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ПЕРЕЛІК УМОВНИХ СКОРОЧЕНЬ  

АПФ – аденозинперетворюючий фермент; 

АТ – артеріальний тиск; 

АГ – артеріальна гіпертензія; 

БРА – блокатори рецепторів до ангіотензину; 

ГУН – гостре ушкодження нирок; 

ДАТ – діастолічний артеріальний тиск; 

ДХН – діабетична хвороба нирок; 

іНЗКТГ 2 - інгібітори натрійзалежного котранспортера глюкози 2-го 

типу;  

HbA1c – глікозильований гемоглобін; 

ЛЗ – лікарські засоби; 

АРОL1- нефропатія при синдромі Альпорта; 

НЗТ – нирково-замісна терапія; 

ПГ – простагландини; 

САТ – систолічний артеріальний тиск; 

ССЗ – серцево-судинні захворювання; 

ХГН- хронічний гломерулонефрит; 

ХХН – хронічна хвороба нирок; 

ЦД – цукровий діабет; 

ШКФ – швидкість клубочкової фільтрації. 
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ВСТУП 

 

Актуальність теми.  

Хронічна хвороба нирок (ХХН) на сьогоднішній день діагностується у 

більше як 860 (14-16%) млн. осіб, які проживають у різних куточках світу.   

Ріст захворюваності на ХХН обумовлений тим, що вік населення 

планети стає старшим. Сучасні прогнози вказують на те, що до 2045 року 

ниркова лeтальнiсть стане однією з п’яти головних причин смeртнoсті у 

нaселeння плaнeти, але, не дивлячись на це, діaгнoстування ХХН і надалі 

зберігає недостатній рівень. 

Прогресуючий перебіг ХХН пов’язують з погіршенням якoсті тa 

скороченням життя таких пацiєнтiв. За останні 10 років збільшилась 

кількість пацієнтів з термінальною стадією ниркової недостатності на 

42,5%. 

До сьогоднішнього періоду із лікарських засобів (ЛЗ), що позитивно 

впливали на ниркову функцію та зберігали її, були і залишаються інгібітори 

ангіотензинперетворюючого ферменту (іАПФ) і блокатори рецепторів 

ангіотензину ІІ (БРА) [19,49,56].  

На даний час для проведення ренопротекції на першому місці  

знаходяться нефармакологічні методи: лікувальна дієта, збереження 

фізичної активності, нормальної ваги тіла, а також уникнення шкідливих 

звичок. Таких як паління і алкоголь.  
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Друге місце, яке скоро, напевно, стане першим, достойно займають 

інгібітори натрійзалежного котранспортера глюкози 2-го типу (іНЗКТГ-2), 

які призначають пацієнтам з наявною ШКФ>20 мл/хв/1,73 м2 аж до початку 

гемодіалізу. [33,39,76]. 

До недавніх пір не було доказово перевірених методів лікування, які 

суттєво могли б впливати на результати лікування нефрологічних та 

кардіологічних захворювань та їх ускладнень.  

Гліфлозини своєчасно почали змінювати ситуацію на краще, тим 

самим, запобігаючи ранньому початку діалізу, і також дані препарати 

допомогли знизити ризики серцево-судинної смертності. На даний час все 

ще залишається не визначеним повний об’єм нефрологічних зрушень, на 

який міг би вплинути препарат даної групи. 

Таким чином, нагальною необхідністю сьогодні є проведення 

досліджень у цьому плані. Виходячи з вищевказаного ми визначили мету і 

завдання для  даного нашого дослідження.  

Мета дослідження:  обгрунтувати особливості призначення 

дапагліфлозину у хворих на хронічну хворобу нирок І та ІІ стадії з 

хронічним гломерулонефритом та діабетичною хворобою нирок.  

Завдання дослідження 

1. За даними історій хвороб вивчити  особливості клінічного перебігу  

хронічної хвороби нирок І та ІІ стадії у хворих з наявністю 

хронічного гломерулонефриту та діабетичної хвороби нирок.  

2. Оцінити за даними історій хвороб особливості 2-тижневої динаміки 

клініко-лабораторних показників за включення дапагліфлозину в 

комплексну терапію у хворих на хронічний гломерулонефрит з ХХН 

і та ІІ стадії.   

3. Оцінити за даними історій хвороб особливості 2-тижневої динаміки 

клініко-лабораторних показників за включення дапагліфлозину в 

комплексну терапію у хворих на діабетичну хворобу нирок з ХХН і 

та ІІ стадії.   
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4.   Обгрунтувати можливість та ефективність застосування 

дапагліфлозину у хворих на ХХН І та ІІ стадії з наявністю 

хронічного гломерулонефриту та діабетичної хвороби нирок у 

комплексній терапії . 

Об’єкт дослідження- хронічна хвороба нирок І та ІІ стадії, 

гломерулонефрит, діабетична хвороба нирок. 

Предмет дослідження - обгрунтування можливості та ефективності 

застосування дапагліфлозину у хворих на ХХН І та ІІ стадії з наявністю 

хронічного гломерулонефриту та діабетичної хвороби нирок у комплексній 

терапії. 

Методи дослідження 

Поставлені завдання вирішені із застосуванням ретроспективної 

методики з оцінкою ретроспективних даних анамнезу та клініко-

лабораторних показників (загальний аналіз сечі, добова протеїнурія, вміст в 

крові сечовини та креатиніну, глікованого гемоглобіну), швидкість 

клубочкової фільтрації (ШКФ), результатів інструментальних методів 

дослідження (вимірювання систолічного (САТ) та діастолічного (ДАТ) 

артеріального тиску) та обробка статистичних даних ретроспективного 

методу дослідження.  

Наукова новизна отриманих результатів  

Вперше проведено оцінку ефективності дапагліфлозину у хворих з 

ХХН І та ІІ стадії та проведено порівняльну характеристику впливу даного 

препарату за наявності хронічного гломерулонефриту та діабетичної 

хвороби нирок за даними ретроспективного дослідження. 

Вперше обгрунтовано можливість та ефективність дапагліфлозину у 

хворих на ХХН І та ІІ стадій з наявністю хронічного гломерулонефриту та 

діабетичної хвороби нирок за даними ретроспективного дослідження. 

Практичне значення отриманих результатів 

В результаті проведеного дослідження поглиблено уявлення про 

особливості прогресування ХХН у хворих на ХХН І та ІІ стадій з наявністю 
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хронічного гломерулонефриту та діабетичної хвороби нирок, що дозволило 

обгрунтувати можливість та ефективність призначення  дапагліфлозину у 

даних пацієнтів.  

Структура та обсяг дослідження. 

Магістерська кваліфікаційна робота викладена на 64 сторінках 

комп’ютерного друку і складається з вступу, огляду літератури, опису 

матеріалів та методів дослідження, 2 розділів власних досліджень, 

висновків, практичних рекомендацій, списку використаних джерел, який 

містить 118 джерел, переважна більшість зарубіжних авторів.  
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Розділ І 

ОГДЯД ЛІТЕРАТУРИ 

 

1.1.  Сучасний погляд на проблему прогресування ХХН 

сьогодні. 

Експертні оцінювання сьогодні, діагноз хронічної хвороби нирок 

(ХХН) виставляють у більш як 860 (14-15%) млн. осіб в усьому світі [1, 12, 

18].  

На сьогодні зростає кількість хворих на ХХН з різними стадіями. 

Хронічна хвороба нирок являє собою групу патологічних ушкоджень 

нирок, які прямим чи непрямим способом призводять до порушень 

функціонування нирок та прогресуюче зниження їх фільтраційної функції. 

ХХН – патологічний стан, при якому функція виділення перестає нормально 

працювати, тобто відбувається загибель ниркових нефронів, і нирки вже не 

мають можливості нормально підтримувати гомеостаз. Отже, шкідливі 

продукти метаболізму затримуються в організмі, що спричиняє розвиток 

важких  ускладнень [5, 8, 18]. 

Старіння населення також сприяє збільшенню кількості хворих на 

ХХН, а також прит цьому зростає патологічний вплив на нирки супутніх 

захворювань, які часто супроводжують пацієнтів старшої вікової групи.   

Існує прогноз, що до 2045 року ниркова лeтальнiсть стане однією з 

п’яти головних причин смeртнoсті у нaселeння плaнeти. 

Прогресуючий перебіг ХХН пов’язують з погіршенням якoсті тa 

скороченням життя таких пацiєнтiв. За останні 10 років збільшилась 

кількість пацієнтів з термінальною стадією ниркової недостатності на 

42,5%. 

Ще на сьогодні існують інші причини зростання захворюваності на 

ХХН. Так, у США менш як 50% хворих на цукровий діабет (ЦД) регулярно 

проходять скринінг на виявлення ХХН: визначення швидкості клубочкової 

фільтрації (ШКФ) та альбумінурії, а пацієнтам з артеріальною гіпертензією 
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(АГ) без наявності ЦД тільки 10% пацієнтам проводиться скринінг 

альбумінурії [1, 28, 29, 48].  

Навіть у високорозвинутих країнах світу серед причин поганої 

діагностики ХХН є погана обізнаність лікуючих лікарів щодо методів 

діагностування ХХН.  І ці причини визнані головними у незадовільній 

якості  надання медичної допомоги населенню. 

