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Summary. This review aimed to summarize the current recommendations for conversion 
treatment of children with nephrotic syndrome and to identify the specifics of therapeutic 
management in Ukraine.

The KDIGO guidelines of 2021 and the IPNA recommendations of 2020 and 2023, previous 
experience in Ukraine, and relevant clinical and legal aspects in 2022 were analyzed. Differences 
in the definitions of nephrotic children adopted in recent years were noted. International practice 
on disease conversion at the onset of nephrotic syndrome in children, steroid dependence, 
frequent recurrent course, and steroid resistance was summarized, and current measures of 
renal protection in children were presented. The spectrum of medicine used to treat nephrotic 
syndrome (glucocorticosteroids, calcineurin inhibitors, cyclophosphamide, mycophenolate 
mofetil, levamisole, chlorambucil, rituximab), their priority, dosage, monitoring, and duration 
of treatment in pediatrics depending on disease characteristics were presented. The consistency 
between the national treatment protocol and international recommendations for the main groups 
of medicines available in Ukraine was noted. In addition, the focus and limitations of treatment 
interventions depending on glucocorticosteroid sensitivity in Ukraine under martial law were 
summarized and practical points to facilitate clinical decision-making were highlighted. The 
urgency of establishing an adaptive guideline for the treatment of nephrotic children based on 
international experience and Ukrainian capabilities depending on the challenges of martial law 
was confirmed.

Key words: steroid-sensitive nephrotic syndrome, steroid-resistant nephrotic syndrome, 
treatment protocol, glucocorticosteroids, immunosuppression, renoprotection, evidence base, 
practice points, martial law.
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Нефротичний синдром у дітей: світовий досвід та Україна 2022
Державна установа «Інститут нефрології Національної академії медичних  

наук України», Київ, Україна 

Резюме. Мета роботи: огляд актуальних рекомендацій щодо конверсійної терапії дітей з нефротичним 
синдромом та визначення особливостей терапевтичного супроводу в Україні.

Проведено аналіз настанов KDIGO 2021 та рекомендацій IPNA 2020 і 2023, українського досвіду ми-
нулих років, клінічних і правових аспектів, актуальних в 2022 році. Розкрито відмінності визначень, що ха-
рактеризують нефротичний синдром у дітей, прийняті в останні роки. Підсумовано міжнародний досвід по 
заходам, направлених на конверсію захворювання, при першому епізоді нефротичного синдрому у дітей, стеро-
їдозалежності, часторецидивуючому перебігу, стероїдорезистентності та представлено актуальні засоби для 
ренопротекції у дітей. Окреслено спектр лікарських засобів, спрямованих на конверсію нефротичного синдрому 
(глюкокортикостероїди, кальциневрін інгібітори, циклофосфамід, мікофенолату мофетіл, левамізол, хлорамбу-
цил, ритуксимаб), їх пріоритетність, дози, моніторинг та тривалість застосування в педіатричній практиці з 
урахуванням особливостей захворювання. Визначена узгодженість національного протоколу лікування та між-
народних рекомендацій по основним групам лікарських засобів, доступним в Україні. Крім того були узагаль-
нені спрямованість та обмеження терапевтичних заходів залежно від чутливості до глюкокортикостероїдів 
в Україні під час воєнного стану та виділено практичні точки для полегшення прийняття клінічного рішення. 
Підтверджено нагальність створення адаптивної настанови по лікуванню нефротичного синдрому у дітей на 
основі міжнародного досвіду та українських можливостей, з урахуванням викликів воєнного стану.

Ключові слова: стероїдочутливий нефротичний синдром, стероїдорезистентний нефротичний синдром, 
протокол лікування, глюкокортикостероїди, імуносупресія, ренопротекція, доказова база, практичні точки, 
воєнний стан.

«Найбільш складним для діагностики та лі-
кування в структурі хронічної хвороби нирок 
(ХХН) у дітей є гломерулонефрит з нефротичним 
синдромом (НС), який в спеціалізованій нефро-
логічній клініці займає перше місце за частотою 
госпіталізації, складністю терапевтичного супро-
воду, неоднозначністю прогнозу і темпами про-
гресування…» [1]. Такий початок публікацій щодо 
НС залишається актуальним протягом десятирічь 
як в Україні, так і за її межами. З часом змінилися 
дефініції, уточнено діагностичні та прогностичні 
критерії, розширено спектр рекомендованих лі-
карських засобів (ЛЗ), але змінити наслідки НС, 
як і раніше, може тільки терапія «імунного впли-
ву» (імунотропна терапія, конверсійна терапія), що 
включає глюкокортикостероїди (ГКС) та імуносу-
пресанти. 

Метою даної роботи став огляд актуальних ре-
комендацій щодо конверсійної терапії дітей з не-
фротичним синдромом та визначення особливос-
тей терапевтичного супроводу цієї когорти в Укра-

їні. Проведено аналіз настанов KDIGO 2021 [2] та 
рекомендацій IPNA 2020 і 2023 [3, 4], співставлен-
ня з діючим в Україні протоколом лікування дітей 
з НС [5]. Вивчено правову базу застосування між-
народного досвіду в медичній практиці країни [6]. 
Узагальнено дані, отримані в процесі спілкування 
з дитячими нефрологами країни в 2022 році, по 
особливостям надання медичної допомоги дітям з 
даною патологією в умовах воєнного стану з його 
обмежуючими лікувальний процес складовими. 

На сьогодні світова спільнота при виборі так-
тики ведення пацієнта з НС спирається на наста-
нови KDIGO (Kidney Disease: Improving Global 
Outcomes) [2], оновлені в 2021 році. Окрім спеці-
ально виділеної глави по НС у дітей в [2], дитячі 
нефрологи в 2020 та 2023 роках отримали розлогі 
клінічні рекомендації IPNA (International Pediatric 
Nephrology Association) по лікуванню стероїдочут-
ливого (СЧ) та стероїдорезистентного (СР) НС [3, 
4]. Поновлено визначення, що характеризують НС 
у дітей (табл. 1) [2-4].
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Таблиця 1

Стандартні визначення для характеристики НС у дітей

Термін Значення 

нефротичний синдром 
(НС)

наявність протеїнурії нефротичного рівня та гіпоальбумінемії (<30 г/л) або набряків 
(якщо рівень альбумінемії не відомий)

протеїнурія 
нефротичного рівня

співвідношення протеїн/креатинін сечі (UPCR) в разовій порції ≥200 мг/ммоль  
(2 мг/мг) або
протеїнурія ≥ 1 г/м2/доба, або >40 мг/м2/год, або
тест-смужка +++ чи ++++

>3.5 г/доба або UPCR>3 г/г, або >3 г/10 ммоль креатиніна у дітей >16 років 
(визначення, прийняте для дорослих)

стероїдочутливість (СЧ) повна ремісія (ПР) протягом 4 тижнів ГКС у стандартній дозі 

стандартна доза ГКС, 
доба

60 мг/м2 або
2 мг/кг (максимум 60 мг)

повна ремісія (ПР) 3 і більше днів UPCR в разовій порції ≤ 20 мг/ммоль (0.2 мг/мг) або
протеїнурія <0.1 г/м2/доба, або негативний результат, або 
тест-смужка негативна

часткова ремісія (ЧР) UPCR в разовій порції >20, але <200 мг/ммоль (>0.2 мг/мг, але <2 мг/мг) і 
альбумінемія ≥30 г/л

рецидив поява протеїнурії нефротичного рівня протягом 3 днів у дитини з документованою 
ПР абот ЧР

часті рецидиви ≥ 2 рецидивів в перші 6 місяців після ПР (перший епізод НС) або
≥ 3 рецидивів протягом будь-яких 12 місяців

стероїдозалежність (СЗ) 2 рецидиви під час терапії ГКС (перший епізод НС або рецидив) або протягом  
14 днів після відміни ГКС в стандартній дозі (рецидиви на низькій дозі –  
0.5-0.25 мг/кг - чи 14 днів після неї не є свідченням СЗ)

пізня відповідь (пізня 
СЧ)

відсутність ПР протягом 4 тижнів ГКС в стандартній дозі, але досягнення її в період 
підтвердження (між 4 і 6 тижнями)

період підтвердження 5 та 6-й тижні лікування ГКС в стандартній дозі для підтвердження пізньої  
відповіді або стероїдорезистентності (СР) 

НС, контрольований під 
час терапії

відсутність частих рецидиви або стійка ремісія та відсутність значної  
токсичності ЛЗ

Принципові зміни сталися в визначенні безпо-
середньо НС – з 5-ти класичних ознак залишено 
дві, причому наявність протеїнурії відповідного 
рівня є обов’язковою умовою для підтвердження 
діагнозу, а другою ознакою (на вибір) може бути 
гіпоальбумінемія або наявність набряків (якщо не-
має можливості визначити альбуміни сироватки). 
Змінився діапазон показників для альбуміну си-
роватки – точку відліку піднято до 30 мг/л проти 
попередньої 25 г/л (через варіації до 5.5 г/л при за-
стосуванні різних методів дослідження, які можуть 
вплинути на клінічне рішення). Наголошено на 
важливості дослідження сечі протягом 3-х послі-
довних днів без чи з протеїнурією в якості критерія 
рецидиву чи ремісії.  

