовувати ГК потрібно лише тоді, коли специфічна терапія недостатня, неефективна чи протипоказана;
• обирати треба такий ГК, шлях і дозу, які максимізують користь та мінімізують ризик для пацієнта; 
• моніторинг реакції на терапію ГК необхідно проводити за допомогою об’єктивних критеріїв, пов’язаних із кон

кретною терапевтичною метою;
• тривалість терапії ГК має бути достатньою для досягнення бажаної відповіді, але не довше ніж це необхідно;
• прийом ГК треба припинити, коли досягнуто максимальної користі, якщо виникають ускладнення або якщо 

об’єктивна терапевтична мета не досягається впродовж очікуваного часу;
• під час терапії ГК необхідно постійно проводити моніторинг побічних ефектів, пов’язаних із прийомом ГК.
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Стаття друкується в скороченні.
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