На початку 2017 року проведено дослідження глобального здоров’я 

нирок. Дане дослідження проводилося у 125 великих країнах, які, в 

основному,  надали відомості про здоров’я нирок майже у 93% населення 

усього світу. Дослідження показало, що головними перешкодами 

оптимального ефективного лікування нирок є причини, пов’язані з самим 

хворим. Це комплаентність та причини з боку лікуючого нефролога – 

обізнаність, доступ до інформації, ставлення до своєї праці [8, 16, 25, 78].  

Обізнаність лікарів-нефрологів та первинної ланки щодо 

діагностування ХХН була визнана низькою чив край низькою, переважно 

такі показники були в країнах з низьким рівнем доходів та життя [1, 5, 11, 

27, 44]. 

Сьогодні наявною є необхідність покращання навчання лікарів та 

доступу до інформації, якою мають володіти лікарі первинної ланки 

надання медичної допомоги населенню, так як переважна більшість таких 

фахівців мають бажання розширювати та поглиблювати свої знання, які 

повинні  допомогти б їм у виконанні їх клінічної практики. Щe oднiєю 

причинoю низькoгo рiвня виявлeння ХХН нa рaннiх стaдіях, a oтже i 

втрaчeних мoжливoстей лiкувaння пaцiєнтів, кoли прoфілaктичнi зaходи тa 

рaнній стaрт тeрапії мoгли би мaти нaйбiльший вплив, є сaме прирoдний 

пeребiг ХХН. Зaвдяки нaявностi функцiонaльнoго ниркoвогo рeзeрву, ХХН 

нa рaннiх стaдiях чaстo мaє бeзсимптoмний aбo мaлoсимптoмний пeребiг, i 

бiльшiсть пaцiєнтiв нe знaють прo її iснувaння. Сaме тoму eпідeмiю ХХН 

ввaжaють «тихoю eпідeмiєю» [10, 13, 42, 51, 79]. 
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Спочатку розвитку ХХН хворі можуть не виявляти ніяких скарг чи  

об’єктивних симптомів. Якщо у даному випадку не почати лікування 

пацієнту, це спричинить швидке прогресування хронічної хвороби нирок, а 

також призведе до появи ускладнень з боку нирок і ССС, і в подальшому 

хворий досягне термінальної стадії ХХН і буде переведений для нирково-

замісної терапії. Таким чином, розширення знань про розвиток та 

діагностику ХХН серед лікуючого персоналу та серед пацієнтів з ХХН є 

дуже важливим інструментом для продовження якості життя хворого та 

зниження ризику швидкого прогресування ХХН, що призводить до 

зростарння смертності. 

Нирка – це парний орган, який повинен виконувати багато функцій, 

таких як - екскреторна, ендокринна та метаболічна. У клініці, насамперед, 

лікар повинен визначити екскреторну функцію, показником якої є 

швидкость клубочкової фільтрації (ШКФ). ШКФ є найточнішим 

показником екскреторної функції нирок. При значному ушкодженні нирок 

цей показник знижується найраніше, при цьому інші ниркові функції 

знижуються дещо пізніше при прогресуванні ХХН [13, 16, 20, 34, 79]. 

Альбумінурія також є високочутливим маркером, який вказує на 

ушкодження нирок. Альбумінурія не залежить від ШКФ, але спричиняє 

високий ризик прогресуючого перебігу ХХН. Поява альбумінурії передує 

початку зниження розрахункової ШКФ, і це, як правило. За наявності 

альбумінурії прогноз для виздоровлення та перебігу ХХН є поганим [14, 15, 

16, 6, 99]. 

При проведенні оцінки функціонального стану нирок, альбумінурія і 

ШКФ є основними за новими Настановами лікування захворювань нирок 

(Kidney Disease: KDIGO). Дані Настанови перш за все, допоможуть 

покращити  оцінювання функціонального стану нирок, а також 

прогнозувати всі ризики. Цi oснoвнi пoлoжeння щoдo oцiнки 

функцioнaльнoго стaну нирoк знaйшли свoє вiдoбрaжeння нe тiльки в 

нaстанoвах KDIGO, a й у дiaгнoстичнoму iнструмeнтi «Рaннє виявлeння тa 
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втручaння у пeрвиннiй мeдикoсaнiтaрній дoпoмозi», рoзрoблeнoму спiльнo з 

мiжнaрoдним тoвaриствoм нeфрoлогiв, KDIGO та Всeсвiт [38, 57, 74, 79, 92]. 

Вiдпoвіднo дo oнoвлeних Нaстaнoв Iнiцiaтиви щoдo пoкрaщeння 

глoбaльних рeзультaтів лiкувaння зaхвoрювaнь нирoк (Kidnеy Dіseаse: 

KDIGO) 2024, видiляють нaступнi фaктoри pизику XXН: 

 Aртeріaльнa гіпeртeнзія, цукрoвий дiaбет, сeрцeвo-судиннi 

зaхвoрювaння (у тoму числi сeрцeвa нeдoстaтнiсть), пeрeдуючe 

гoстрe урaжeння нирoк. 

 Прoживaння у гeoгрaфiчних рeгіoнaх з висoкoю пoширeнiстю 

XXН (рaйoни з eндемiчною XXН нeвизнaченoгo гeнeзу, a тaкож 

з висoкoю пoширенiстю AРОL1-aсоційованої нeфрoпaтії, вплив 

нaвкoлишньогo сeрeдoвища). 

 Зaхворювання сeчостатевої систeми (aнoмалії рoзвитку сечoвих 

шляхiв, a такoж сeчoкaм’яна хвoрoбa. 

 Систeмнi зaхворювaння, тaкі як систeмний чeрвоний вoвчак, 

вaскулiти, CНIД. 

 Прoфeсійні шкiдливoсті: тoксичний вплив нa нирки кaдмію, 

cвинцю, ртутi, пoліциклiчних вуглeвoдів, пeстицидів. 

 Ciмейні чи спaдкові хвoроби нирoк: ниркoва нeдостaтність, 

Бaлкaнська нeфропaтія, спaдковий нефрoтичний синдрoм, 

гeнетичнi хвoрoби нирoк, тaкі, як полiкістoз нирoк, АРОL1-

aсoційoвaна нeфропaтія). 

 Мeдикаментoзні урaження нирoк, рaдіaцiйний нeфрит. 

 Урaжeння нирoк у вaгiтних (гeстoзи), прeeклaмпсія, eклaмпсія. 

 

Отже, для проведення детальної діагностики ХХН потрібно  

проводити постійне дослідження хворих з груп ризику з вже виставленим 

діагнозом ХХН, визначаючи у них рівень ШКФ та альбумінурію. Для 

визначення тактики ведення пацієнтів з ХХН значну допомогу надають 

створені Настанови KDIGO (2024). Проведення ефективної 
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нефропротективної терапії попереджуватиме погіршення перебігу та 

прогресування ХХН при вчасному визначенні змінених показників ШКФ та 

альбумінурії [44, 52, 86, 89, 93].  

Слід виконувати рекомендації даного документу враховувати у 

лікуванні та діагностицці не тільки ШКФ, але і ризик формування ниркової 

недостатності. Ці рекомендації є важливими також для первинної ланки 

медичної допомоги та суміжних спеціалістів, таких як урологи, кардіологи, 

ендокринологи, ревматологи. Необхідно враховувати, що при наданні 

хворому з ХХН вчасної спеціалізованої  допомоги на ранніх етапах 

розвитку ниркової патології за ШКФ >90 мл/хв/1,73 м2, ми отримаємо дуже 

низький ризик формування термінальної ниркової недостатності, який 

становить <3-5% у нaйближчi 5 рoків; нaтoмість зa нaявнoсті ШКФ <30 

мл/хв/1,73 м2 нeoбхідність у прoвeденні ниркoвозaмісної тeрапії 

збiльшується у ≥10% пaцієнтiв прoтягом нaступних двoх рoків. 

Мультидисциплінaрнa дoпомогa пaцієнтaм з ХХН мoже cприяти виявлeнню 

пoтенцiйних нефрoлoгічних тa урoлoгічних зaхвoрювань, пoв’язаних з 

виникнeнням нeфросклерoзу тa прoгресувaнням ниркoвої недoстатностi [84, 

95, 97, 111]. 

Oцінка ШКФ є пiдґрунтям, нa якoму бaзується дiагностикa як XXН, 

тaк і гoстрого ушкoдження нирoк (ГУН). Дiагностичнa оцiнка мaє 

пріoритет, oскільки цeй сeгмент будe рoзширювaтися нaйбільш швидкo 

прoтягом нaйближчих рoків, щo обумoвлeно зрoстаючoю пoтрeбою в 

сучaсних дiагнoстичних прилaдах тa інвeстицiях в інфрaструктуру охoрони 

здoров’я. 
 

1.2. Нефропротекторна терапія: сучасні потужні кроки з 

дапагліфлозином. 

 

До недавніх пір не було доказово перевірених методів лікування, які 

суттєво могли б впливати на результати лікування нефрологічних та 
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кардіологічних захворювань та їх ускладнень. Гліфлозини своєчасно почали 

змінювати ситуацію на краще, тим самим, запобігаючи ранньому початку 

діалізу, і також дані препарати допомогли знизити ризики серцево-судинної 

смертності. На даний час все ще залишається не визначеним повний об’єм 

нефрологічних зрушень, на який міг би вплинути препарат даної групи [3, 

76]. 