Однозначно прийнято підтвердженням СЧ 
вважати досягнення ПР у хворого, яка докумен-

тована не пізніше 4-го тижня лікування ГКС в 
стандартній дозі, а тих, хто нормалізував аналіз 
сечі пізніше (до 6-го тижня: період підтверджен-
ня) – визнано СЧ з пізньою відповіддю (та більш 
складним перебігом надалі). Зміни торкнулися і 
дефініцій часторецидивуючого НС, СЗ (рецидиви 
на низьких дозах ГКС не є ознакою СЗ), з’явилася 
додаткова опція «контрольованого НС» (див. табл. 
1). Зрозуміло, що в протоколі лікування дітей з НС, 
що було прийнято в 2004 році (і чинність підтвер-
джена до вересня 2023 року) [5], ці визначення не 
використовують. 

Так само, чинний протокол розглядає клінічні 
рішення 20-ти річної давності, але напрацьований 
в подальшому доказовий досвід [1] оптимізував лі-
кувальну тактику в Україні (рис. 1). 
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СЧ СР

ГКС «пульс»3

1-й рецидив ЦФ «пульс»5+ підтримуюча доза
П2> підтримуючі дози П2 і ХБ6

П максимальна доза1 6 тж. > ХБ
максимальна доза 8 тж.4

+ підтримуючі дози П2 і ХБ6

рецидив після 6-ти міс. ремісії рецидив ранній

П максимальна доза1 6 тж. +/-ГКС
«пульс»3 > підтримуюча доза П2 +ММФ7

П максимальна доза1 6 тж.+/-ГКС «пульс»3 > ХБ
максимальна доза4 8 тж. або ЦФ «пульс»5 (зміна ЛЗ)

+ підтримуюча доза П2> підтримуючі дози П2 і ХБ6

рецидив без ефекту

без ефекту
рецидив після

6-ти міс. ремісії

1-й епізод:
П максимальна доза1 6 тж.

П максимальна доза1

2 тж. > підтримуюча доза2

Рис. 1. Імунотропне лікування дітей з НС [1].

Примітка 1. Глюкокортико-стероїди (ГКС – преднізолон/П): 11.5-2 мг/кг/доба per os, 2зниження 5 мг/доба до 
30-50%→підтримуючий режим зі зниженням протягом 9-12 місяців на 2.5 мг кожні 6-12 тижнів до  
2.5-5 мг/доба; 

Примітка 2. ГКС «пульс» внутрішньовенно: 310-25 мг/кг (<1 г/доза) №3 через день; 

Примітка 3. Хлорамбуцил (ХБ): 40.15-0.2 мг/кг/доба рer os (кумулятивна доза 8.5-10 мг/кг), 60.1 мг/кг/доба  
9-10 місяців (кумулятивна доза 20-27 мг/кг);

Примітка 4. Циклофосфамід (ЦФ): 5довенно 10-25 мг/кг (<1 г/доза) 1 раз в 3 тижні №3 (кумулятивна доза  
30-36 мг/кг);

Примітка 5: ММФ: 7500-600 мг/м2 на добу 12 місяців;

Примітка 6: СЧ стероїдочутливий, СР стероїдорезистентний, ЛЗ лікарський засіб.

Його ключовими моментами, що відрізнили 
режими лікування НС у дітей в Україні від світо-
вих стандартів, стали пролонгація максимальної 
дози ГКС (8 тижнів при 1-му СЧ епізоді, 6 тижнів 
в інших випадках) та підтримуючої терапії (до 9-12 
місяців), розширені показання до імуносупресив-
них препаратів з акцентом на алкілуючі агенти 
(призначення їх вже при 1-му рецидиві СЧ НС, 
використання циклофосфаміда (ЦФ) в якості 1-го 
спаринг-агента при СР з пролонгацією). Відносна 
агресивність конверсійної терапії порівняно з між-
народною практикою була покликана «обірвати» 

або загальмувати патологічний процес в нирках, її 
виправдовували особливості організаційної моделі 
системи охорони здоров’я країни та економічна си-
туація. Однак аналіз наслідків НС у більш ніж 2000 
дітей при застосуванні [1, 5] (референтний центр: 
відділ дитячої нефрології ДУ «Інститут нефрології 
НМАН України» на базі КНП «ДКЛ№ 7», відді-
лення дитячої нефрології) підтвердив ефективність 
терапевтичного супроводу данної когорти хворих, 
що заслуговує на повагу нефрологічної спільноти 
(рис. 2).
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СЧ 51% CP 49%

чутливі до комбінованої терапії 27% мультирезистентні 22%

часті рецидиви 2% ESKD через 5 років 18%

Примітка.	 ESKD End Stage Kidney Disease. 

Рис. 2.  Наслідки імунотропної терапії НС у дітей: 1980-2011 [1].

Сучасні медичні технології передбачають ко-
ристування міжнародними ресурсами при виборі 
тактики ведення хворих і МОЗ України ініціювало 
імплементацію рекомендацій з якісною доказовою 
базовою в практику надання медичної допомоги в 
країні [6]. На що може спиратися український лі-
кар в клінічній практиці сьогодні? На чинний на-
каз, яким затверджено Протокол лікування - в на-
шому випадку це [5], повнота висвітлення теми в 
якому перевірені часом, однак її актуальність для 
2004 року безумовно поступається сьогоднішньому 
рівню клінічної практики. Законодавством перед-
бачено використання нового клінічного протоко-
лу з рекомендованих МОЗ України англомовних 
джерел (при цьому обовязковим є наявність за-
твердженого МОЗ перекладу та повне дотриман-
ня послідовності дій та фармацевтичного спектру) 
[6]: такі протоколи відсутні. Серед переліку дже-
рел клінічних настанов (останнє оновлення 2018 
року) тільки Кохранівська біліотека з її об’ємними 
та досить складними для сприйняття оглядами має 
публікації щодо НС у дітей [7-9], але вони навряд 
чи зможуть бути впроваджені в медичну практику 
будь-якої країни, оскільки створюються зовсім ін-
ших цілей і не дають чітких рекомендації по так-
тиці ведення пацієнта. Правові підстави для вико-
ристання є, також, у локального нового клінічного 
протоколу із затверджених МОЗ джерел [6] при до-
триманні певних умов: 1) наявності затвердженого 
закладом охорони здоров’я (ЗОЗ) перекладу (хто 
підтверджує адекватність та легітимність перекла-
ду – не уточнено); 2) наказу по ЗОЗ щодо засто-

сування перекладеного протоколу; 3) оформленою 
додатковою інформованою згодою пацієнта (для 
дітей певного віку – обох батьків, а в разі неповної 
сім’ї чи опікунства відповідальності не доопрацьо-
вані); 4) повної відповідності дії та складових (об-
сяг обстеження, ЛЗ, дози, моніторинг, тощо) тим, 
що зазначені в первинному документі. Такі локаль-
ні протоколи, навіть за їх наявності, враховуючи 
економічні та технологічні можливості системи 
охорони здоров’я України (зокрема - в діагностиці 
та лікуванні дітей з НС), навряд чи будуть дієздат-
ними. Єдиний правовий шлях актуалізації клініч-
ного супроводу хворих (в тому числі і дітей з НС) 
залишається створення адаптованих клінічних на-
станов з наступним поновленням протоколів МОЗ. 
Ініціація цього процесу назріла, але нажаль серед 
існуючих на сайті МОЗ рекомендованих посилань, 
які можуть стати основою для опрацювання, не 
згадано флагманів нефрології та дитячої нефроло-
гії – KDIGO та IPNA. 

Чинний протокол [5] має чудову особливість 
– окремі положення сформовані таким чином, що 
дозволяють їх тлумачити в поновленому сьогод-
нішніми знаннями варіанті, не виходячи за правові 
межі. В першу чергу це стосується ренопротекції. 
Разом з формування поняття ХХН на перетині ХХ-
ХХІ сторічь концепція ренопротекції трансформу-
валася в щоденну клінічну практику. Наказ 2004 
року не уточнює дози лікарських засобів (ЛЗ) для 
ренопротекції (на той момент доказова база по ним 
тільки створювалася), тож сьогодні ми користує-
мося вже актуалізованими даними (табл. 2).

