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Дніпропетровсь³а�державна�медична�а³адемія,�місь³а�полі³ліні³а�№�5

Представлені�дані�про�ви±ористання�б¾пренор-
фін¾�я±�препарат¾�замісної�терапії�¾�нар±озалежних
пацієнтів� з� хронічним� вір¾сним� �епатитом� (ХВГ).
Відмічено�йо�о�при�ніч¾вальний�вплив�на�процеси�за-
палення� в� печінці,�що� підтвердж¾валось� нижчими
по±азни±ами� альфа-фа±тор¾� не±роз¾� п¾хлин
(ФНП-α),��амма-інтерферон¾�(ІФН-γ),�інтерлей±ін¾-6
(ІЛ-6),� рецепторно�о� анта�оніст¾� інтерлей±ін¾-1
(РА� ІЛ-1)� ¾� �р¾пі� пацієнтів,� я±і� отрим¾вали� б¾пре-
норфін,� порівняно� з� нар±озалежними� особами� з
абстинентним�синдромом.�Важливими�моментами
ви±ористання�б¾пренорфін¾�є�та±ож�запобі�ання�аб-
стинентном¾�синдром¾�та�с¾перінфі±¾ванню�іншими
вір¾сами,�припинення�то±сично�о�вплив¾�та�профіла±-
ти±а�передоз¾вання�с¾ро�атів�опію.

Ключові�слова:�б¾пренорфін,�вір¾сні��епатити,
нар±оспоживачі,�абстинентний�синдром.

Опіати� залишаються� �оловною� проблемною
�рÀпою� нар³оти³ів� в� У³раїні,� я³і� представлені,� на-
самперед,� ³Àстарно� ви�отовленими� препаратами
опію� (КВПО)� для� внÀтрішньовенно�о� введення.
Нар³оти³и,� особливо� сÀро�ати� опію,� досить� не�а-
тивно� впливають� на� пато�енез� вірÀсних� �епатитів
(ВГ)� [1-4].� Абстинентний� синдром� (АС)� різ³о� по-
�іршÀє� стан� хворих,� перебі�� і� про�ноз� вірÀсних
�епатитів�(ВГ).�Абстиненція�призводить�до�повтор-
но�о� наростання� інто³си³ації� та� жовтяниці,
білірÀбін-� і� ферментемії,� порÀшення� біл³ово-син-
тетичних� фÀн³цій� печін³и,� не�ативно� впливає� на
а³тивність� антистресових� систем,� систем� протео-
лізÀ� та� антипротеаз,� пере³исне� о³ислення� ліпідів
та� інтерфероно�енез� [1].

З�о�лядÀ�на�можливість�розвит³À�абстиненції�та
її� не�ативних� наслід³ів� при� ВГ� À� нар³озалежних
пацієнтів� ³ате�орично� вима�ати� повнÀ� відмовÀ� від
нар³оти³À�можна� тіль³и� за� Àмови� а³тивної� терапії,
розробленої� разом� з� нар³оло�ом.� У� випад³À� не-
можливості� відмови� від� сÀро�атів� опію� в� терапії� ВГ
À� нар³озалежних� хворих,� з�метою� зменшення� то³-
сично�о� навантаження� на� �епатоцити� і� профіла³-

ти³и� абстиненції,� пацієнтам�можна� ре³омендÀвати
заміснÀ� терапію�фарма³оло�ічними� анало�ами� опі-
атів� та� а�оністами� опійних� рецепторів.

З� 2006� р.� на� базі� нар³оло�ічно�о� відділення
5-ї� місь³ої� полі³ліні³и�м.�Дніпропетровсь³а� прово-
диться� замісна� терапія� нар³озалежних� хворих
едно³ом� (бÀпренорфіном)� –� препаратом,�що� доз-
волений� за³онодавством� У³раїни� для� ви³орис-
тання� із� замісною�метою.