 Доведено, що компенсаторне підвищення тиску та гіперфільтрація в 

клубочках ниркових нефронів, які ще залишилися неушкодженими є 

відповіддю нирки на втрату якоїсь частини нефронів, і це не залежить від 

патологічних механізмів, які спричинили таку втрату (ХГН, АГ, ЦД). За 

рахунок такого механізму компенсації нирка підтримує свої фільтруючі 

властивості. Так і є, спочатку це все має здатність нормалізувати чи 

підвищити ШКФ. Такий механізм є надзвичайно складним і 

супроводжується  розширенням аферентної артеріоли та звуженням 

еферентної артеріоли. Це відбувається шляхом тубулогломерулярного 

зворотного зв’язку, при чому активується  ренін-ангіотензинова система 

нирок (РАС) [4, 5, 77, 112]. 

Все ж, для нирок цей механізм, хоча є компенсаторним, але не є 

корисним через довготривале перевантаження нефронів. Гіперфільтрація 

спричиняє високий тиск на капіляри ниркових клубочків і навіть сприяє 

фільтрації тубулотоксичних факторів, таких як альбумін, гормони росту, 

кінцеві продукти гліколізу. Внаслідок цього виникає потреба в додатковій 

енергії для того, щоб знешкодити такі продукти. Звичайно внаслідок цього 

може виникати гіпоксія, може погіршуватися процес автофагії, в решті решт 

запускається механізм окиснювального стресу, і супроводжуючі фактори - 

запалення і фіброз. Але з плином часу значна кількість нефронів все ж, 

втрачається і функція нирок погіршується. Це є основними положеннями 

теорії гіперфільтрації за B. Brenner (1996), які пояснили розвиток і 

прогресування XXН. Якщо слідувати цій теорії, лікарські засоби, які будуть 

знижувати клубочковий тиск, матимуть ренопротективні властивості. 
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Насправді, ця теорія підтвердилася на практиці. Отже, блокатори РААС, які 

здатні розширювати виносну артеріолу, знижують тиск у клубочку нирки і 

тим самим сповільнюють прогресування ХХН [64, 79, 80, 116]. 

Ренопротекція сьогодні – це спершу, нефармакологічні впливи на 

нирки з метою ренопротекції – спеціальна адаптована дієта, оптимальна 

фізична активність, контроль за припиненням паління та контроль індексу 

маси тіла пацієнта [21, 55, 68, 114].  

Другий етап ренопротекторного впливу - інгібітори натрійзалежного 

котранспортера глюкози 2-го типу (іНЗКТГ-2) в осіб із ШКФ >20 

мл/хв/1,73 м2 аж до початку діалізної терапії. Необхідно усім хворим з ХХН 

не забувати про призначення блокаторів ренін-ангіотен-альдостеронової 

системи у максимальних дозах. Використання іНЗКТГ-2 у лікуванні хворих 

на ХХН сьогодні є новим, надзвичайно потужним рішенням. іНЗКТГ-2 

мають здатність знижувати реабсорбцію натрію на рівні проксимальних 

канальців нирок і спрямовувати надходження його у щільну пляму. Цей 

механізм може відновлювати зворотній зв’язок в системі канальці - 

клубочки, а також тонізувати приносні артеріоли, знижувати 

внутрішньоклубочковий тиск і покращувати ШКФ [95, 105, 110]. 

За даними клінічних досліджень, іНЗКТГ-2 має протизапальні та 

антифібротичні властивості. Так, виявлено зменшення вмісту фібротичних 

маркерів, таких як – фібронектин-1, матриксна металопротеїназа-7), а також  

маркерів запалення – інтерлейкін-6, рецептор фактора некрозу пухлини-1 

альфа у сироватці крові [84, 92, 113]. 

іНЗКТГ-2 мають здатність знижувати центральну гіперактивність 

симпатичної нервової системи та інактивувати ренін-ангіотензин-

альдостеронову систему нирок. Призначення препаратів іНЗКТГ-2 здатне 

впливати на зниження нервової стимуляції нирок, а також на пригнічення 

патологічних механізмів, що викликані центральною рефлексацією. Терапія 

дапагліфлозином знижує рівень ангіотензину ІІ та ангіотензиногену в сечі 

[97, 114, 117]. 
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Проведене у 2020 році подвійне сліпе рандомізоване клінічне 

дослідження DAPA-CKD за участю більш як 4 000 пацієнтів показало 

покращення стану пацієнтів при включенні 10 мг дапагліфлозину у 

стандартну терапію при таких захворюваннях нирок: 

• діабетична хвороба нирок; 

• гіпертензивна нефропатія; 

• ХГН (IgA-нефропатія, ліпоїдний нефроз, фокальний 

сегментарний гломерулосклероз/гіаліноз, мембранозна нефропатія); 

• хронічний пієлонефрит та інтерстиціальний нефрит; 

• нефропатія з обструкцією; 

• стеноз артерій нирок. 

 Інгібітори натрій-глюкозного котранспортера 2-го типу (SGLT2) 

вважають найновішими лікарськими засобами, не дивлячись на те, що їх 

попередник зʼявився ще в кінці 19 століття. Справжнім родоначальником 

даного класу препаратів був на той час, флоризин – речовина, яка була 

виділена з кори яблуні. Флоризин володіє жарознижувальними 

властивостями, він, навіть використовувався раніше з метою зменшення 

симптомів малярії. Глюкозуричну властивість флоризину винайшов 

німецький ендокринолог Джозеф фон Мерінг. Ним був описаний вплив 

флоризину на зменшення вмісту глюкози в крові. Даним вченим було 

припущено, що флоризин діє на рівні нирок, і наш вчений підтвердив це 

припущення. Це був науковець-патофізіолог Оскар Мінковський [114, 101]. 

Раніше було визначено, що вищевказана сполука має здатність 

стимулювати глюкозурію, що спричинена блокадою білків SGLT1 та 

SGLT2. Внаслідок того, що флоризин мав низьку селективність до SGLT, 

він не міг бути використаний у клініці. Саме тому науковці-фармакологи 

продовжили пошук нових речовин, які мали б вибірковість до SGLT2 [81, 

104]. 

Перші гліфлозини з’явилися на фармацевтичному ринку тільки десять 

років тому, і перший з них був канагліфлозин. В подальшому вийшли на 
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ринок дапагліфлозин, емпагліфлозин, ертугліфлозин, іпрагліфлозин, 

бексагліфлозин. У них всіх спостерігається такий самий профіль як 

ефективності, так і безпеки. Вони всі мають низький ризик побічних 

ефектів, таких як гіпоглікемія, але все ж, мають [36, 74, 102]. 

Багатоцентрові клінічні випробування інгібіторів SGLT2 постійно 

підтверджували їх значну ефективність у зменшенні глікемії та глікованого 

гемоглобіну у хворих з ЦД. Було відзначено також позитивні неглікемічні 

властивості сучаснихи гліфлозинів. Дуже цікавими були наукові дані про 

зниження показників печінкового стеатозу і маси тіла пацієнтів. 

Надзвичайно важливим і перспективним було те, що гліфлозини 

демонстрували зниження систолічного АТ, мали нефропротекторні та 

кардіопротекторні властивості [116, 103]. 

За статистичними даними, найбільший відсоток розвитку 

термінальної ниркової недостатності виявлено у пацієнтів на діабетичну 

нефропатію. Більш як 50% дорослих пацієнтів на замісній терапії – це хворі 

на діабетичну хворобу нирок. Зв наявності діабету І типу ризик розвитку 

діабетичної нефропатії стaнoвить вiд 25-45%, ІІ типу – 15-20% [106, 107]. 

Ураження серцево-судинної системи трапляється частіше у популяції 

з ЦД, що складає 2/3 від її загальної кількості. А коли приєднується ще й 

проблема з нирками (ХХН), то летальність зростає у 3 рази. Так що, ЦД та 

ДХН завжди ускладнюються ще й серцево-судинними подіями[96, 100] . 

Постійно проводився пошук препаратів, які мали б ефективний вплив 

на дану коморбідну патологію, але такі препарати з’явилися тільки зараз. Це 

нова група препаратів - гліфлозини – лікарські засоби, які спроможні 

відстрочити діаліз, або, навіть, або навіть запобігти даному виду замісної 

терапії. а також значно зменшити відсоток випадків госпіталізації та 

летальність внаслідок серцево-судинних ускладнень [94, 97].  

Наразі розширено список показів до застосування інгібіторів SGLT2. 

Наприклад, канагліфлозин було дозволено використовувати з метою 

зменшення ризику ДН та ускладнень з боку ССС ще в 2019 році. Пізніше 
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було рекомендовано до застосування інші інгібітори SGLT2, і це стало 

могутнім доповненням до арсеналу усіх засобів, які використовуються для 

лікування коморбідних станів [91]. 

Механізм дії гліфлозинів – інсулінонезалежний, зумовлений 

інгібуванням SGLT2 транспортера в проксимальних канальцях нирок, що 

зменшує реабсорбцію глюкози та натрію з просвіту канальця, знижує рівень 

глюкози в плазмі крові, підвищує екскрецію натрію та призводить до 

помірного дію. Гліфлозини знижують рівень глюкози в плазмі натще, а 

також постпрандіальну глюкозу. Однією з головних переваг гліфлозинів є 

незначний ризик розвитку гіпоглікемії. Це повʼязують з тим, що при їх 

застосуванні посилюється вироблення ендогенної глюкози та 

глюкагону[73]. 