Таблиця 2

Лікарські засоби (ЛЗ), що використовують для ренопротекції у дітей

ЛЗ Вікові межі
Доза Кратність 

призначення  
на добупочаткова максимальна

Benazepril ≥6 років*
0.2 мг/кг/доба  
(до 10 мг/доба)

0.6 мг/кг/доба  
(до 40 мг/доба)

1

Captopril
новонароджені 0.05 мг/кг/доза 6 мг/кг/доба 1-4

діти 0.5 мг/кг/доза 6 мг/кг/доба 3

Enalapril ≥1 місяць*
0.08 мг/кг/доба  
(до 5 мг/доба)

0.6 мг/кг/доба  
(до 40 мг/доба)

1-2
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Продовження таблиці 2

ЛЗ Вікові межі
Доза Кратність 

призначення  
на добупочаткова максимальна

Fosinopril
≥6 років до 50 кг*

0.1 мг/кг/доба  
(до 5 мг/доба)

40 мг/доба 1

>50 кг* 5 мг/доба 40 мг/доба 1

Lisinopril ≥6 років*
0.07 мг/кг/доба  
(до 5 мг/доба)

0.6 мг/кг/доба  
(до 40 мг/доба)

1

Ramipril** - 1.6 мг/м2/доба 6 мг/м2/доба 1

Quiapril - 5 мг/доба 80 мг/доба 1

Candersartan**

1-5 років*
0.02 мг/кг/доба  
(до 4 мг/доба)

0.4 мг/кг/доба  
(до 16 мг/доба)

1-2

≥6 років до 50 кг* 4 мг/доба 16 мг/доба 1

>50 кг* 8 мг/доба 32 мг/доба 1

Irbesartan**
6-12 років 75 мг/доба 150 мг/доба 1

>13 років 150 мг/доба 300 мг/доба 1

Losartan** ≥6 років*
0.7 мг/кг/доба  
(до 50 мг/доба)

1.4 мг/кг/доба 
(до 100 мг/доба)

1

Olmesrtan**
≥6 років до 35 кг* 10 мг/доба 20 мг/доба 1

>35 кг* 20 мг/доба 40 мг/доба 1

Valsartan** ≥6 років*
1.3 мг/кг/доба  
(до 40 мг/доба)

2.7 мг/кг/доба  
(до 160 мг/доба)

1

Примітка 1.	*FDA ліцензований.

Примітка 2.	**основний метаболізм в печінці: не потрібна корекція дози при ХХН3-4.

Дозування по ЛЗ для ренопротекції вперше 
комплексно окреслено в [10] і підтверджено в ре-
комендаціях IPNA [3]. З переліку інгібіторів ангі-
отензинперетворюючого фермента (іАПФ) тільки 
раміприл не потребує корекції дози при уповіль-
ненні швидкості клубочкової фільтрації (ШКФ, 
мл/хв.), оскільки має основний метаболізм пе-
чінковий. Сартани (блокатори рецепторів до ан-
гіотензину ІІ - БРА), які застосовують в Україні у 
дітей не так часто, знаходяться через особливості 
метаболізму в значно вигіднішій позиції. Дози ЛЗ 

для ренопротекції розраховують до максимально 
переносимих (в межах дозволених). Що впер-
ше підкреслено в [2] і є новим для української  
аудиторії – іАПФ/БРА з метою ренопротекції не 
призначають в дебюті НС, оскільки вони можуть 
провокувати гостре пошкодження нирок (осо-
бливо при нефропатії мінімальних змін). В лис-
ті призначень ці ЛЗ мають з’являтися після 4-го 
тижня ГКС. Крім того, експерти наголошують 
на недоцільності їх застосовувати при СЧ НС  
(табл. 3).

Таблиця 3

Ренопротекція у дітей з НС [3, 4]: іАПФ/БРА – take home points (головне)

Так:

–– з 4 тижня ГКС після підтвердження СР (В, помірна)*;
–– максимальна доза (С, слабка)*, максимально переносима дозволена доза (мета: зменшення 
протеїнурії <1 г/доба); 
–– перевага ЛЗ з позанирковим метаболізмом (D, слабка)*

Ні:

–– при внутрішньосудинній гіповолемії (Х, сильна)*;
–– при швидкій втраті функції нирок;
–– при гострому пошкодженні нирок (Х, сильна)*;
–– при гіперкаліемії (Х, сильна)*;
–– при частій блювоті/діареї (Х, сильна)*;
–– в дебюті НС через можливу провокацію гострого пошкодження нирок (особливо при N04.0);
–– при очікуванні швидкого покращення (N04.0, N04.1, СЧ)

Обережно:

при ХХН4 (Х, сильна)
у дівчат з можливістю вагітності – обов’язкова контрацепція (Х, сильна)*

Примітка.	 *рівень та сила доказів [3].
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Основою конверсійної терапії НС сьогодні, 
як і 50 років тому, залишаються ГКС [11]. В дебю-
ті НС загальна планована тривалість застосування 
преднізолону (П) за міжнародними рекомендаці-
ями складає 8-12 тижнів (табл. 4), з них полови-
на – щоденний прийом в стандартній дозі 2 мг/кг 

(індукція), інша половина – 1.5 мг/кг через день 
без зменшення дози. Менша стандартна доза може 
пришвидшити ранній рецидив, а триваліше засто-
сування ГКС в дебюті СЧ НС збільшує ризик по-
бічних ефектів без впливу на вірогідність та частоту 
наступних загострень [4].

Таблиця  4

Застосування ГКС (за преднізолоном) у дітей з НС

Стан Варіант Тривалість, тижні (режим)
Добова доза

мг/м2 мг/кг максимальна

Дебют 
(стандартний 
режим)

1
1 етап: 4 (щоденно) 60 2 60

2 етап: 4 (через день)*** 40 1.5 50

2
1 етап: 6 (щоденно) 60 2 60

2 етап: 6 (через день)*** 40 1.5 50

Дебют (при СР)

1 етап: 4 (щоденно) 60 2 60

2 етап (підтвердження): 2 (щоденно) 60 2 60

3 етап (зниження на фоні CNI):  
по 4 (через день)

40 1.5 50

30

20

10

10

або 3 етап: 24 (через день)*** <0.25

Рецидив (при СЧ)

1 етап: *(щоденно) 60 2 60

2 етап: ≥4 (через день)** 40 1.5 50

3 етап: 16-24** *** 0.5

ГРВІ (при СЧ) 1 (щоденно) 0.5

Примітка 1.	*1 раз на день максимальна доза до ПР плюс ≥3 днів.

Примітка 2.	**при частих рецидивах та відсутності серйозних побічних ефектів, у віці 4-6 років (ризик частих 
рецидивів); можливий щоденний прийом.

Примітка 3.	***практичні точки [2].

Досягнення ПР до кінця 4-го тижня терапії 
ГКС, як зазначалось вже вище,  підтверджує СЧ, але 
у одного хворого з 30-ти існує шанс пізньої відповіді 
(в наступні 2 тижні), через що загальну тривалість 
лікування рекомендують подовжити до 12 тижнів (6 
тижнів стандартна доза, 6 тижнів – зменшена і через 
день), такий режим можливий на розсуд клініциста і 
у тих, хто досяг ПР в перші 4 тижні [2].

На відміну від українського протоколу, який 
пропонує дотримуватися фізіологічного циркад-
ного ритму при прийомі ГКС, міжнародна спіль-
нота віддає перевагу разовому прийому П вранці, 
вважаючи його більш комфортним та таким, що 
зменшує ризик пригнічення залежних ендокрин-
них складових та порушення сну [4]. Допускають 
прийом ГКС і за два рази в першій половині дня 
з переходом на разовий прийом при зменшенні 
дози до 30 мг/доба [2].

Щодо вибору ЛЗ: в Україні існує практика ви-
користання замість П інших ГКС (частіше метилп-
реднізолон/МП чи медрол, в яких атом водню за-
мінено на метильну групу). Міжнародні експерти 
наполягають на застосуванні саме П (або його по-
передника–проліки преднізону) для підтвердження 

СЧ чи СР [2]. МП може бути використаним за по-
треби парентерального введення ГКС на короткий 
термін: надвисокі дози (при проведенні «пульс»-
терапії) або еквівалентні дози (5 мг П=4 мг МП) 
при певних обставинах (непереносимість орального 
шляху введення, недотримання режиму прийому ЛЗ 
дитиною) [2]. В жодному актуальному джерелі в по-
казаннях до внутрішньовенного введення не згада-
но набряковий синдром, що широко практикують 
в Україні, опираючись на міркування порушення 
всмоктування через набряклу слизову кишківника. 
Натомість акцентована інша можливість неадек-
ватного дозування ГКС, що призводить до хибної 
оцінки СЧ – ситуація виникає тоді, коли розраху-
нок дози проводять за вагою. Дітям, особливо ма-
леньким, рекомендують відштовхуватися від площі 
тіла (розрахунок по вазі може призвести до втрати 
до 15% ЛЗ, що надважливо при визначенні СР), а 
у випадку генералізованих набряків щоб уникнути 
передозування – від «сухої» ваги (орієнтовної ваги 
без набряків) [2, 4]. Для закріплення окремих нюан-
сів по ГКС-терапії, які надважливі у визначенні СЧ 
чи СР при НС у дітей, має сенс для самоконтролю 
відповісти на питання (табл. 5).
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Таблиця 5

Контрольні питання по застосуванню ГКС при НС у дітей

1.	 Дитина вагою 40 кг отримувала 35 мг П протягом 6 тижнів. Протеїнурія зберігається. Це СР?

2.	 Дитина отримує МП протягом 4 тижнів при індукційній терапії в дозі еквівалентній П. 
Протеїнурія зберігається. Це СР?

3.	 Дитина отримує П стандартну дозу per os при значних набряках. Доцільно переходити на 
внутрішньовенне введення ГКС?

4.	 Внутрішньовенне дозування ГКС передбачає подвоєння дози, порівняно з рекомендованою 
per os?