БÀпренорфін� (едно³)� хара³теризÀється� влас-
тивостями� част³ово�о� а�оніста� µ-рецепторів� і� ча-
ст³ово�о� анта�оніста� k-рецепторів� опіатів� [5-7].
БÀпренорфін� зв’язÀється� з� µ-рецепторами� на-
стіль³и� сильно,� що� він� при�нічÀє� дію� інших
а�оністів.�Але�разом�з�цим�йо�о�власна�а³тивність
до� µ-� та� б-рецепторів� дÀже� низь³а,� а� до� k-рецеп-
торів� не� визначається.� Завдя³и� цим� властивос-
тям� бÀпренорфін� зменшÀє� потребÀ� в� застосÀванні
інших�опіоїдів.�Препарат�може�призначатися�тіль³и
нар³оло�ами� в� спеціальних� нар³оло�ічних� цент-
рах� і� ³ліні³ах,�що� звичайно� обмежÀє� йо�о�широ³е
ви³ористання.

Метою� дослідження� бÀло� вивчення� впливÀ
бÀпренорфінÀ� на� імÀноло�ічні� по³азни³и� нар³оза-
лежних� з� ХВГ� та� обґрÀнтÀвання� необхідності� зам-
існої� терапії� при�ВГ� на� тлі� нар³озалежності.

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè
Під�спостереженням�перебÀвало�52�нар³озалежних

хворих�(38�чолові³ів�та�14�жіно³),�я³і�постійно�отримÀ-
вали� бÀпренорфін� À�формі� таблето³� для� сÀблін�валь-
но�о�прийомÀ�по�4-12�м��1�раз�на�добÀ.�Ві³�хворих�³о-
ливався�в�межах�від�30�до�40�ро³ів,�стаж�прийомÀ�нар-
³отичних� речовин� більше� 8� ро³ів.� Досліджено� 22
нар³озалежних�з�хронічним�вірÀсним��епатитом�(ХВГ)�з
мінімальною�а³тивністю�(�рÀпа�вивчення)�(рівень�АлАТ
сироват³и�³рові�перевищÀвав�нормÀ�не�більше�ніж�À�3
рази),�причомÀ�14�з�них�бÀли�в�І-ІІ�стадіях�ВІЛ-інфе³ції,
не�отримÀвали�антиретровірÀснÀ�терапію�і�не�мали�а³-
тивної�форми�тÀбер³ÀльозÀ.�Діа�ноз�хронічно�о�вірÀс-
но�о��епатитÀ�встановлювали�на�основі�³ліні³о-біохімі-
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чних� і� сероло�ічних�даних� (визначення�антитіл�до�ос-
новних�анти�енів�HCV,�HBV�методом�ІФА),�а�та³ож�де-
те³ції�À�³рові�нÀ³леїнових�³ислот�HCV,�HBV�за�методом
полімеразної�ланцю�ової�реа³ції.�Розподіл�хворих�за�ет-
іоло�ічним�фа³тором��епатитÀ�бÀв�настÀпним:�ВГ�В�–�8,
С�–�6�та�В+С�–�8�осіб.

Визначення�вмістÀ�в�сироватці�³рові�цито³інів�ІЛ-1
РА,� ІФН-α,�ФНП-γ� та� ІЛ-6� визначали�методом� ІФА� за
допомо�ою�тест-систем�ЗАТ�«Ве³тор-Бест»�(Росія).

ПершÀ��рÀпÀ�порівняння�с³лали�10�нар³оспоживачів
з�ХВГ�з�мінімальною�а³тивністю,�я³і�вживали�³Àстарно
ви�отовлені�нар³оти³и,�дрÀ�À��рÀпÀ�–�15�нар³оспожи-
вачів� з� абстинентним�синдромом�без� озна³� �остро�о
чи�за�острення�хронічно�о��епатитÀ.�КонтрольнÀ��рÀпÀ
с³лали�20� здорових�донорів.�РезÀльтати�дослідження

оброблені�методами�варіаційної�статисти³и.�Віро�ідність
відмінностей�визначали�за�допомо�ою�t-³ритерію�Стью-
дента.�Відмінності�вважали�віро�ідними�при�Р<0,05.

