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Список умовних скорочень 

 

АЛТ  – Аланінамінотрансфераза 

АСТ – Аспартатамінотрансфераза  

БЦП – Боцепревір 

ВГВ – Вірус гепатиту В 

ВГС – Вірус гепатиту С 

ВІЛ – Вірус імунодефіциту людини 

ВООЗ – Всесвітня організація охорони здоров’я 

ГЛЕ/ПІБ – Глекапревір/пібрентасвір 

ГЗР/ЕЛБ – Гразопревір/ельбасвір 

ГЦК – Гепатоцелюлярна карцинома 

ДАС – Дасабувір 

ДНК – Дезоксирибонуклеїнова кислота 

ЕКГ – Електрокардіографі́я 

ЗПТ – Замісна підтримуюча терапія 

ІФА – Імуноферментний аналіз 

ІФН – Інтерферон 

ЛВІН – Люди, які вживають наркотики ін’єкційним шляхом 

ЛЗ – Лікарський засіб 

МО – Міжнародна одиниця 

НІЗТ  – Нуклеозидні інгібітори зворотньої транскриптази 

ННІЗТ  – Ненуклеозидні інгібітори зворотньої транскриптази 

ОМБ/ПТВ/р – Омбітасвір/паритапревір/ритонавір 

ПАР – Психоактивні речовини 

ПППД – Препарати прямої противірусної дії 

ПР – Побічна реакція 

РНК – Рибонуклеїнова кислота 

рШКФ – Розрахункова швидкість клубочкової фільтрації 

СВВ – Стійка вірусологічна відповідь 

СОФ – Софосбувір 

СОФ/ЛЕД – Софосбувір/ледіпасвір 

СОФ/ВЕЛ – Софосбувір/велпатасвір 

СОФ/ВЕЛ/ВОКС – Софосбувір/велпатасвір/воксілапревір 

ХХН – Хронічна хвороба нирок 

ЧСЧ – Чоловіки, що мають секс з чоловіками 

ШТ – Швидкі діагностичні тести 

AASLD – Американська асоціація вивчення хвороб печінки 

cAg ВГС – Коровий антиген вірусу гепатиту С 

EASL – Європейська асоціація з дослідження печінки 

FIB-4 – Індекс для визначення фіброзу печінки 

HBsAg – Поверхневий антиген вірусу гепатиту В 
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ПЕРЕДМОВА МУЛЬТИДИСЦИПЛІНАРНОЇ РОБОЧОЇ ГРУПИ 

Актуальність для України  

Вірусні гепатити В і С становлять загрозу громадському здоров’ю, оскільки 96% 

цирозу та гепатоцелюлярної карциноми викликані саме цими двома типами ВГ. За даними 

Всесвітньої організації охорони здоров’я, у світі тільки 9% осіб із хронічним вірусним 

гепатитом В знають про свій діагноз і 20%  – про вірусний гепатит С, а нових випадків 

інфікування щорічно фіксується 3 мільйони.  В Україні, за оціночними даними 5% осіб 

інфіковані ВГС, з якиз 3,6% осіб мають хронічний гепатит С. У листопаді 2019 року Україна 

приєдналася до Глобальної стратегії з елімінації вірусних гепатитів B та C, ухваливши 

Державну стратегію протидії ВІЛ-інфекції/СНІДу, туберкульозу та вірусним гепатитам до 

2030 року. Цілями реалізації Державної стратегії до 2030 року є:  

- попередження 90% нових випадків вірусних гепатитів; 

- 90% осіб, які хворіють на ВГ, будуть продіагностовані та знатимуть про свою хворобу; 

- до 90% хворих отримають лікування, яке буде ефективним і призведе до повного 

одужання (для ВГC) або ефективного контролю хвороби (для ВГB). 

Особливої уваги в контексті лікування ВГ, заслуговує дитяча та підліткова популяції, 

які потребують спеціалізованого підходу та відповідного педіатричного протоколу лікування. 

За оцінками, 3,26 мільйона дітей у світі живуть із хронічною інфекцією, спричиненою ВГС, 

тому ліквідації ВГС на національному рівні не буде досягнуто, якщо діти і підлітки також не 

проходитимуть тестування і не отримуватимуть лікування. 

Завдяки наявності зареєстрованих в Україні генеричних форм препаратів прямої 

противірусної дії, ціна на які значно нижча, ніж на оригінальні ЛЗ, країна має можливість 

щорічно збільшувати обсяги замовлення. 