5.	 Дитина, хвора на СЧ НС, отримує підтримуючу терапію П більше 3-х місяців (доза 7.5 мг). 
Після ГРВІ з’явилася протеїнурія, набряки. Це свідчить про СЗ?

6.	 «Пульс» ГКС для підтвердження СР при 1-му епізоді НС проводять в 1-й день 5-го тижня 
лікування ГКС?

Примітка.	 Правильні відповіді в кінці публікації. 

Окрім додаткових 2-х тижнів ГКС в стандарт-
ній дозі, в окремих випадках для підтвердження 
СР використовують введення надвисоких доз МП 
(«пульс»). Оскільки «пульс» ГКС не є обов’язковою 
опцією, то існує декілька сценаріїв цієї процедури, 
подібних по ефекту, який оцінюють не раніше, ніж 
через 2 тижні. Trautmann et al пропонує варіант з 
введенням МП в дозі 15-30 мг/кг/доза (≤1 г) 1 раз 
на день №3 (або №5) і можливими повторами ін-
фузії кожні 2-4 тижні до досягнення ремісії [3]; 
KDIGO рекомендує вводити ГКС 1 раз на добу 
тричі в разовій дозі 500 мг/м2 [2]. При застосуван-
ні «пульсу» ГКС послідовність дій лікаря виглядає 
так: 1) за відсутності ПР при лікування П протягом 
4 тижнів в стандартній дозі розпочати ренопротек-
цію (іАПФ/БРА); 2) продовжити ГКС до 6 тижнів в 
тій же дозі (шанс пізньої відповіді); 3) призначити 
«пульс» МП №3 (або №5 з можливими повторами, 
день старту не уніфіковано); 4) після 6-го тижня 
документувати СР.

Важливим кроком після підтвердження СР 
є пошук генетичної складової НС, що можлива в 
кожного третьої дитини (якщо спроектувати дані 
по відомим когортним дослідженням). При моно-
генному варіанті захворювання експерти не бачать 
доцільності продовжувати ГКС, але гетерогенність 
генетично детермінованого НС залишає шанс 
пацієнтам на можливу стабілізацію на фоні спа-
ринг-агентів та ренопротекції [12]. Надважливою 
складовою в прогнозі та формуванні тактики ве-
дення хворого є, також, результати прижиттєвого 
дослідження тканини нирок, однак обговорення 
цієї теми потребує окремих публікацій через на-
копичений обсяг інформації. Заключення патогіс-
толога рідко буває однозначним, і при його оцінці 
клініцист не тільки розглядає клініко-гістологічні 
паралелі перед прийняттям рішення, але мусить 
звертати увагу і на дотримання сучасного стандар-
ту дослідження нефробіоптату, що присутнє дале-
ко не завжди. В будь якому разі ідеальний ланцюг 

формування подальшого супроводу дитини з СР 
НС починається з терапії ГКС, потім – генетичне 
тестування, потім – нефробіопсія, а вже за ними – 
прийняття клінічного рішення.

Лікування рецидиву НС при збереженні СЧ 
проводять стандартною дозою ГКС до 3-х днів піс-
ля отримання негативного по білку аналізу сечі, 
повторюючи аналізи щоденно, далі – ще 4 тижні в 
альтернуючому режимі (див. табл. 1, 4). При частих 
рецидивах, так само як і у хворих віком 4-6 років 
з потенційно можливими частими рецидивами, 
допускають тривалішу терапію високими дозами 
ГКС та пролонгацію низьких доз ще на 24 тижні 
(див табл. 4). Можливе призначення низьких доз 
ГКС і щоденно, а не через день – доказова база по 
вибору режиму ще не удосконалена [5]. Так само 
немає спільного рішення щодо застосування ГКС 
у СЧ хворих при ГРВІ: [2] вважає доцільним ко-
роткий курс П щоденно (навіть вже після відміни 
ГКС) у випадку СЗ чи частих рецидивах, на відміну 
від  рекомендацій IPNA [4], яка допускають що-
денне призначення тільки у тих, хто отримує під-
тримуючу терапію П та має в анамнезі рецидиви 
НС на фоні ГРВІ (див. табл. 4).

ГКС-обмежуючі ЛЗ (спаринг-агенти), які в на-
ціональному протоколі призначають при 1-му ре-
цидиві СЧ НС, в міжнародному просторі визнано 
опцією після 2-3 рецидиву та при часторецидиву-
ючому перебігу чи СЗ. Їх застосовують тільки після 
досягнення ПР на фоні ГКС, підтвердивши попе-
редньо збереження СЧ (послідовне призначення 
після ГКС, а не одночасне), з подовженням П мі-
німум ще на 2 тижні (після включення в протокол 
спаринг-агента). KDIGO наголошує, що вибір ЛЗ 
спирається на практичні точки, а не докази високої 
якості, і залежить від особливостей конкретного 
хворого [2]. Рекомендована пріоритетність (вибір 
1-го шансу та альтернативи) має певні відмінності 
в різних рекомендаціях (табл. 6). 
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Таблиця 6

Пріоритетність спаринг-агентів в терапії дітей з НС

Стан 
Послідовність використання

1 2 3 4

CЧ, 3-й 
рецидив

вибір серед наявних ЛЗ, обумовлений ресурсами, вподобаннями, наявністю 
побічних ефектів [2, 4]

СЧ, часті 
рецидиви

ЦФ [2] левамізол [2]

левамізол [4] ММФ [4] ЦФ [4]

СЧ із СЗ ММФ [2, 4]
Rtx [2] CNI [2]

CNI [4] Rtx [4] ЦФ [4]

СР CNI [2, 3] ЦФ [2, 3] ММФ [2, 3] Rtx [2, 3]

1-й вибір при часторецидивуючому НС за [4] 
належить ЦФ рer os. Його застосування рекомен-
дують обмежити при СЧ одним курсом та часом 
досягнення кумулятивної дози (табл. 7), з обовяз-
ковим супроводом низькими дозами ГКС (в аль-
тернуючому режимі, починаючи з дози 1.5 мг/кг зі 
зменшенням до 0.3 мг/кг/доба) та адекватним ла-
бораторним контролем для своєчасного виявлення 

мієлосупресії. Перевага внутрішньовенному ЦФ 
(див. табл. 7) надається у випадку, коли прихиль-
ність пацієнта до лікування та дотримання реко-
мендацій сумнівна. Основне занепокоєння викли-
кає при лікуванні ЦФ можлива дисфункція гонад, 
однак ризик безпліддя має дозозалежний характер 
і дотримання рекомендовано режиму призначення 
його мінімізує. 

Таблиця 7

Рекомендовані ГКС-обмежуючі ЛЗ у дітей з НС (СЧ варіант)

Пріоритет ЛЗ
Дозування

Режим Тривалість 
на добу особливості

1-а лінія ЦФ (per os) 2 мг/кг ≤168 мг/кг/курс щоденно ≤12 тижнів

левамізол 2-2.5 мг/кг ≤150 мг/доба через день ≥12 місяців

Альтернатива ММФ 1200 мг/м2 прийом за 2 рази щоденно ≥12 місяців

ЦФ (внутрішньо-
венно)

500 мг/м2 ≤1 г/доба, разова 
інфузія

1 раз на 
місяць

6 місяців

Rtx 375 мг/м2 разова інфузія перерва  1-2 
тижнів

від 1 до 4-х 
інфузій

ЦсА
4-5 мг/кг

≤250 мг/доба,
С0 60-150 нг/мл

щоденно ≥12 місяців

Тас
0.1 мг/кг

≤10 мг/доба.
С0 3-7-(10) нг/мл

щоденно ≥12 місяців

Примітка.	 С0 концентрація в крові до прийому ЛЗ.

В Україні з алкілуючих агентів в правовому 
полі залишається актуальною опція хлорамбуцилу 
при рецидиві НС [5]. В міжнародному просторі че-
рез гірший профіль безпеки його згадують тільки в 
історичному аспекті [4]. 

Останні роки відкрили заново для міжнародної 
нефрологічної спільноти левамізол, з підтверджен-
ням в 2023 році IPNA в якості спаринг-агента 1-ї 
лінії при СЧ [4] (див. табл. 6). Його призначають, 
як і всі ГКС-обмежуючі ЛЗ, після досягнення ПР, 
через день (якщо на фоні альтернуючої дачі П – то 
в дні перерви) і тривало (див. табл. 7), з обовяз-
ковим лабораторним контролем (щоквартально: 
аналіз крові клінічний, АлТ/АсТ; 1 раз на півроку - 
ANCA). В Україні є досвід використання левамізо-
лу в якості додаткового імуномодулятора у частох-
воріючих дітей, а мінімальний моніторинг робить 
цей ЛЗ привабливим в умовах обмежених ресурсів.