З тих (недавніх) пір гліфлозини настільки перетворили галузі 

кардіології та нефрології, що деякі лікарі говорять про них уже не як про 

препарати для зниження глікемії, а як про клас агентів, що зменшують 

ризик ССЗ, які знижують рівень глюкози «як корисний побічний ефект» [56, 

71]. 

Зменшення тиску та гіперфільтрації в клубочку розглядається також 

як основний механізм ренопротекторного ефекту іНЗКТГ2, але цей ефект 

реалізується за рахунок тубулогломерулярного зворотного зв’язку. Блокада 

НЗКТГ2 сприяє підвищенню концентрації натрію в первинній сечі за 

рахунок зменшення його реабсорбції в проксимальному канальці [51, 58]. 

Останні дослідження свідчать про те, що в зменшенні гіперфільтрації 

на тлі застосування дапагліфлозину навіть більшу роль відіграє розширення 

еферентної артеріоли (як і при застосуванні блокаторів РАС) за рахунок 

впливу аденозину на А2-рецептори гладких м’язів. Отже, блокатори РАС та 

іНЗКТГ2 діють синергічно і за рахунок різних механізмів призводять до 

зменшення гіперфільтрації в клубочку, що лежить в основі їх 

ренопротекторної дії. 
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Окрім впливу на гемодинаміку в клубочку, іНЗКТГ2 мають низку 

додаткових властивостей, які пояснюють їх позитивний вплив на розвиток і 

прогресування ХХН. По-перше, це метаболічний зсув, який полягає в 

більшому використанні вільних жирних кислот (ВЖК) для виробництва 

енергії. Активна реабсорбція глюкози, особливо в пацієнтів із ЦД, збільшує 

її доступність у нирках і сприяє тому, що гліколіз стає основним джерелом 

енергії. Це призводить до накопичення внутрішньоклітинних ліпідів, які 

викликають пошкодження клітин і підсилюють розвиток фіброзу [12, 13]. 

Блокада реабсорбції глюкози при застосуванні іНЗКТГ2 суттєво зменшує її 

концентрацію в клітинах нефрона й призводить до метаболічного зсуву в 

бік більш енергоефективного окиснення коротколанцюгових ВЖК. Такий 

перехід, окрім суто енергетичної вигоди, зменшує ліпотоксичне 

пошкодження клітин і запобігає фіброзу [2, 33, 88].  

Другим важливим механізмом є антиішемічний ефект іНЗКТГ2. 

Реабсорбція глюкози й натрію є досить енергозатратним процесом, який 

суттєво збільшує потреби кіркової речовини нирок у кисні. Енергія 

використовується на роботу Na+/K+-АТФази для відкачування з 

епітеліальних клітин проксимальної частини нефрона надлишку натрію, 

який надходить до них разом із глюкозою [15]. Таке інтенсивне споживання 

кисню в проксимальному відділі нефрона зменшує його надходження до 

частини канальців, які знаходяться у мозковій речовині нирки, і обумовлює 

їх гіпоксію. Блокада НЗКТГ2 зменшує потреби нирок у кисні й поліпшує 

його доступність у мозковій речовині. Зменшення утворення активних форм 

кисню також підвищує життєздатність мозкової речовини. У цьому полягає 

пряма антигіпоксична дія препаратів[4, 37, 93]. 

Численні дослідження й метааналізи виявили сприятливий вплив 

іНЗКТГ2 на рівень артеріального тиску. У середньому ці препарати 

знижують рівень систолічного й діастолічного тиску на 3–4 і 1–2 мм рт.ст. 

відповідно. Як можливі механізми такого ефекту розглядають зменшення 

об’єму плазми, втрату ваги, кращий глікемічний контроль (у пацієнтів з 
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діабетом або переддіабетом), зменшення запалення й жорсткості артерій і 

поліпшення ендотеліальної функції. Вважається, що найбільш важливим є 

зменшення об’єму плазми за рахунок комбінованого (осмо- і натрійурез) 

діуретичного ефекту. Осмотичний діурез (за рахунок глюкозурії) може 

досягати 400 мл/добу, але зменшується зі зменшенням гіперглікемії. 

Натрійурез є помірним і здебільшого тимчасовим, як правило, не 

призводить до суттєвих змін концентрації електролітів у плазмі крові. Така 

комбінована діуретична дія на відміну від –тіазидних і петльових діуретиків 

сприяє перерозподілу рідини між внутрішньо- і позаклітинним, а також 

внутрішньо- і позасудинним просторами, що має додаткові позитивні 

ефекти [21, 74]. 

Призначення іНЗКТГ2 асоціюється також зі зниженням маркерів 

запалення й фіброзу.  

Отже, на сьогодні серед основних механізмів ренопротекторної дії 

іНЗКТГ2 можна виділити наступні: 

 1) зменшення гіперфільтрації/тиску в клубочку (звуження приносної 

та розширення виносної артеріол); 

 2) метаболічний зсув у бік використання ВЖК для отримання енергії 

(підвищення енергоефективності та зменшення ліпотоксичного 

пошкодження клітин); 

 3) антигіпоксичний ефект (прямий - через зменшення потреб у кисні 

й опосередкований через збільшення гемоглобіну); 

 4) зниження перевантаження тиском і рідиною; 

 5) протизапальний і антифібротичний; 

 6) інші ефекти (зниження глікемії, маси тіла, рівня сечової кислоти 

тощо) [84, 102]. 

Найбільш випробуваним препаратом з цієї групи з найширшими 

показаннями до застосування є дапагліфлозин. Дапагліфлозин (Форксіга) — 

перший у світі інгібітор натрійзалежного котранспортера глюкози 2-го типу 
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(НЗКТГ-2), для якого зареєстровано показання щодо лікування пацієнтів із 

ХХН [3, 16, 77, 96]. 

Дапагліфлозин — синтетичний препарат, що відноситься до групи 

гліфлозинів. Механізм дії препарату полягає в інгібуванні натрійзалежного 

котранспортера глюкози 2-го типу, що призводить до зниження реабсорбції 

глюкози з клубочкового фільтрату в канальцях нирок, наслідком чого є 

збільшення виведення глюкози, а також і натрію з сечею, що призводить до 

зниження концентрації глюкози в крові. Дапагліфлозин не порушує 

нормального вироблення ендогенної глюкози в організмі, діє незалежно від 

вироблення та дії інсуліну, та не пригнічує інші транспортери глюкози. 

Препарат є високоселективним інгібітором натрійзалежного котранспортера 

глюкози 2-го типу, та в більш ніж 1400 разів селективніше діє на 

котранспортер глюкози 2-го типу, ніж на натрійзалежний котранспортер 

глюкози 1-го типу. Одночасно дапагліфлозин збільшує виведення глюкози з 

організму з сечею, при цьому також підвищується виведення натрію з сечею 

без зниження концентрації натрію в крові. Препарат також покращує якість 

життя та знижує ризик серцево-судинної смерті, а також знижує частоту 

загострень хвороби та частоту госпіталізації хворих із хронічною серцевою 

недостатністю, незалежно від наявності чи відсутності цукрового діабету. 

При застосуванні дапагліфлозину у зв'язку з його частково сечогінним 

ефектом спостерігається антигіпертензивний ефект. Також при застосуванні 

препарату внаслідок підвищеної екскреції глюкози з сечею спостерігається 

зниження калоражу, наслідком чого є дозозалежне зниження ваги 

хворих[22]. 

Дапагліфлозин швидко та добре всмоктується після перорального 

застосування, біодоступність препарату складає 79 %. Максимальна 

концентрація дапагліфлозину в крові досягається протягом 2 годин. 

Дапагліфлозин добре (на 91 %) зв'язується з білками плазми крові. 

Метаболізується препарат у печінці з утворенням кількох метаболітів, які не 

мають цукрознижуючих властивостей. Виводиться дапагліфлозид із 
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організму переважно з сечею у вигляді метаболітів, частково препарат 

виводиться з калом. Середній період напіввиведення препарату складає 12,9 

годин, та може незначно збільшуватися при порушеннях функції печінки 

або нирок, а також у літніх осіб [63, 87, 94] . 

Дапагліфлозин випускається у вигляді таблеток по 0,005 і 0,01 г. 

Дапагліфлозин також випускається у вигляді комбінованих препаратів 

разом із саксагліптином і метформіном.  

У 2021 р. Управління з контролю за харчовими продуктами та 

лікарськими засобами США (Food and Drug Administration — FDA) та 

Європейське агентство з лікарських засобів (European Medicines Agency — 

EMA) схвалили дапагліфлозин 10 мг для лікування ХХН з метою зниження 

ризику погіршення функції нирок, ниркової недостатності, серцево-

судинної смерті і госпіталізації з приводу серцевої недостатності (СН) у 

дорослих, які мають ризик прогресування ХХН та показник розрахункової 

швидкості клубочкової фільтрації (рШКФ) >25 мл/хв/1,73 м2 [1, 4, 115]. 

Значущість затвердження показання для лікування пацієнтів з ХХН в 

Україні важко переоцінити. Прогресування ХХН неминуче призводить до 

переходу пацієнтів на замісну ниркову терапію (гемодіаліз). Проте завдяки 

новій терапії препаратом Форксіга (дапагліфлозин 10 мг) — 

високопотужним, селективним та зворотним інгібітором НЗКТГ-2 — у 

значної частини дорослих пацієнтів з ХХН з’являється можливість 

зупинити прогресування патології та знизити ризик переходу на гемодіаліз. 
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Розділ ІІ 

МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

Для реалізації поставленої мети та завдань було проаналізовано 78 

історій хвороб хворих на ХХН І-ІІ стадії, що знаходились на лікуванні у 

нефрологічному відділенні ОКНП «Чернівецька обласна клінічна лікарня» у 

2024-2025 рр. 