З 2022 року держава централізовано закуповує швидкі тести (далі – ШТ) для скринінгу 

ВГВ та ВГС. Зокрема протягом першого півріччя 2023 року в регіони було доставлено 100% 

річної потреби ШТ, замовленої за кошти ДБ 2022 року. 

 

Методологія створення клінічної настанови 

Робочу групу створено наказом МОЗ України від 17 квітня 2023 року № 741 "Про внесення 

змін до наказу Міністерства охорони здоров’я України від 18 серпня 2020 року № 1908".  

Відповідно до Методики розробки та впровадження медичних стандартів медичної допомоги 

на засадах доказової медицини (затверджена наказом МОЗ України від 28.09.2012 № 751 «Про 

створення та впровадження медико-технологічних документів зі стандартизації медичної 

допомоги в системі Міністерства охорони здоров’я України» та зареєстрована в Міністерстві 

юстиції України 29.11.2012 за №2001/22313) було проведено систематичний пошук в базах 

даних. Відібрані настанови було оцінено за допомогою інструменту AGREE II. З урахуванням 

специфіки настанов, регіону та дати публікації, оцінок за AGREE II за прототипи було обрано: 

«EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2020»; Hepatitis C Guidance 2023 Update: 

AASLD-IDSA:Recommendations for Testing and Treating Hepatitis C Virus Infection; WHO: 

«Updated recommendations on treatment of adolescents and children with chronic HCV infection, 

and HCV simplified service delivery and diagnostics, 2022». 

Додаткова інформація була включена з настанов: 

• WHO «Guidelines for the care and treatment of persons diagnosed with chronic hepatitis C 

virus  infection» (2018); 

• AASLD/IDSA «HCV Guidance: Recommendations for Testing, Managing, and Treating 

Hepatitis C» (2019); 

• EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C (2016); 

• Hepatitis C Guidance 2019 Update: American Association for the Study of Liver Diseases – 

Infectious Diseases Society of America Recommendations for Testing, Managing, and 

Treating Hepatitis C Virus Infection. 

 

https://www.who.int/hepatitis/publications/hepatitis-c-guidelines-2018/en/
https://www.who.int/hepatitis/publications/hepatitis-c-guidelines-2018/en/
https://www.hcvguidelines.org/evaluate/testing-and-linkage
https://www.hcvguidelines.org/evaluate/testing-and-linkage
https://easl.eu/publication/easl-recommendations-on-treatment-of-hepatitis-c/
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EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2020 

 Резюме 

Інфікування вірусом гепатиту С є основною причиною виникнення хронічного 

захворювання печінки, від якого страждає, приблизно, 71 мільйон людей в усьому світі. 

Клінічна допомога пацієнтам із захворюванням печінки, внаслідок інфікування ВГС, значно 

покращилася, завдяки кращому розумінню патофізіології захворювання, а також розробці 

діагностичних процедур і вдосконалення терапії та профілактики. Сучасні курси лікування 

сприяють елімінації гепатиту С як основної загрози для громадського здоров'я, відповідно до 

цілі Всесвітньої організації охорони здоров’я, хоча часові рамки та здійсненність цього 

залежать від кожного окремого регіону. В даних рекомендаціях Європейської асоціації з 

вивчення хвороб печінки щодо лікування гепатиту С, описується оптимальне ведення 

пацієнтів з нещодавнім інфікуванням та хронічною інфекцією ВГС у 2020 році та надалі.  

 

Вступ  

Проблематика  

У 2015 році було підраховано, що в усьому світі налічувалося приблизно 71 мільйон 

осіб, хронічно інфікованих вірусом гепатиту С (далі – ВГС), 1, 2 багато з яких не знали про 

свою інфекцію.3 Інфекція ВГС залишається однією з основних причин хронічних захворювань 

печінки в усьому світі. 1, 4 Довгострокова природна історія інфекції ВГС дуже різноманітна: 

ураження печінки може коливатися від мінімальних некрозапальних змін до великого фіброзу 

та цирозу з або без гепатоцелюлярної карциноми (далі – ГЦК). Клінічна допомога пацієнтам 

із захворюваннями печінки, пов’язаними з гепатитом С, значно просунулася протягом 

останніх кількох десятиліть завдяки поглибленому розумінню патофізіології захворювання, а 

також завдяки розвитку діагностичних процедур і радикальним удосконаленням терапії та 

профілактики. 