Спаринг-агентом 1-го вибору при СЗ НС під-
тверджено ММФ та його похідні (тут і надалі вказа-
но дози саме для ММФ щоб не ускладнювати сприй-
няття матеріалу, однак вибір цього ЛЗ чи його похід-
них та переваги визначаються здебільш ситуаційно) 
(див. табл. 6). В протоколі, який діє в Україні, дози 
ММФ не уточненні (на той час їх тільки досліджува-
ли), але прийняті розрахунки, актуальні на початку 
ери ММФ в педіатричній нефрології (500-600 мг/м2) 
з підтвердженими ефективністю та безпечністю [1]. 
Рекомендовані дози [2, 4] вдвічі вищі, спираються 
на якісну доказову базу і потребують для зменшення 
ризиків визначення С0 та фармакодинаміки ЛЗ (се-
рії досліджень впродовж доби). Технічна складність 
цієї процедури є проблемою і для розвинутих країн, 
а в Україні, наскільки відомо, не виконується поза 
межами клінічних досліджень. Через можливість 
рецидиву НС після відміни тривалість застосування 
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ММФ має бути не менше ніж 12 місяців (див. табл. 
7), надалі можна зменшувати дозу з відміною через 
3–6 місяців [2, 4]. 

Останні роки в Україні стали ширше викорис-
товувати при лікуванні НС ЛЗ таргетної (цільової) дії 
ритуксимаб (Rtx). Світова спільнота звертається до 
цього ЛЗ при частих рецидивах СЧ НС або СЗ, або 
після «втрати контролю» над захворюванням (відсут-
ності стійкої ПР після лікування ЛЗ 1-ї лінії вибору), 
особливо за наявності проблем з дотриманням реко-
мендацій у хворого (важливо у старших за віком дітей 
та підлітків) [4]. Режим використання Rtx та акцен-
ти лабораторного супроводу наведені в табл. 7 (див. і 
підсумовуючу таблицю), але хочу наголосити – при-
значення ЛЗ таргентної дії без контролю кластерів 
диференціації (СD) (можливість цього дослідження 
не завжди супроводжує наявність ЛЗ в ЗОЗ) знецінює 
наслідки. На сьогодні дані по Rtx у дітей обмежені, 
він не заявлений офіційно як ЛЗ при лікуванні НС 
(https://www.dec.gov.ua/materials/), але створення до-
казової бази відбувається «на наших очах».

Кальцінейрін інгібітори (CNI), які в світовому 
просторі конкурують з Rtx за право бути 2-м шансом 
у хворих з СЗ (після ММФ), мало залучені в прак-
тику дитячих нефрологів України через обмежену 
доступність до контролю адекватності дози (рівень в 
цільній крові) та нефротоксичність. Їх призначають, 
також, при частих рецидивах після 1-ї лінії (ЦФ або 
левамізол) чи за наявності побічних ефектів. Почи-
нають з мінімальної дози, достатньої для підтримки 
ПР, з подальшим контролем концентрації (С) та від-
міною не раніше ніж через 12-24 місяці. Звичай орі-
єнтуються на рівень ЛЗ в крові перед його прийомом 
(С0), що можна досліджувати в широкий часовий 
проміжок (від 8.00 до 14.00 залежно від ситуації), 
хоча більш точні дані по метаболізму дає визначення 
через 2 години (С2) – але тоді потрібно дотримувати-
ся жорсткого терміну з відхиленням у часі не більше 
1-15 хвилин. Цільовий діапазон показників відштов-
хується від даних по трансплантації (хоча стартова 
доза вдвічі менша), оскільки для клубочкових за-
хворювань С0 в принципі не опрацьовані [2]. До-

датково з уроків трансплантації: обовязкові фіксо-
вані години прийому CNI (з однаковим проміжком 
перед чи після їжі через особливості всмоктування); 
обов’язковий повторний підбір дози при переході з 
однієї форми на іншу чи зміні виробника; розподіл 
добової дози на 2 рази (у дітей до 6-ти років – на 3); 
обов’язкова корекція дози при взаємодії з іншими 
ЛЗ та при діареї; перевага циклоспорину А (ЦсА) 
над такролімусом (Тас) за наявності обтяженого 
анамнезу по цукровому діабету, при ФСГС, важких 
інфекційних процесах. В жодному з актуальних дже-
рел не згадано, однак акцентовано в інструкції по 
застосуванню ЦсА у дітей з НС: стартову дозу змен-
шують вдвічі за наявності порушення азотовидільної 
функції нирок (до 2.5 мг/кг) (https://www.dec.gov.
ua/materials/). Щодо Тас, то в переліку показань для 
його призначення НС поки не зазначено.

Проблему повторних рецидивів СЧ НС у дітей 
[5] намагається вирішити так само, як прийнято 
в Україні – індукція ГКС та зміна спаринг-агента 
(згідно переліку доступних). Достатні докази для 
оптимальної послідовності ЛЗ на сьогодні відсут-
ні. Вибір має спиратися на переваги сім’ї та ліка-
ря, ризики захворювання та побічних дій, клінічні 
особливості кожного пацієнта. Можливість завер-
шення терапії розглядають не раніше 12-го місяця 
за умови ПР.

Більш прискіпливої уваги через важкість прогно-
зу потребує супровід дітей із СР НС. Значна обмеже-
ність доказової бази (з невисокими за якістю та силою 
доказами) ускладнює прийняття клінічного рішення, 
однак безумовним є необхідність призначення ГКС-
обмежуючого ЛЗ після підтвердження СР (див. підсу-
мовуючу таблицю). Зниження ГКС пролонгують на 
20 і більше тижнів, з огляду на їх геномні ефекти та 
для нейтралізації можливих побічних ефектів від спа-
ринг-агенту (див. табл. 4). До імуносупресії 1-ї лінії 
(так звана ініціальна 2-а лінія після ГКС) відносять 
CNI – саме вони найчастіше індукують ремісію при 
СР НС (табл. 9). Ці ЛЗ не призначають при ХХН4, го-
строму пошкодженні нирок, артеріальній гіпертензії 
(див. підсумовуючу таблицю). 

Таблиця 9

Рекомендовані ГКС-обмежуючі ЛЗ у дітей з НС (СР варіант)

Пріоритет
Лікарський 

засіб
Дозування

Режим Тривалість
на добу особливості

1-а лінія
ЦсА 4-5 мг/кг С0 60-150 нг/мл щоденно ≥12 місяців

Тас 0.1 мг/кг С0 5-10 нг/мл щоденно ≥12 місяців

Альтернатива

ЦФ 500 (750) мг/м2 разова інфузія
перерва 4 тижні  

або 1 місяць
6 місяців

ЦФ 2.5 мг/кг ≤150 мг/кг/курс щоденно 8 тижнів

ЦФ 2.5 мг/кг щоденно 3-6 місяців

ХБ 0.2 мг/кг щоденно 12 тижнів

ММФ 1200 мг/м2 С0 80-120 нг/мл щоденно тривало

Rtx 375 мг/м2 разова інфузія перерва  2 тижнів ≤2 інфузії

https://www.dec.gov.ua/materials/
https://www.dec.gov.ua/materials/
https://www.dec.gov.ua/materials/
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Стартові дози CNI та пріоритети такі самі, як 
і при СЧ НС (див. табл. 9), тривалість – мінімум 
6 місяців [2-4], за винятком ситуацій, коли в про-
цесі спостереження зафіксовано уповільнення 
ШКФ до рівня ХХН4 (розрахунок ШКФ визнано 
параметром безпеки при використанні CNI). При 
позитивних змінах в сечовому синдромі на фоні 
лікування (ПР чи ЧР) хворому подовжують CNI 
до 12-ти місяців і довше з можливим поступовим 
зменшенням дози для уникнення токсичних ефек-
тів (розглядають перехід на ММФ). Однозначних 
рекомендацій щодо мінімізації дози та тривалості 
призначення CNI після досягнення ремісії не іс-
нує, але етапи терапії СР НС (без відомої генетич-
ної детермінанти) залежно від її ефективності мож-
на окреслити так: 1) CNI 6 місяців + іАПФ/БРА + 
зменшення ГКС (до відміни); 2) при досягненні 
ПР: зменшення CNI протягом 12-24 місяців з від-
міною або заміною на ММФ (6 місяців), іАПФ/
БРА; 3) при досягненні ЧР: подовження CNI без 
зміни дози + іАПФ/БРА, при досягненні ПР – див. 
п. 2; 4) за відсутності ефекту: відміна CNI, подо-
вження іАПФ/БРА, участь в тематичних клінічних 
дослідженнях, пошук альтернативних ЛЗ; 5) при 
рецидиві після ПР чи ЧР: лікування за сценарієм, 
що був ефективним на попередньому етапі [3].