Методика ретроспективного аналізу є надзвичайно виправданою тому, 

що цей метод дозволяє скласти всебічне уявлення про закономірності 

розвитку патологічного процесу, оцінюючи стан пацієнта в часі. 

Ретроспективний метод дослідження  – вид діагностичного аналізу, 

що використовує методи та результати діагностики конкретних 

нозологічних форм патології за обраний часовий термін та дає момжливість 

встановити причини, шляхи прогресування патологічного процесу та 

прослідкувати ефективність обраного лікування.  

Виконуючи нашу роботу ми аналізували анамнез, клінічні прояви, 

результати лабораторних та інстументальних досліджень до та після 

лікування з використанням в терапії дапагліфлозину. Оцінювали загальний 

аналіз крові,  та сечі, а також сечовину, креатинін, загальний білок крові, 

значення добової протеїнурії, ШКФ, систолічний (САТ) та діастолічний 

(ДАТ) артеріальний тиск (АТ). Зa кiлькіcтю бiлка в сeчі рoзрiзняли 

мiнімaльну, помiрну тa знaчну прoтеїнурiю пpи обрoбці aнaлізу нa дoбoву 

прoтеїнурiю - вiдпoвідно дo 1 г, від 1 дo 3 г тa бiльшe 3 г.  
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Оцінювали також дані ультразвукового дослідження нирок, 

доплерографію судин нирок.  

За основу брали діагноз, що був виставлений в досліджуваній історії 

хвороби. 

Обирали для дослідження історії хвороб пацієнтів з ХХН І-ІІ стадії, 

що мали хронічний гломерулонефрит (ХГН) та діабетичну хворобу нирок 

(ДХН) IV клінічної стадії, а також артеріальну гіпертензію (АГ) І-ІІ ступеня. 

Так, критеріями включення у дослідження були: ХХН І та ІІ стадії з 

хронічним гломерулонефритом та діабетичною хворобою нирок  IV  стадії, 

артеріальна гіпертензія І-ІІ ступеня. 

Критеріями виключення були: АГ ІІІ ступеня, системні захворювання 

сполучної тканини, підтверджений діагноз ЦД 1-го типу, полікістозу нирок, 

вовчакового нефриту або васкуліту, асоційованого з антинейтрофільними 

цитоплазматичними антитілами, туберкульоз, інтерстиціальний нефрит, 

пієлонефрит, хворі, які отримували цитотоксичну або імуносупресивну 

терапію або мали трансплантацію органів, в т.ч. нирки.  

Ретроспективних пацієнтів було  розподілено на групи дослідження: І 

– 36 хворих на ХХН І ст.; ІІ група – 42 хворих на ХХН ІІ ст. Кожну групу 

було розподілено на підгрупи: хворі з ХГН та хворі з діабетичною хворобою 

нирок ДХН. Тобто, І група (n=36) вміщувала ХГН (n=17) та ДХН (n=19); ІІ 

група містила ХГН (n=19) та ДХН (n=23). Всі пацієнти приймали 

дапагліфлозин у дозі 10 мг на добу у комплексній терапії, що проводилась 

згідно згідно відповідних уніфікованих протоколів первинної, вторинної 

(спеціалізованої), третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги та 

лікування ХГН та ДХН.  Дизайн розподілу ретроспективних пацієнтів 

подано на рисунку 2.1. 
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Рис. 2.1. Дизайн розподілу ретроспективних пацієнтів. 

Статистична обробка отриманих даних проведена на персональному 

комп’ютері IBM PC  на базі  процесора Intel Celeron 2200, з використанням 

пакету прикладних програм для проведення медико-біологічних 

досліджень «BioStat».  

Всі цифрові показники, одержані під час досліджень, оброблялися 

методом варіаційної статистики з використанням критерію Ст`юдента-

Фішера.  

Основною метою таких математичних підходів є оцінка найбільш 

імовірного значення необхідної величини, визначення помилки обчислення 

і можливості її появи.  

При обчисленні статистичних величин вираховувалися: середня 

арифметична вибірки (М), стандартна помилка (m).  

Достовірність різниці між показниками, які порівнювалися, 

визначалася з допомогою критерію Ст`юдента. За мінімальний поріг 

достовірності брали значення p<0,05.  
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Розділ ІІІ 

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

3.1.  Характеристика стану пацієнтів на момент поступлення у 

відділення (за даними ретроспективного дослідження історій хвороб). 

 

Всім пацієнтам, за даними історій хвороб, було проведено комплекс 

вищевказаних (у ІІ розділі) клінічних, лабораторних та інструментальних 

методів дослідження, які цікавили нас у ході виконання дослідження.  

В результаті оцінювання обраних історій хвороб виявлено особливості 

клінічного стану пацієнтів на період поступлення в стаціонар, тобто ще до 

призначення дапагліфлозину. 

Вікова характеристика хворих, які увійшли в дослідження наведена на 

рис. 3.1.1. , звідки видно, щосередній вік пацієнтів складав 52±6,5 років. 

Розподіл хворих за віковими групами здійснено згідно Американської 

асоціації геронтологів. Найбільшу частку склали хворі середнього віку.  
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Рис. 3.1.1. Розподіл хворих за віковими групами. 

 

 

Отже, як видно з рисунка 3.1.1., з 78 пацієнтів 49% складали особи 

середнього віку, 32% - особи раннього періоду старості (за 

характеристиками вікових груп класифікації геронтологів), а лише 19% 

складали найстарша вікова група – хворі похилого віку. 

З клінічних показників ми оцінювали масу тіла хворого, набряки, САТ 

та ДАТ, також було оцінено лабораторні показники – глюкоза крові натще, 

глікозильований гемоглобін, креатинін крові, добова протеїнурія, швидкість 

клубочкової фільтрації (ШКФ).  

З таблиці 3.1.1. видно розподіл клініко-лабораторних симптомів в 

досліджуваних ретроспективних пацієнтів. 

 

Таблиця 3.1.1 

Клініко-лабораторна характеристика хворих на ХХН І-ІІ стадій, (n, %) 

Параметри 
Кількість хворих 

абс. %* 

Всього хворих  78 100,00 

Протеїнурія  < 1 9 11,52 

45-64р
49%

65-74р
32%

більше 75 р
19%

0%

Розподіл за віковими групами

45-64р

65-74р

більше 75 р



27 
 

(г/добу) 1-2 

>3 

 

52 

17 

 

66,67 

21,81 

 

ДАТ (мм рт.ст.) < 90 22 28,21 

 90-100 51 65,38 

 > 100 5 6,41 

САТ (мм рт.ст.) < 140 7 8,98 

 140-160 59 75,64 

                                          > 160 12 15,38 

 

Отже, найбільша частка хворих мала добову протеїнурію у межах 1 – 2 

г/добу (66,67%). ДАТ у більшості ретроспективних пацієнтів складав 90 -

100 мм.рт.ст. (65,38%), а САТ був у межах 140 – 160 мм.рт.ст. у переважної 

частини хворих (75,64%). 

Вихідний рівень ШКФ за даними історій хвороб, знаходилася у межах 

ХХН і та ІІ стадій, що відповідно складало у пацієнтів з ХХН І ст – 

105,76±9,5 мл/хв/1,73 м2 площі поверхні тіла. У хворих з ХХН ІІ стадії 

відповідно – 69,5±10,5 мл/хв/1,73 м2 площі поверхні тіла, що дещо 

відрізнялося у підгрупах (рис. 3.1.2). 
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Рис. 3.1.2. Характеристика рівнів ШКФ у пацієнтів з ХХН І та ІІ 

стадій з розподілом у підгрупах при поступленні в  стаціонар. 

 

З рисунка видно, що рівень ШКФ у хворих на ХХН І стадії дещо 

відрізняється у підгрупах з тенденцією до зниження у підгрупі з ДХН - 

95,2±5,2 мл/хв проти хворих з ХГН (107,5±5,5 мл/хв)(р<0,05). Така ж 

тенденція спостерігалася у хворих з ХХН ІІ стадії у підгрупі з ХГН - 

85,5±5,3 мл/хв проти даних пацієнтів з ДХН - 65,1±5,2 мл/хв)(р<0,05). 

Характеристика вмісту креатиніну плазми крові продемонструвала 

схожі по суті результати (рис. 3.1.3).  

Так, рівень креатиніну плазми крові у хворих на ХХН І стадії 

відрізнявся у підгрупах з тенденцією до зростання у підгрупі з ДХН 

(80,8±6,5 мкмоль/л) проти хворих з ХГН - 64,3±5,8 мкмоль/л)(р<0,05).  
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Рис. 3.1.3. Характеристика вмісту креатиніну крові у хворих на ХХН І 

та    ІІ стадій при поступленні в стаціонар. 

 

Така ж ситуація спостерігалася у хворих з ХХН ІІ стадії у підгрупі з 

ДХН - 118,7±7,3 мкмоль/л проти даних пацієнтів з ХГН - 105,8±6,2 

мкмоль/л)(р<0,05). 

У хворих на ДХН також було оцінено глюкозу крові натще (рис. 3.1.4). 