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü òà ¿õ îáãîâîðåííÿ
У� нар³озалежних� хворих� з� ХВГ� з� мінімальною

а³тивністю,� я³і� приймали� бÀпренорфін,� по³азни³
протизапально�о�цито³інÀ�ІЛ-1�РА�бÀв�на�рівні�нар-
³оспоживачів� з� ХВГ� з�мінімальною� а³тивністю,� я³і
вживали�КВПО,� та�пра³тично�на�рівні�донорів,� але
майже� в� 3� рази� нижчий,� ніж� цей� по³азни³� À� нар-
³озалежних� з� абстинентним� синдромом� (табл.� 1).
Та³а� ³артина� не� сÀперечить� даним� літератÀри,� я³і
свідчать� про� незначний� вміст� À� ³рові� мар³ерів
�острої� фази� при� нар³оманії� [8-10].

Таблиця�1

Рівень�цито³інів�сироват³и�³рові�À�нар³оспоживачів,�(M±m)�п�/мл

ГрÀпа�дослідження� ІФН-γ ФНП-α ІЛ-6 ІЛ-1РА
ХВГ�на�тлі�бÀпренорфінÀ�(n=22)� 19,2±0,91,2,3 0,86±0,041,2 3,58±0,161,2,3 42,1±2,12,3

ХВГ�(n=10) 30,8±1,31,3 6,50±0,301,3� 7,40±0,291,3 48,2±2,43

АС�(n=15)� 11,3±0,51,2 0,94±0,041,2 10,16±0,421,2 131,2±5,71,2

Донори�(n=20)� 7,8±0,3� 0,55±0,02� 4,11±0,15� 46,5±2,2�

Приміт³и:�1� –�достовірна�(Р<0,05)�різниця�порівняно�з�по³азни³ами�донорів;�2� –�з�по³азни³ами�нар³оспоживачів�з�ХВГ;
3� –�з�по³азни³ами�нар³оспоживачів�з�АС.

Рівень� ІФН-γ� À� дослідній� �рÀпі� бÀв� майже� в
2� рази� вищим� від� по³азни³а� донорів� та� нижчим,
ніж�при�ХВГ�з�мінімальною�а³тивністю�À�нар³оспо-
живачів,� я³і� вживали� КВПО.� При� дослідженні
ІФН-γ� À� �рÀпі� нар³озалежних� з� абстинентним� син-
дромом� без� озна³� �остро�о� чи� за�острення� хрон-
ічно�о� �епатитÀ� виявлено� низь³ий� йо�о� рівень,
майже� в� 2� рази� нижчий,� ніж� при� ХВГ� À� нар³оза-
лежних� осіб,� я³і� приймали�бÀпренорфін,� та�майже
в�3�рази�нижчий,�ніж�À��рÀпі�нар³оспоживачів�КВПО.
Я³� відомо,� ІФН-γ� призводить� до� а³тивації� зірчас-
тих� ³літин� печін³и� та� підсилення� процесів�фібро-
зÀ� в� печінці� [11].� Та³им� чином,� бÀпренорфін� не
позбавлений� профібро�енної� дії,� але� вона� знач-
но�слабша,�ніж�при�прийомі�КВПО,�що�містять�то³-
сичні� доміш³и.

Найнижчий� рівень�ФНП-α� виявлено� в� �рÀпі� ви-
вчення� –� (0,86±0,04)� п�/мл.�Дещо� вищий� середній
по³азни³�ФНП-α À� дрÀ�ій� �рÀпі� порівняння� (нар³о-
залежні� з� абстинентним� синдромом�без� озна³� �о-
стро�о� чи� за�острення� хронічно�о� �епатитÀ),� що
свідчить� про� значнішÀ� інто³си³ацію� в� разі� абсти-
ненції.� Найвищий� рівень�ФНП-α� зареєстровано� À
хворих� на� ХВГ� з�мінімальною� а³тивністю,� я³і� вжи-
вали�КВПО,�що� пов’язано� я³� з� проявами� саме� �е-
патитÀ,� та³� і� з� дією� то³сичних� домішо³� À� КВПО.