Якщо призначення CNI не можливе (немає ЛЗ 
чи обмежений лабораторний контроль), то першим 
альтернативним актуальним спаринг-агентом зали-
шається ЦФ, в комбінації зі ГКС чи без. Його засто-
сування актуальне в Україні, однак міжнародні ре-
комендації приділяють ЦФ, як і іншим алкілуючим 
агентам при СР НС, мінімальну увагу (з більшою 
концентрацією інформації в додаткових матеріа-
лах, а не в основному тексті), бо дослідження ефек-
тивності та ризиків цього ЛЗ проводилися на ма-
лих спеціальних групах і мають не високу якість та 
силу доказів. Через це [3] відмічає декілька схожих 
за ефектом варіантів застосування ЦФ (див. табл. 
9). Перевага надають внутрішньовенному введеню 
з розрахунком на площу поверхні тіла (збільшення 
дози до 750 мг/м2 допускають за рішенням клініцис-
та вже на старті лікування або за відсутності ефекту 
після попередніх 3-х інфузій в дозі 500 мг/м2) з час-
тотою інфузій 1 раз на 4 тижні (див. табл. 9). Питан-
ня не перевищення кумулятивної дози не акценту-
ють (на відміну від режимів ЦФ при СЧ НС), хоча і 
згадують при можливі ризики [2, 3]. Вочевидь такий 
підхід обумовлений складним прогнозом та наслід-
ками більшості випадків СР НС, коли в виборі ко-

ристь-ризик перевага надається можливості досягти 
стабілізації патологічного процесу при зростанні 
ускладнень чи побічних ефектів від терапії. Окремі 
зауваження стосуються техніки інфузії (тривалість - 
4 години) та корекції дози при зменшенні рівня лей-
коцитів крові (до 4 х 109/л) чи уповільненні ШКФ 
(15-30 мл/хв: 70% вікової норми; <15 мл/хв: 50%). 
ЦФ per os менш прийнятний, але також можливий: 
крім рекомендованих доз та режимів (див. табл. 9), 
розглядають і інші – 2 мг/кг/д протягом 12-ти тиж-
нів або 5 мг/кг/д зі зменшенням до 1-3 мг/кг при 
рівні лейкоцитів крові <5 х 109/л [3]. В українсько-
му сегменті також не має уніфікованого підходу до 
ЦФ: в 2004 році [5] було розглянуто застосування 
ЦФ внутрішньовенно (подібний режим до згаданих 
вище, але з розрахунком дози на вагу) та дом`язово 
(через токсичність та некомплаєнтність не застосо-
вується), форми per os на тоді були відсутні; в 2013 
році [1] дозування було переглянуте в сторону збіль-
шення і наблизилось до міжнародного стандарту [3]. 
Дійсно, якщо умовна дитина в 6 років з вагою 20 кг та 
зростом 116 см мала отримати разову дозу інфузійно 
400 мг за [3] (площа поверхні тіла 0.8 м2 – доза 500 
мг/м2), то в Україні 2004 року це становило 200-240 
мг (10-12 мг/кг), в 2013 році – 200-500 мг (10-25 мг/
кг). Щодо іншого представника алкілуючих агентів, 
що використовували в Україні протягом довгого пе-
ріоду за [5], і продовжують призначати сьогодні за 
відсутності іншого вибору – хлорамбуцилу, то IPNA 
не дає рекомендацій щодо нього, але не заперечує, 
наводячи в додаткових матеріалах поодинокі дослі-
дження з позитивними наслідками в окремих групах 
хворих [3].

Все ширше при СР НС призначають ММФ: 
після ЦсА чи ЦФ, а за певних обставин – замість 
них (технічна неможливість адекватного супрово-
ду ЛЗ 1-ї лінії, побічні явища або ШКФ<30) в дозі, 
прийнятої для СЧ НС (див. табл. 9); тривалість лі-
кування не визначена чітко, але становить не мен-
ше 12-ти місяців після досягнення ремісії, з посту-
повим зниженням надалі [3].

Роль Rtx при СР НС можна назвати «терапією 
відчаю» з обмеженою доказовою базою та відсутнім 
правовим поле у дітей з НС в Україні (див. табл. 9).

Основні положення оновленої доказової бази 
IPNA по конверсійному лікуванню дітей з НС в 
адаптованому вигляді наведено в таблиці 10. Оцін-
ка рівня доказів за якістю (А, B, C, D, X) та силою 
(сильна, помірна, слабка та не визначена) пред-
ставлена згідно першоджерел [3, 4].

Таблиця 10

Основні положення оновленої доказової бази IPNA

А. СЧ НС у дітей (2023 рік)
1-й епізод: призначити ГКС у дітей від 3-х місяців до 18-ти років в дозі 60 мг/м2 щоденно (або 2 мг/кг, максимум: 
60 мг/доба) 4 тижні, потім 40 мг/м2 через день (або 1,5 мг/кг, максимум: 40 мг через день) або ті ж дози 
тривалістю по 6 тижнів (A, сильна)

ГКС: приймати per os 1 раз на день вранці  (В, помірна)

ГКС: не зменшувати дозу під час дозування через день (A, сильна)
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ГКС: розрахунок дози на вагу («суха» вага) або площі поверхні тіла (В, слабка) 

ГКС: на початку ГРВІ не використовувати короткий курс ГКС щоденно (низькі дози) для запобігання рецидиву 
(B, помірна)

ГКС: на початку ГРВІ використовувати короткий курс ГКС щоденно (низькі дози) у тих, хто отримує ГКС через 
день і мають в анамнезі інфекційно-асоційовані рецидиви (D, слабка)

1-й епізод: не використовувати інші імуномодулюючі або імуносупресивні ЛЗ, крім ГКС (С, слабка)

ГКС: використовувати преднізон або преднізолон як взаємозамінні ЛЗ, в однаковій дозі, при 1-му епізоді і 
наступних рецидивах (В, помірна)

Рецидив: ГКС один раз на день в дозі 2 мг/кг/доба (або 60 мг/м2/доба, максимум: 60 мг) до ПР  
(UPCr ≤ 20 мг/ммоль або 0.2 мг/мг, або негативний, або сліди по тест-смужці протягом 3-х та більше днів 
поспіль), потім 1,5 мг/кг/доза (або 40 мг/м2/доза, максимум: 40 мг) через день 4 тижні (B, помірна)

СЗ та часті рецидиви: підтримуюча терапія ГКС у всіх (B, помірна)

Часті рецидиви: призначення ГКС-обмежуючого ЛЗ або підтримуюча терапія низькими дозами ГКС щоденно 
чи через день (А, сильна)

ГКС-обмежуючий ЛЗ: призначають при відсутності контролю НС на терапії, ускладненому рецидиві або СЗ  
(В, сильна)

ГКС-обмежуючий ЛЗ: вибір спільно з пацієнтами і їх опікунами, з урахуванням ефективності і можливих 
побічних ефектів (X, сильна)

ГКС-обмежуючий ЛЗ: вибрати з – CNI, ЦФ, левамізол, ММФ (А, сильна)

Rtx: вибір при СЗ чи частих рецидивах при відсутності контролю (стійкої ПР) після курсу лікування в адекватній 
дозі хоча б одного з інших спаринг-агентів (B, помірна)

СЗ та часті рецидиви: перехід на інший спаринг-агент при відсутності контролю під час терапії за допомогою 
першого (X, сильна)

ГКС-обмежуючий агент: припинення лікування (ГКС, левамізол, ММФ, CNI) при ПР 12 і більше місяців (X, 
середня)

CNI: контроль С0 для забезпечення оптимальної дози (B, помірна)

ЦсА: початкова доза 3-5 мг/кг/доба (максимум: 250 мг) за 2 рази (кожні 12 годин), мета – С0 60–100 нг/мл або 
С2 300-550 нг/мл (В, помірна)

Тас: початкова доза 0.1-0.2 мг/кг/доба (максимум: 10 мг) за 2 рази (кожні 12 годин), мета – С0 3-7 нг/мл (С, 
помірна)

CNI: використовувати найменшу ефективну дозу (X, сильна)

CNI: уникати використання більше, ніж 2-3 роки (B, помірна)

CNI: проведення нефробіопсії при необхідності призначення більше 2-3 років для виключення токсичності (B, 
помірна)

ЦФ: один курс, розпочинати per os після ПР на фоні ГКС в дозі 2 мг/кг/доба (максимум: 150 мг/доба) 12 тижнів 
або 3 мг/кг/доба (максимум: 150 мг/доба)  8 тижнів (В, помірна)

ЦФ: максимальна кумулятивна доза – до 168 мг/кг (С, помірна)

ЦФ: один курс, внутрішньовенно 500 мг/м2/доза (максимум: 1 г/доза) 1 раз на місяць №6 при невідомій 
прихильності пацієнта лікуванню (B, помірна)

ЦФ: одночасно призначати ГКС через день 40 мг/м2 (або 1.5 мг/кг) зі зниженням до 10 мг/м2 (або 0.3 мг/кг) (D, 
слабка)

ЦФ: контроль клінічного аналізу крові 1 раз на 2 тижні, щоб не пропустити нейтропенію (кількість нейтрофілів 
<1500 клітин/мкл) (D, слабка)

ЦФ: відміна при лейкопенії (<4.0 х 109/л) або нейтропенії (<1500 клітин/мкл), або тромбоцитопенії (<50 х 109/л) 
(X, сильна)

ЦФ: після відновлення параметрів клінічного аналізу крові повернення до ЦФ в меншій дозі (X, сильна)

Левамізол: призначати при ПР на фоні ГКС в дозі 2-2.5 мг/кг через день (максимум: 150 мг/доба) (B, помірна)

ММФ: початкова доза 1200 мг/м2/доба (максимум: 3000 мг) в 2 прийоми (через 12 годин) (B, помірна)

ММФ: починати на фоні ГКС через день (C, слабка) з можливою відміною ГКС через 6-12 тижнів

ММФ: контроль фармакодинаміки при відсутності стійкої ПР на фоні рекомендованих доз (B, помірна)

ММФ: використання адекватної контрацепції у сексуально активних дівчат-підлітків (X, сильна)