 

 

Рис. З.1.4. Глюкоза крові натще у хворих на ДХН при поступленні в 

стаціонар. 
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З рисунка видно деяке підвищення рівня глюкози натще у хворих з 

ХХН ІІ ст., але ця тенденція не була вірогідною (7,9±1,4 ммоль/л у хворих з 

ХХН І ст. проти 8,2±1,9 ммоль/л у хворих з ХХН ІІ ст.) (р>0,05). 

Також нами було оцінено рівні глікозильованого гемоглобіну (HbA1c) 

у наших ретроспективних пацієнтів, що подано на рис. 3.1.5. 

 

 

Рис. 3.1.5. Характеристика рівнів глікозильованого гемоглобіну у 

хворих з ДХН при поступленні в стаціонар. 

 

З рисунка можна побачити, що рівні HbA1c дещо відрізняються та 

мають тенденцію до зростання у групі хворих з ХХН ІІ ст. (8,6±1,2 % у 

хворих з ХХН І ст. проти 8,8±1,1% у пацієнтів з ХХН ІІ ст.), але 

достовірності значень показників не спостерігалося (р>0,05). 

Отже, підсумовуючи оцінку вихідних даних пацієнтів (за даними 

історій хвороб) можна відзначити: 

- Основну масу досліджуваних нами ретроспективних пацієнтів 

склали хворі середньої вікової групи (49% від загальної кількості 

досліджених). 
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- найбільша частка досліджених ретроспективних хворих мала добову 

протеїнурію у межах 1-2 г/добу (66,67%).  

- ДАТ у більшості ретроспективних пацієнтів складав 90 -100 мм.рт.ст. 

(65,38%), а САТ був у межах 140 – 160 мм.рт.ст. у переважної 

частини хворих (75,64%). 

- Рівні ШКФ та креатиніну були підвищені відповідно до стадії 

недостатності ниркової функції і вірогідно відрізнялися у підгрупах 

в межах основних груп, що показало зниження ШКФ та зростання 

рівня креатиніну у хворих з ДХН проти відповідних показників 

хворих з ХГН (р<0,05). 

- Значення показників глюкози крові натще та HbA1c були 

підвищеними, але не відрізнялися у підгрупах в межах основних 

груп (р>0,05). 
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3.2. Характеристика клінічного стану хворих з ХХН І та ІІ 

стадій на тлі прийому дапагліфлозину (за даними 

ретроспективного дослідження) 

 

Контроль клінічних та лабораторних показників у ретроспективних 

пацієнтів оцінювали через 2 тижні прийому дапагліфлозину згідно даних 

історій хвороб пацієнтів.  

 В результаті вивчення досліджуваних даних ми виявили динаміку 

клінічних і лабораторних показників. 

Перш за все, варто уваги те, що нами виявлено показники ваги 

пацієнтів, яка знизилась, особливо у пацієнтів на ДХН, які мали надмірну 

суху вагу (без набряків). Зафіксовано зниження ваги у хворих на 3,2±0,5 кг 

за 2 тижні під впливом лікування дапагліфлозином у дозі 10 мг/добу (рис. 

3.2.1).  

 

 

Рис. 3.2.1. Динаміка ваги хворих через 2 тижні терапії з 

дапагліфлозином. 

 

Тобто, як видно з рисунка, у пацієнтів з надмірною сухою вагою 
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відбулося її зниження відповідно з 92,51±0,51 кг до 89, 31±0,52 кг і динаміка 

була вірогідною (р<0,05). Цікаво, що у пацієнтів з нормальною масою тіла 

не спостерігалося такого швидкого зниження ваги. 

При проведенні оцінки рівнів креатиніну після 2-тижневого прийому 

дапагліфлозиду, виявлено вірогідне зниження його рівня у порівнянні з 

вихідними показниками, що було яскраво видно у представників з ХХН ІІ 

ст. з наявністю ДХН (вихідний рівень – 118,85±2,12 мкмоль/л проти 2-

тижневого рівня – 111, 24±3,10 мкмоль/л) (р<0,05) (рис. 3.2.2). 

 

 

Рис. 3.2.2. Динаміка креатиніну у хворих на ХХН І та ІІ ст. після 2-

тижневого прийому дапагліфлозиду (     - вірогідність у порівнянні 

з вихідними показниками). 

 

У решти пацієнтів вірогідних змін не спостерігалося, а цифри 

креатиніну наближалися до норми. 

Слід відмітити, що при проведенні оцінювання рівнів добової 

протеїнурії, позитивної динаміки саме після додавання дапагліфлозину до 

лікування, не спостерігалося. 

Гарні результати виявлено також при оцінюванні ШКФ у 

досліджуваних ретроспективних хворих.  
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Так, як видно з рисунка 3.2.3, рівні ШКФ підвищувалися у 2-тижневий 

термін, і особливо добре це було помітно у хворих на ХХН ІІ ст. як у 

підгрупі з ХГН, так і у підгрупі з ДХН. 

 

Рис. 3.2.3. Динаміка ШКФ у хворих на ХХН І та ІІ ст. після 2-

тижневого прийому дапагліфлозиду (     - вірогідність у порівнянні 

з вихідними показниками). 

 

З рисунка видно, що у хворих на ХХН ІІ ст. з ХГН рівень ШКФ зріс у 

порівнянні з вихідними даними на 6,0 мл/хв (вихідний рівень – 75,0±2,2 

мл/хв проти рівня 2-тижневої терапії з включенням дапагліфлозиду – 

81,0±2,3 мл/хв) (р<0,05). У пацієнтів з ДХН цієї групи рівень ШКФ зріс на 

13,0 мл/хв (вихідний рівень – 65,0±3,4 мл/хв проти рівня 2-тижневої терапії 

з включенням дапагліфлозиду – 78,0±3,2 мл/хв) (р<0,05).  

Отже, найкраще на дапагліфлозид відреагували пацієнти з ДХН. 

На нашу думку, це пов’язано з позитивним впливом дапагліфлозиду на 

вуглеводний обмін у даних пацієнтів. 

Так, цікаво було оцінити динаміку HbA1c через 2 тижні терапії 

дапагліфлозином. Після ретельних підрахунків створено рисунок, на якому 

графічно видно виявлені зміни (рис.3.2.4). 

З рисунку видно, що рівень HbA1c у хворих на ДХН з ХХН І ст. 
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знизився дещо більше, ніж відповідний рівень у пацієнтів з ДХН та ХХН ІІ 

ст. 

Отже, у хворих на ДХН з ХХН І ст. рівень HbA1c через 2 тижні 

прийому дапагліфлозину знизився на 1,1%, а у пацієнтів з ДХН та ХХН ІІ ст. 

відповідне  

 

Рис. 3.2.4. Динаміка HbA1c у хворих на ДХН з ХХН І та ІІ ст. після 

2-тижневого прийому дапагліфлозиду.  

 

зниження даного показника відбулося на 0,89%. Отже, дапагліфлозин 

проявив надзвичайно позитивний ефект на рівень HbA1c у хворих на ДХН. 

Щодо оцінки рівнів АТ після 2-тижневої терапії з включенням 

дапагліфлозину, необхідно відмітити видиме зниження САТ та ДАТ у всіх 

групах дослідження. 

Так, з таблиці 3.2.1 видно, що значно зменшилася кількість пацієнтів з 

рівнями ДАТ 90-100 мм рт. ст. та > 100 мм рт. ст. у порівнянні з вихідними 

даними, і у % - відношенні це було достовірним (р<0,05). Відповідно 

збільшилася кількість хворих з ДАТ < 90 мм рт. ст. у порівнянні з вихідними 

даними (р<0,05). 

Також значно збільшилася кількість хворих з САТ < 140 мм рт. ст. 

(23,07% проти 7,98% вихідного рівня). Зменшилася кількість пацієнтів з 
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САТ > 160 мм рт. ст. ( 15,38% проти 6,42%). 

Отже, включення дапагліфлозину у комплексну терапію хворих на 

ХХН І та ІІ ст. з ХГН та ДХН справило позитивний ефект на рівні АТ. Як 

САТ, так і ДАТ. 

 

 

Таблиця 3.2.1 

Характеристика динаміки АТ у хворих на ХХН І-ІІ стадій після 2-

тижневої терапії дапагліфлозином, (n, %) 

Параметри 
Кількість хворих 

абс. %* 

Всього хворих  78 100,00 

ДАТ (мм рт.ст.) < 90 49 63,00(р<0,05) 

 90-100 29 37,00(р<0,05) 

 > 100 0 0 (р<0,05) 

САТ (мм рт.ст.) < 140 18 23,07(р<0,05) 

 140-160 55 70,51(р<0,05) 

                                          > 160 5 6,42(р<0,05) 

р<0,05 -  вірогідність у порівнянні з вихідними даними 

 

Таким чином, можна підвести підсумок розділу, в якому оцінено 

ефективність впливу дапагліфлозину на клініко-лабораторні показники у 

хворих на ХХН І та ІІ ст. з ХГН та ДХН у 2-тижневий термін терапії: 

-  у пацієнтів з надмірною сухою вагою відбулося її вірогідне 

зниження (р<0,05), але у пацієнтів з нормальною масою тіла не 

спостерігалося такого швидкого зниження ваги. 