ФНП-α� запÀс³ає� ба�ато� цито³інових� ³ас³адів� і
віді�рає� важливÀ� роль� я³� почат³овий�медіатор� то³-
сичних� ефе³тів,� я³ий� звільнюється� системою�мо-
ноцит/ма³рофа�� À� відповідь� на� дію� а�ресивних
фа³торів� [12,� 13].� Та³им� чином,� найнижчий� рівень
ФНП-α� À� �рÀпі� вивчення� відповідає� пра³тично
відсÀтності� подразнення� бÀпренорфіном�ма³рофа-
�ально-моноцитарної� лан³и� імÀнітетÀ.

Висо³і� рівні� ІЛ-6� зареєстровані� в� обох� �рÀпах
порівняння,� тоді� я³� À� �рÀпі� вивчення� цей� по³аз-
ни³� пра³тично� не� відрізнявся� від� анало�ічно�о� À
донорів.� Зв’язо³� ІЛ-6� із� синтезом� біл³ів� �острої
фази� доведено� в� ба�атьох� роботах� [12-14].� Та³им
чином,� низь³ий� рівень� ІЛ-6� при� ХВГ� з� мінімаль-
ною� а³тивністю� на� тлі� прийомÀ� бÀпренорфінÀ
свідчить� про� при�нічення� дано�о� процесÀ.

Âèñíîâêè
1.�Хара³тер�цито³іново�о�профілю�свідчить�про

переважання� �альмівної� дії� бÀпренорфінÀ� на� за-
пальні�процеси�в�печінці,�що�може�запобі�ати�роз-
вит³À� тяж³их�форм�ВГ� À� цієї� ³ате�орії� хворих.

2.� Позитивними� сторонами� ви³ористання� бÀп-
ренорфінÀ� є� та³ож� припинення� то³сично�о� впли-
вÀ�сÀро�атів�опію,�запобі�ання�передозÀванню�«вÀ-
личних»� нар³оти³ів� і� сÀперінфі³Àванню� іншими



19

ÎÐÈÃ²ÍÀËÜÍ² ÄÎÑË²ÄÆÅÍÍß

вірÀсами� з� парентеральним�механізмом� передачі,
а� постійний� прийом� препаратÀ� під� на�лядом� нар-
³оло�а� дає�можливість� ³онтролювати� процес� лі³À-
вання� та� по³ращÀє� соціальнÀ� адаптацію� та³их
пацієнтів.
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A P P L I C A T I O N  O F  B U P R E N O R P H I N Å  A T
T H E  P A T I E N T S  W I T H  N A R C O T I C
D E P E N D E N C E  A N D  V I R A L  H E P A T I T I S

H.S.� Bila-Popovych,� M.S.� Suremenko,� S.V.� Rokutov,
V.S.� Dubovyk

SUMMARY.� The� article� presents� the� data� on
application�of�buprenorphinе�as�a�drug�for�substitutive
therapy� at� the� patients�with� narcotic� dependence
and�chronic�viral�hepatitis.�The�oppressing�influence
of�buprenorphinе�on�inflammation�processes�in�liver,
proved�by�the�lower�parameters�of�IL-6,�TNF-α,�IL-1
RA,� is� marked� at� the� patients� receiving� bupre-
norphinе,�in�comparison�with�the�drug�abusers�with
abstinence� syndrome.� The� important� points� of
buprenorphinе�application�are�also�the�prevention�of
abstinence� syndrome� and� contamination� of� other
viruses,� the�discontinuance�of� toxic� influence�and
the�prevention�of�overdosage�of�opium�substitutes.
Key� words:� buprenorphinе,� viral� hepatitis,� drug
abusers,�abstinence�syndrome.