Rtx: призначати при СЗ чи частих рецидивах у випадку загострення після лікування хоча б одним іншим ГКС-
обмежуючим ЛЗ в адекватній дозі (B, помірна), особливо у віці старше 7-9 років (С, слабка)

Rtx: доза 375 мг/м2 для кожної інфузії (максимум: 1000 мг/доза), від 1 до 4-х інфузій, бажано після досягнення 
ПР/ЧР (С, помірна)
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Rtx: контроль загальної кількості В-клітин CD19(+) до інфузії через 7 днів (мета - адекватне виснаження 
В-клітин: CD19 <5 клітин/мм3 або <1% від кількості лімфоцитів (В, сильна)

Rtx: контроль рівня IgG до інфузії та періодично після для виявлення гіпогамаглобулінемії (В, сильна)

Rtx:  після інфузії дозу ГКС та інших спаринг-агентів поступово зменшують за 2-3 місяці (B, сильна)

СЗ чи часті рецидиви: при неконтрольованому перебігу або при токсичності лікування – участь в доступному 
клінічному випробування (X, сильна)

Б. СР НС у дітей (2020 рік)

Підтвердження СР: дозу ГКС зменшують з відміною через 6 місяців (D, слабка)

Підтвердження СР: почати імуносупресію 1-ї лінії – CNI (ЦсА або Тас) (B, помірна)

ГКС: після початку CNI зменшення дози 40 мг/м2 через день 4 тижні - 30 мг/м2 через день 4 тижні – 20 мг/м2 
через день 4 тижні – 10 мг/м2 через день 8 тижнів – відміна (D, слабка)

CNI: не призначають або відміняють при ШКФ<30, гострому пошкодженні нирок та/або неконтрольованій 
артеріальній гіпертензії (X, сильна)

Виявлена генетична детермінанта СР (моногенна форма): відміна CNI та ГКС (B, помірна)

ЦсА: початкова доза 3-5 мг/кг/д (максимальна: 250 мг/д) per os за 2 рази (В, слабка)

ЦсА: дозу титрують щоденно до досягнення С0 80-120 нг/мл (метод ТМС) (B, слабка)

Тас: початкова доза 0.1-0.2 мг/кг/д (максимальна: 5 мг/д) per os за 2 рази (В, слабка)

Тас: дозу титрують 1 раз на 3 дні до досягнення С0 4-8 нг/мл (B, слабка)

CNI: контроль С0 щотижня в період титрації (4 тижні), потім – кожні 1–3 місяці разом із рівнем креатинінемії 
як параметру безпеки (D, слабка)

CNI: дозу зменшують чи відміняють при ШКФ<30 (X, сильна)

CNI: мінімальний період лікування для оцінки відповіді - 6 місяців (B, слабка)

CNI: за відсутності ЧР відміна через 6 місяців (B, помірна)

CNI: при ПР – зменшення дози до найменшої, можлива відміна через 12-24 місяці через ризик 
нефротоксичності (С, слабка)

CNI: при ПР 12 і більше місяців можливий перехід на ММФ (C, слабка)

CNI: при ЧР продовжити без зміни дози щонайменше 12 місяців (C, слабка)

CNI: рецидив на лікуванні – ГКС 60 мг/м2 щодня до ПР/ЧР або 4 тижні з подальшим поступовим зниженням 
дози після досягнення ПР/ЧР (C, слабка)

CNI: при рецидиві після відміни – повторний курс CNI з ГКС 4 тижні у високих дозах або ММФ (C, слабка)

CNI: при рецидиві після ПР/ЧР у випадку появи СЧ можливо призначити ММФ (C, слабка)

CNI: не зрозуміле зниження ШКФ або збільшення протеїнурії – нефробіопсія для оцінки нефротоксичності  
(C, слабка)

CNI: нефробіопсія при тривалому призначенні (> 2 років) або повторному курсі (C, слабка)

ММФ: призначають при ШКФ<30 (С, слабка)

ЦФ: при відсутності CNI, з високими дозами ГКС або без них (D, слабка)

CNI: за відсутності ефекту – участь в клінічному дослідженні для оцінки нових потенційних методів лікування 
(не класифіковано)

Rtx: можливе призначення при недоступності клінічного дослідження (С, слабка)

Rtx: дві інфузії в дозі 375 мг/м2 на інфузію (звичайно протягом 2 тижнів), мета – CD19<5 клітин/мкл або 1% (C, 
слабка)

Rtx: не призначати за наявності туберкульозу, гепатиту В або поліомавірусній інфекції (проводити скринінг 
перед початком лікування) (X, сильна)

Rtx: при резистентності чи непереносимістю можливе застосування офатумумабу та екстракорпоральних 
методів очищення крові - плазмообміну, імуноадсорбції або аферезу ліпідів (C, слабка)

Відсутність ефекту від імуносупресії: генетичний скринінг для прийняти рішення щодо подальшої імуносупресії 
(X, сильна)

Відсутність ефекту від імуносупресії: відміна та продовження RAASi та інші підтримуючі заходи (X, сильна)

Відсутність ефекту від імуносупресії: нові методи лікування, які доступні в клінічних дослідженнях (X, сильна)

Відсутність ефекту від імуносупресії: рішення про продовження або відміну після обговорення з батьками його 
переваг та ризиків, вартості терапії (A, сильна)

Рецидив після відміни імуносупресивної терапії: ГКС 60 мг/м2 щодня до ПР/ЧР або максимуму 4 тижні з 
подальшим зниженням дози після досягнення ПР/ЧР, або альтернатива – відновлення імуносупресії, яка може 
запобігти рецидивам (D, слабка)
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За відсутності ефекту від жодного із зазначених 
спаринг-агентів міжнародна нефрологічна спільнота 
бачить вихід в участі пацієнта в клінічних досліджен-
нях [3]. В рекомендованих МОЗ для імплементації 
Кохранівських оглядах щодо лікування дітей з НС 
можна побачити практично синхронні твердження: 
«Вкрай необхідно провести набагато більш масштаб-
не дослідження, щоб підтвердити ці висновки» [9]; «…
ефект від лікування тимчасовий, і багатьом дітям зна-
добляться додаткові курси Rtx. … Порівняльні дослі-
дження CNI, ММФ, левамізолу та алкілуючих агентів 
продемонстрували незначні або відсутні відмінності у 
ефективності» [7]; «CNI може підвищити ймовірність 
ПР або ЧР порівняно з плацебо/відсутністю лікування 
чи ЦФ. Для інших схем залишається невизначеним, 
чи втручання змінюють результати, оскільки достовір-
ність доказів низька» [8]. Вочевидь, це одна з причин, 
що сприяла появі після тривалого обговорення в [2] 
розділу загального плану, де однозначно підкреслена 
необхідність адаптації настанови до конкретних умов: 

«Керівництво призначено для допомоги в прийнят-
ті рішень. Воно не визначає стандарт лікування та не 
повинно розглядатися як найкращий супровід»; «При 
використанні цих рекомендації медичні працівники 
повинні вирішити як застосувати їх у власній клінічній 
практиці»; «Варіації в практиці неминучі і виникати-
муть при врахуванні клініцистами потреб конкретних 
пацієнтів, доступних ресурсів та обмежень, існуючих 
в медичному закладі чи притаманних типу медичної 
практики». Цього разу було виділено не тільки реко-
мендації з доказовою базою, але й так звані практичні 
точки (Practice Points), які загалом можна охарактери-
зувати як експертну думку. Зазначені практичні точки 
імуносупресії акцентують, що вибір лікувальної так-
тики, прийняття клінічного рішення є відповідаль-
ністю клініциста, що ґрунтується на власному досвіді 
та знаннях. Ми відштовхуємося від важкості клінічної 
картини та рівня ШКФ, намагаємося як мінімум упо-
вільнити прогресування захворювання та пам’ятаємо, 
що не всіх можна вилікувати (табл. 11). 

Таблиця 11

Практичні точки імуносупресії (адаптовано [2]): take home points

Вибір терапії:

–– залежить від тяжкості клінічних симптомів та морфологічного типу
–– додержуйтесь безпечна доза ЛЗ з урахуванням рШКФ

Попередження прогресування:

–– повна ремісія можлива не завжди
–– довготривале лікування та повторні курси можуть бути необхідними
–– зниження протеїнурії – вже позитивне досягнення в певних випадках 

Мінімізація побічних дій:

–– враховувайте можливість побічних дій
–– прислухайтеся до точки зору хворого
–– контролюйте приховані інфекції
–– контролюйте С0 за потреби
–– профілактуйте побічні дії ЛЗ
–– контролюйте кумулятивні дози ЛЗ
–– вакцинуйте

Життя України після 24 лютого 2022 року ра-
дикально змінилося і реаліями медичної спільноти, 
що працює з цивільним населенням, стала, в першу 
чергу, турбота про фізичну безпеку всіх учасників 
лікувального процесу. Ми стикнулися з вимушени-
ми відхиленнями від усіх протоколів та алгоритмів 
через проблеми лабораторного та клінічного контр-
олю, обмеження пересування, зміни спектру та ло-
гістики фармацевтичного ринку. В цих умовах має-
мо спиратись на рівень грамотності та критичності 
оточення хворого, здатність до контролю клінічної 
ситуації людьми, які реалізують рекомендації, але не 
завжди мають необхідний досвід.