- при проведенні оцінки рівнів креатиніну після 2-тижневого прийому 

дапагліфлозиду, виявлено вірогідне його у порівнянні з вихідними 

показниками, що найкраще проявилося у хворих з ХХН ІІ ст. з 

наявністю ДХН. 
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- рівні ШКФ підвищувалися у 2-тижневий термін, і особливо добре це 

було помітно у хворих на ХХН ІІ ст. як у підгрупі з ХГН, так і у 

підгрупі з ДХН (р<0,05). 

- дапагліфлозин проявив позитивний ефект на рівень HbA1c у хворих 

на ДХН. У пацієнтів з ДХН та ХХН І ст. рівень HbA1c через 2 тижні 

прийому дапагліфлозину знизився на 1,1%, а у хворих з ДХН та 

ХХН ІІ ст. відповідне зниження даного показника відбулося на 

0,89%.  

- включення дапагліфлозину у комплексну терапію хворих на ХХН І 

та ІІ ст. з ХГН та ДХН справило позитивний ефект на рівні АТ 

(р<0,05). 
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ОБГОВОРЕННЯ РЕЗУЛЬТАТІВ ДОСЛІДЖЕННЯ 

 

Прогресування ХХН пов’язане зі знижeнням якoсті тa змeншeнням 

тривaлості життя пацiєнтiв. За останні 10 років кількість нових випадків 

термінальної стадії ниркової недостатності зросла на 41,8%. 

Донедавна єдиними класами лікарських засобів (ЛЗ), які 

сповільнювали зниження ниркової функції, були інгібітори 

ангіотензинперетворювального ферменту (іАПФ) і блокатори рецепторів 

ангіо­тензину ІІ (БРА).  

Донедавна не існувало перевірених варіантів лікування, які могли б 

суттєво вплинути на результати при нефропатології або кардіоваскулярних 

ускладненнях у цій популяції. Гліфлозини – це ті самі довгоочікувані нові 

агенти, які кардинально змінили ситуацію на краще, допомагаючи 

відстрочити або навіть запобігти діалізу, а також значно знизити ризик 

госпіталізації та смерті внаслідок ССЗ. Але на сьогодні не визначено повний 

спектр нефрологічних порушень, на який можливо був би отриманий 

позитивний ефект даної групи препаратів. 

Метою дослідження було обгрунтувати особливості призначення 

дапагліфлозину у хворих на хронічну хворобу нирок І та ІІ стадії з 

хронічним гломерулонефритом та діабетичною хворобою нирок.  

Об’єктом дослідження була хронічна хвороба нирок І та ІІ стадії, 

гломерулонефрит, діабетична хвороба нирок. Предметом дослідження - 
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обгрунтування можливості та ефективності застосування дапагліфлозину у 

хворих на ХХН І та ІІ стадії з наявністю хронічного гломерулонефриту та 

діабетичної хвороби нирок у комплексній терапії. 

Для реалізації поставленої мети та завдань було проаналізовано 78 

історій хвороб хворих на ХХН І-ІІ стадії, що знаходились на лікуванні у 

нефрологічному відділенні ОКНП «Чернівецька обласна клінічна лікарня» у 

2024-2025 рр. 

Методика ретроспективного аналізу є надзвичайно виправданою тому, 

що цей метод дозволяє скласти всебічне уявлення про закономірності 

розвитку патологічного процесу, оцінюючи стан пацієнта в часі. 

Виконуючи нашу роботу ми аналізували анамнез, клінічні прояви, 

результати лабораторних та інстументальних досліджень до та після 

лікування з використанням в терапії дапагліфлозину. Оцінювали загальний 

аналіз крові,  та сечі, а також сечовину, креатинін, загальний білок крові, 

значення добової протеїнурії, ШКФ, систолічний (САТ) та діастолічний 

(ДАТ) артеріальний тиск (АТ). Зa кiлькіcтю бiлка в сeчі рoзрiзняли 

мiнімaльну, помiрну тa знaчну прoтеїнурiю пpи обрoбці aнaлізу нa дoбoву 

прoтеїнурiю - вiдпoвідно дo 1 г, від 1 дo 3 г тa бiльшe 3 г.  

Обирали для дослідження історії хвороб пацієнтів з ХХН І-ІІ стадії, 

що мали хронічний гломерулонефрит (ХГН) та діабетичну хворобу нирок 

(ДХН) IV клінічної стадії, а також артеріальну гіпертензію (АГ) І-ІІ ступеня. 

Так, критеріями включення у дослідження були: ХХН І та ІІ стадії з 

хронічним гломерулонефритом та діабетичною хворобою нирок  IV  стадії, 

артеріальна гіпертензія І-ІІ ступеня. 

Критеріями виключення були: АГ ІІІ ступеня, системні захворювання 

сполучної тканини, підтверджений діагноз ЦД 1-го типу, полікістозу нирок, 

вовчакового нефриту або васкуліту, асоційованого з антинейтрофільними 

цитоплазматичними антитілами, туберкульоз, інтерстиціальний нефрит, 

пієлонефрит, хворі, які отримували цитотоксичну або імуносупресивну 

терапію або мали трансплантацію органів, в т.ч. нирки.  
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Ретроспективних пацієнтів було  розподілено на групи дослідження: І 

– 36 хворих на ХХН І ст.; ІІ група – 42 хворих на ХХН ІІ ст. Кожну групу 

було розподілено на підгрупи: хворі з ХГН та хворі з діабетичною 

хворобою нирок ДХН. Тобто, І група (n=36) вміщувала ХГН (n=17) та ДХН 

(n=19); ІІ група містила ХГН (n=19) та ДХН (n=23). Всі пацієнти приймали 

дапагліфлозин у дозі 10 мг на добу у комплексній терапії, що проводилась 

згідно згідно відповідних уніфікованих протоколів первинної, вторинної 

(спеціалізованої), третинної (високоспеціалізованої) медичної допомоги та 

лікування ХГН та ДХН. Статистична обробка отриманих даних проведена 

на персональному комп’ютері IBM PC  на базі  процесора Intel Celeron 

2200, з використанням пакету прикладних програм для проведення медико-

біологічних досліджень «BioStat». Всі цифрові показники, одержані під час 

досліджень, оброблялися методом варіаційної статистики з використанням 

критерію Ст`юдента-Фішера. При обчисленні статистичних величин 

вираховувалися: середня арифметична вибірки (М), стандартна помилка 

(m). Достовірність різниці між показниками, які порівнювалися, 

визначалася з допомогою критерію Ст`юдента. За мінімальний поріг 

достовірності брали значення p<0,05.  

В результаті оцінювання обраних історій хвороб виявлено особливості 

клінічного стану пацієнтів на період поступлення в стаціонар, тобто ще до 

призначення дапагліфлозину. 

Середній вік пацієнтів складав 52±6,5 років. Розподіл хворих за віковими 

групами здійснено згідно Американської асоціації геронтологів. Найбільшу 

частку склали хворі середнього віку.  

Найбільша частка хворих мала добову протеїнурію у межах 1 – 2 

г/добу (66,67%). ДАТ у більшості ретроспективних пацієнтів складав 90 -

100 мм.рт.ст. (65,38%), а САТ був у межах 140 – 160 мм.рт.ст. у переважної 

частини хворих (75,64%). 

Вихідний рівень ШКФ за даними історій хвороб, знаходилася у межах 

ХХН і та ІІ стадій, що відповідно складало у пацієнтів з ХХН І ст – 
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105,76±9,5 мл/хв/1,73 м2 площі поверхні тіла. У хворих з ХХН ІІ стадії 

відповідно – 69,5±10,5 мл/хв/1,73 м2 площі поверхні тіла, що дещо 

відрізнялося у підгрупах. 

Рівень ШКФ у хворих на ХХН І стадії дещо відрізняється у підгрупах з 

тенденцією до зниження у підгрупі з ДХН - 95,2±5,2 мл/хв проти хворих з 

ХГН (107,5±5,5 мл/хв)(р<0,05). Така ж тенденція спостерігалася у хворих з 

ХХН ІІ стадії у підгрупі з ХГН - 85,5±5,3 мл/хв проти даних пацієнтів з 

ДХН - 65,1±5,2 мл/хв)(р<0,05). 

Характеристика вмісту креатиніну плазми крові продемонструвала 

схожі по суті результати. Так, рівень креатиніну плазми крові у хворих на 

ХХН І стадії відрізнявся у підгрупах з тенденцією до зростання у підгрупі з 

ДХН (80,8±6,5 мкмоль/л) проти хворих з ХГН - 64,3±5,8 мкмоль/л)(р<0,05).  

Така ж ситуація спостерігалася у хворих з ХХН ІІ стадії у підгрупі з 

ДХН - 118,7±7,3 мкмоль/л проти даних пацієнтів з ХГН - 105,8±6,2 

мкмоль/л)(р<0,05). 

У хворих на ДХН також було оцінено глюкозу крові натще. Виявлено 

деяке підвищення рівня глюкози натще у хворих з ХХН ІІ ст., але ця 

тенденція не була вірогідною (7,9±1,4 ммоль/л у хворих з ХХН І ст. проти 

8,2±1,9 ммоль/л у хворих з ХХН ІІ ст.) (р>0,05). 

Також нами було оцінено рівні глікозильованого гемоглобіну (HbA1c) у 

наших ретроспективних пацієнтів. Рівні HbA1c дещо відрізняються та мають 

тенденцію до зростання у групі хворих з ХХН ІІ ст. (8,6±1,2 % у хворих з 

ХХН І ст. проти 8,8±1,1% у пацієнтів з ХХН ІІ ст.), але достовірності значень 

показників не спостерігалося (р>0,05). 

Отже, підсумовуючи оцінку вихідних даних пацієнтів (за даними 

історій хвороб) можна відзначити, що основну масу досліджуваних нами 

ретроспективних пацієнтів склали хворі середньої вікової групи (49% від 

загальної кількості досліджених). Найбільша частка досліджених 

ретроспективних хворих мала добову протеїнурію у межах 1-2 г/добу 

(66,67%). ДАТ у більшості ретроспективних пацієнтів складав 90 -100 
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мм.рт.ст. (65,38%), а САТ був у межах 140 – 160 мм.рт.ст. у переважної 

частини хворих (75,64%). Рівні ШКФ та креатиніну були підвищені 

відповідно до стадії недостатності ниркової функції і вірогідно відрізнялися 

у підгрупах в межах основних груп, що показало зниження ШКФ та 

зростання рівня креатиніну у хворих з ДХН проти відповідних показників 

хворих з ХГН (р<0,05). Значення показників глюкози крові натще та HbA1c 

були підвищеними, але не відрізнялися у підгрупах в межах основних груп 

(р>0,05). 

Контроль клінічних та лабораторних показників у ретроспективних 

пацієнтів оцінювали через 2 тижні прийому дапагліфлозину згідно даних 

історій хвороб пацієнтів.  

 В результаті вивчення досліджуваних даних ми виявили динаміку 

клінічних і лабораторних показників. Перш за все, варто уваги те, що нами 

виявлено показники ваги пацієнтів, яка знизилась, особливо у пацієнтів на 

ДХН, які мали надмірну суху вагу (без набряків). Зафіксовано зниження 

ваги у хворих на 3,2±0,5 кг за 2 тижні під впливом лікування 

дапагліфлозином у дозі 10 мг/добу. У пацієнтів з надмірною сухою вагою 

відбулося її зниження відповідно з 92,51±0,51 кг до 89, 31±0,52 кг і динаміка 

була вірогідною (р<0,05). Цікаво, що у пацієнтів з нормальною масою тіла 

не спостерігалося такого швидкого зниження ваги. 

При проведенні оцінки рівнів креатиніну після 2-тижневого прийому 

дапагліфлозиду, виявлено вірогідне зниження його рівня у порівнянні з 

вихідними показниками, що було яскраво видно у представників з ХХН ІІ 

ст. з наявністю ДХН (вихідний рівень – 118,85±2,12 мкмоль/л проти 2-

тижневого рівня – 111, 24±3,10 мкмоль/л) (р<0,05). У решти пацієнтів 

вірогідних змін не спостерігалося, а цифри креатиніну наближалися до 

норми. 

Цікаві результати виявлено при оцінюванні ШКФ у досліджуваних 

ретроспективних хворих. Рівні ШКФ підвищувалися у 2-тижневий термін, і 

особливо добре це було помітно у хворих на ХХН ІІ ст. як у підгрупі з ХГН, 
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так і у підгрупі з ДХН. У хворих на ХХН ІІ ст. з ХГН рівень ШКФ зріс у 

порівнянні з вихідними даними на 6,0 мл/хв (вихідний рівень – 75,0±2,2 

мл/хв проти рівня 2-тижневої терапії з включенням дапагліфлозину – 

81,0±2,3 мл/хв) (р<0,05). У пацієнтів з ДХН цієї групи рівень ШКФ зріс на 

13,0 мл/хв (вихідний рівень – 65,0±3,4 мл/хв проти рівня 2-тижневої терапії 

з включенням дапагліфлозиду – 78,0±3,2 мл/хв) (р<0,05). Отже, найкраще на 

дапагліфлозид відреагували пацієнти з ДХН. На нашу думку, це пов’язано з 

позитивним впливом дапагліфлозиду на вуглеводний обмін у даних 

пацієнтів. 

Цікаво було оцінити динаміку HbA1c через 2 тижні терапії 

дапагліфлозином. Виявлено, що рівень HbA1c у хворих на ДХН з ХХН І ст. 

знизився дещо більше, ніж відповідний рівень у пацієнтів з ДХН та ХХН ІІ 

ст. 

Отже, у хворих на ДХН з ХХН І ст. рівень HbA1c через 2 тижні 

прийому дапагліфлозину знизився на 1,1%, а у пацієнтів з ДХН та ХХН ІІ ст. 

відповідне  

зниження даного показника відбулося на 0,89%. Отже, дапагліфлозин 

проявив надзвичайно позитивний ефект на рівень HbA1c у хворих на ДХН. 

Щодо оцінки рівнів АТ після 2-тижневої терапії з включенням 

дапагліфлозину, необхідно відмітити видиме зниження САТ та ДАТ у всіх 

групах дослідження. Виявлено, що значно зменшилася кількість пацієнтів з 

рівнями ДАТ 90-100 мм рт. ст. та > 100 мм рт. ст. у порівнянні з вихідними 

даними, і у % - відношенні це було достовірним (р<0,05). Відповідно 

збільшилася кількість хворих з ДАТ < 90 мм рт. ст. у порівнянні з вихідними 

даними (р<0,05). Також значно збільшилася кількість хворих з САТ < 140 мм 

рт. ст. (23,07% проти 7,98% вихідного рівня). Зменшилася кількість 

пацієнтів з САТ > 160 мм рт. ст. (15,38% проти 6,42%). 

Отже, включення дапагліфлозину у комплексну терапію хворих на 

ХХН І та ІІ ст. з ХГН та ДХН справило позитивний ефект на рівні АТ. Як 

САТ, так і ДАТ. 
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Таким чином, можна підвести підсумок щодо ефективності впливу 

дапагліфлозину на клініко-лабораторні показники у хворих на ХХН І та ІІ ст. 

з ХГН та ДХН у 2-тижневий термін терапії. Так,  у пацієнтів з надмірною 

сухою вагою відбулося її вірогідне зниження (р<0,05), але у пацієнтів з 

нормальною масою тіла не спостерігалося такого швидкого зниження ваги. 

При проведенні оцінки рівнів креатиніну після 2-тижневого прийому 

дапагліфлозиду, виявлено вірогідне його у порівнянні з вихідними 

показниками, що найкраще проявилося у хворих з ХХН ІІ ст. з наявністю 

ДХН. Рівні ШКФ підвищувалися у 2-тижневий термін, і особливо добре це 

було помітно у хворих на ХХН ІІ ст. як у підгрупі з ХГН, так і у підгрупі з 

ДХН (р<0,05). Дапагліфлозин проявив позитивний ефект на рівень HbA1c у 

хворих на ДХН. У пацієнтів з ДХН та ХХН І ст. рівень HbA1c через 2 тижні 

прийому дапагліфлозину знизився на 1,1%, а у хворих з ДХН та ХХН ІІ ст. 

відповідне зниження даного показника відбулося на 0,89%. Включення 

дапагліфлозину у комплексну терапію хворих на ХХН І та ІІ ст. з ХГН та 

ДХН справило позитивний ефект на рівні АТ (р<0,05). 
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ВИСНОВКИ 

 

1. За даними ретроспективного дослідження історій хвороб пацієнтів на 

хронічну хворобу нирок І та ІІ стадії з  хронічним гломерулонефритом 

виявлено особливості клінічного перебігу  хронічної хвороби нирок у 

хворих,   які приймали дапагліфлозин, який  був включений у 2-

тижневу комплексну терапію, що проявилося вірогідним зниженням 

креатиніну (р<0,05) та підвищенням ШКФ (р<0,05) при ХХН ІІ стадії, 

а також вірогідним зниженням ДАТ на 8,5±2,2 мм рт. ст. та САТ 

відповідно на 10,5±2,8 мм.рт.ст. у хворих як з ХХН І, так і ІІ стадій.                

2. Результати ретроспективного оцінювання динаміки клініко-

лабораторних показників після 2-тижневого застосування 

дапагліфлозину у хворих на хронічну хворобу нирок І та ІІ стадії з  

діабетичною хворобою нирок виявлено зниження рівня креатиніну 

(р<0,05) та підвищення ШКФ (р<0,05) у пацієнтів з ХХН ІІ стадії, 

вірогідне зниження ДАТ на 5,7±2,1 мм рт. ст. та САТ на 8,7±2,2 

мм.рт.ст. у хворих як з ХХН І, так і ІІ стадій, а також зниження рівня 

HbA1c за наявності ХХН І стадії – на 1,1%, ХХН ІІ ст. - на 0,89%., 

сухої маси тіла на 3,0±1,3 кг. 
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3. Включення дапагліфлозину у комплексну терапію хворих 

на хронічну хворобу нирок ІІ стадії: хронічний гломерулонефрит та 

діабетична хвороба нирок сприяє вірогідному покращанню показників 

креатиніну, ШКФ, рівнів артеріального тиску, HbA1c, а також сприяє 

зниженню сухої маси тіла пацієнтів. 

 

 

 

 

 

 

 

ПРАКТИЧНІ РЕКОМЕНДАЦІЇ 

 

1. Рекомендовано включати дапагліфлозин у дозі 10 мг на добу в 

комплексну терапію хворих на ХХН ІІ стадії з гломерулонефритом та 

діабетичною хворобою нирок  з метою нефропротекції та позитивного 

впливу на обмін глюкози у пацієнтів з діабетичною хворобою нирок.  
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