Дітей з НС, що потребують активного лікування 
та моніторингу, стало менше. Зрозуміло, що через ви-
мушену зовнішню міграцію зменшилась чисельність 
дитячого населення України, а через внутрішні пере-
міщення – зв’язки із хворими частково втрачені. Од-
нак слід пам’ятати, що в критичні періоди історії кіль-

кість хворих з певними діагнозами часто зменшується 
через зміну пріоритетів (акцент на вижиття) і, маючи 
проблеми, звернення до спеціаліста відтерміновують.

Формально змінився і клінічний спектр пацієн-
тів – нефрологи стикаються зі складними і неконтр-
ольованими випадками НС. «Прості» за терапев-
тичним супроводом випадки (СЧ НС) залишаються 
в регіонах, виходячи в кращому випадку на рівень 
вторинної ланки надання медичної  допомоги. Бать-
ки пацієнтів з попереднім досвідом лікування НС в 
мирні часи натепер, в умовах воєнних обмежень, 
починають діяти самі, орієнтуючись на інформацію 
та досвід, отримані  раніше.

Всі, хто починає терапію, стикаються з лімі-
тованими можливостями дотримання протоколу і 
специфікою правової бази. Ці місяці навчили ви-
користовувати наявний мінімум ЛЗ, а спілкування 
з колегами і оцінка доступних ресурсів – створити 
власні практичні точки (табл. 12, 13). 
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Таблиця 12

Практичні точки імуносупресії СЧ НС у дітей, уроки воєнного стану: take home points

ГКС:
–– стандартна доза П 1.5-2 мг/кг/доба 6 тижнів (при 1-му епізоді 8 тижнів) [5], далі підтримуюча доза 
до 6 місяців;
–– обмеження тривалості максимальної дози (зменшення після 3-х днів без протеїнурії) [2] у випадку 
контрольованого перебігу НС, за наявності  інформзгоди;  
–– при ГРВІ на підтримуючій дозі П – 0.5 мг/кг/доба безперервно 7 днів [2, 5];
–– подовження тривалості підтримуючої терапії при часторецидивуючому перебігу чи СЗ [4] за наяв-
ності інформзгоди

Левамізол:
–– призначати при 1-му рецидиві в якості ГКС-обмежуючого засобу за наявності інформзгоди (пере-
вага у частохворіючих дітей та при обмеженій можливості моніторингу інших ЛЗ) [2]

2-й та наступні рецидиви:
–– після 4-х тижнів ГКС послідовне призначення спаринг-агента, що не потребує ретельного моніто-
рингу (левамізол або ММФ), при наявності адекватного супроводу – ЦФ рer os з можливим обме-
женням тривалості до досягнення кумулятивної дози 168 мг/кг [2, 4];
–– не повертатися до попереднього спаринг-агента, що отримував перед поточним рецидивом [5];
–– при частих рецидивах чи СЗ розглянути можливість CNI або Rtх за наявності адекватного супроводу 
та інформзгоди [2, 4]

Таблиця 13

Практичні точки імуносупресії СР НС у дітей, уроки воєнного стану: take home points

ГКС:
–– розглянути «пульс» ГКС за відсутності ремісії з 5-го тижня [5];
–– подовження тривалості підтримуючої терапії більше 6-ти місяців [3, 5]

Імуносупресія:
–– з 6-го тижня ГКС [5];
–– 1-й вибір – CNI за можливості адекватного супроводу (ЦсА: [5], Тас: [2, 3] за наявності  
інформзгоди);
–– альтернативний вибір – за можливості адекватного супроводу ЦФ внутрішньовенно 6 місяців [2, 3] 
(інформзгода) чи ЦФ per os до досягнення кумулятивної дози [5] без підтримуючої терапії (інформ
згода), або ХБ до досягнення кумулятивної дози [5] без підтримуючої терапії (інформзгода);
–– відсутність ефекту від попередньої імуносупресії – ММФ 12 місяців з можливим подовженням  
[2, 3] (інформзгода) або Rtx [2, 3] (інформзгода);
–– уповільнення рШКФ<30  – перехід на ММФ  [2, 3] (інформзгода);
–– відсутність адекватного супроводу – ММФ [2, 3] (інформзгода)

Сьогодні через проблеми фармакологічного 
забезпечення тривалість підтримуючої терапії ГКС 
або лікування алкілуючими агентами часто корот-
ші, ніж зазначено в протоколі МОЗ, що наближає 
їх до міжнародних рекомендацій. Відсутність адек-
ватного лабораторного моніторингу ЛЗ ще більше 
обмежили використання CNI, зменшили кількість 
хворих на алкілуючих агентах, надали перевагу 
ММФ, актуалізували опцію левамізолу при СЧ НС 
(див. табл. 11). Все частіше, щоб досягти конвер-
сії перебігу СР НС, ми звертаємося до більш агре-
сивних, але простіших за лабораторним контролем 
опцій – «пульс» ГКС та ЦФ, а в якості підтримую-
чого ЛЗ – до ММФ (див. табл. 12).

Оскільки правовою основою лікування дітей 
з НС залишається наказ МОЗ України за 2004 рік, 
але його дотримання стає складнішим вже не тіль-
ки через поновлення доказової бази, а й з техніч-
них причин, неминучих при воєнному стані, кліні-
цист мусить подбати про свою правову безпеку при 

прийнятті клінічного рішення щодо терапії. Етапи 
захисту, які сформовані на підставі ретельного ви-
вчення [6], включають: 1) усне інформування бать-
ків (і хворої дитини в певному віці) про особливості 
лікування НС за протоколом МОЗ і альтернативни-
ми рекомендаціями, і про їх право вибору проміж 
локальним досвідом, наявною доказовою базою, 
ресурсами, можливостями та ризиками; 2) отри-
мання письмової згоди на лікування (в тому числі 
і тоді, коли вибір стосується українського досвіду 
за протоколом МОЗ, оскільки гарантувати повно-
го його дотримання по ЛЗ, термінам та дозам не 
можливо); 3) письмове інформування адміністра-
ції ЗОЗ (форма довільна) про прийняте рішення, 
з посиланнями на міжнародні рекомендації (якщо 
вибрано їх), аргументацією щодо ресурсів терапев-
тичного супроводу.

Що маємо в підсумку? Неоднозначні наслідки 
НС у дітей залишають актуальним проведення но-
вих добре спланованих досліджень для уточнення 
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ефективності існуючих та пошуку нових протоко-
лів лікування. Докази високої якості, сконцентро-
вані KDIGO та IPNA в 2020-2023 роках, допомага-
ють в прийнятті клінічного рішення в міжнарод-
ному просторі, однак знаходяться поза правового 
поля в Україні. Хоча по багатьом пунктам діючий 
національний протокол лікування дітей з НС узго-
джується з міжнародними рекомендаціями, але 
він не враховує окремі ефективні групи лікарських 
засобів, докази по застосуванню яких були напра-
цьовані після 2004 року, втрату значення інших 
препаратів, зміну режимів призначення, корекцію 
дефініцій, тощо. Додаткове навантаження, якого 
медична спільнота не очікувала, дали радикаль-
ні зміни в Україні 2022 року, пов’язані з воєнним 
станом. Все це підтверджує нагальність створення 
адаптивної настанови по лікуванню дітей з НС на 
основі міжнародного досвіду з подальшою розроб-
кою клінічного протоколу медичної допомоги цій 

когорті хворих, що візьме до уваги можливості кра-
їни (економічні та організаційні), традиції та досвід 
національної клінічної практики, врахує виклики 
воєнного стану сьогодні і передбачить особливості 
неминучого періоду відновлення країни після його 
завершення.

Конфлікт інтересів: автор була членом робочої 
групи по створенню чинного Протоколу лікуван-
ня дітей з нефротичним синдромом [5], захистила 
дисертацію на здобуття наукового ступеня д. мед. 
н. за темою «Імунотропна терапія дітей, хворих 
на гломерулонефрит з нефротичним синдромом» 
(спеціальність 14.01.37) [1].

Подяка. Глибока вдячність всім дитячим не-
фрологам, які працювали в Україні та продовжу-
ють свою роботу сьогодні, бо саме їх увага до НС 
та відданість справі змусили автора ініціювати цю 
публікацію.

Відповіді на контрольні питання Таблиці 5

1.	 Ні. Визначення СР чи СЧ проводять після застосування стандартної дози ГКС.

2.	 Ні. СР чи СЧ визначають при використанні П. Якісна доказова база по іншим ГКС при НС у 
дітей відсутня.

3.	 На розсуд лікаря, доказова база відсутня.

4.	 Ні.

 5.	 Ні, за новим визначенням СЗ документують при рецидиві НС на дозі П 1.5 мг/кг або в перші 2 
тижні після відміни ГКС в ці же дозі. Рецидив на низьких дозах є просто рецидивом.

6.	 Можливо, але не обов’язково. Рекомендовано проводити «пульс» ГКС в термін з 5 по 6-й 
тиждень лікування 1-го епізоду НС, але чітких «прив’язок» до часу не озвучено.
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