Основна мета терапії гепатиту С – вилікувати інфекцію, тобто досягти стійкої 

вірусологічної відповіді (далі – СВВ), яка визначається як невизначувана РНК гепатиту С після 

завершення лікування. СВВ відповідає вилікуванню від інфекції ВГС, оскільки пізній рецидив 

виникає менш ніж у 0,2% випадків після 6 місяців спостереження.5 СВВ, як правило, 

асоціюється з нормалізацією печінкових ферментів і покращенням або регресом 

некрозапалення та фіброзу печінки, а також покращенням функції печінки.6, 7, 8 Ризик ГЦК і 

смертності, пов’язаної з печінкою, значно знижується, але не усувається, у пацієнтів із 

цирозом печінки, які очищаються від гепатиту С, порівняно з нелікованими пацієнтами та 

непостійними вірусологічними відповідями, особливо за наявності кофакторів захворювань 

печінки, таких як метаболічний синдром , шкідливе вживання алкоголю та/або одночасне 

зараження вірусом гепатиту B (далі – ВГВ).6, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17 ВГС також асоціюється з 

рядом позапечінкових проявів, але елімінація вірусу може знизити смертність від усіх 

причин.18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25 

 

Методологія 

Рекомендації EASL щодо лікування ВГС були розроблені експертною групою, 

обраною Правлінням EASL. Рекомендації в основному базуються на доказах існуючих 

публікацій та презентацій на міжнародних зустрічах. За відсутності таких доказів, 

розглядався особистий досвід та думки експертів. Де це було можливо, наводилися дані щодо 

рівня доказів та рекомендації. Було застосовано підхід GRADE для оцінки якості доказів та 

сили рекомендацій.26 Сила рекомендацій відображає якість доказів. Якість доказів у 

рекомендаціях була класифікована відповідно трьох рівнів: високий (A), середній (B) або 

низький (C). Система GRADE пропонує два класи рекомендацій: сильні (1) або слабкі (2) 

(табл. 1). Таким чином, в рекомендаціях розглядається якість доказів: чим вище якість 

доказів, тим більш ймовірне обґрунтування, що рекомендація сильна; чим більша різниця у 

https://easl.eu/publication/easl-recommendations-treatment-of-hepatitis-c/
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питаннях вибору та переваг пацієнтів, чи більша невизначеність, тим більш ймовірне 

обґрунтування, що рекомендація є слабкою. Рекомендації були схвалені Правлінням EASL. 

 

Таблиця 1. Використання оціночних даних (адаптовано з системи GRADE) 

Якість 

доказів 

Примітка Оцінка 

Висока Дуже малоймовірно, що подальші дослідження змінять 

впевненість щодо оцінки впливу  

A 

Помірна  Подальші дослідження, ймовірно, матимуть суттєвий 

вплив на впевненість щодо оцінки впливу та можуть 

змінити попередню оцінку  

B 

Низька Подальші дослідження, ймовірно, матимуть суттєвий 

вплив на впевненість щодо оцінки впливу і, ймовірно, 

змінять попередню оцінку. Будь–яка зміна оцінки 

невизначена  

C 

Рекомендації Примітка Примітка 

Сильна Фактори, що впливають на силу рекомендації, включали 

якість доказів, припущення щодо важливих для пацієнта 

результатів та вартість  

1 

Слабка Різниця у питаннях вибору та тому, чому пацієнти 

віддають перевагу або більше невизначеності. 

Рекомендація розроблена з меншою впевненістю, більш 

високою вартістю або більшим використанням ресурсів  

2 

 

Коментар робочої групи: Для зручності навігації та швидкого пошуку необхідних даних 

таблиць та рисунків, робоча група вирішила використовувати ту ж систему нумерації в 

даній  клінічній настанові, що і у відповідних міжнародних керівництвах. 

Доступні в Європі препарати  

У цьому розділі, а також у Таблиці 2, перелічені доступні наразі в Європі комбіновані 

препарати від ВГС. Також тут представлені їхні відомі фармакокінетичні властивості та 

профілі безпеки.  

Софосбувір  

Дозування софосбувіру складає 400 мг (1 таблетка) один раз на день, незалежно від 

прийому їжі. Приблизно 80% софосбувіру виводиться з організму через нирки, тоді як 15% 

виводиться з калом. Більша частина софосбувіру, що виводиться із сечею, представлена 

дефосфорильованим нуклеозидним метаболітом GS-331007 (78%), а 3,5% виводяться в 

незміненому вигляді. Нирковий кліренс є основним шляхом елімінації GS-331007, причому 

більша частина активно секретується. Для пацієнтів з нирковою недостатністю легкого та 

середнього ступеню коригування дозування софосбувіру не потрібне. Схеми лікування, що 

містять софосбувір, продемонстрували свою безпечність для пацієнтів з помірним та тяжким 

ступенем ниркової недостатності, у тому числі, в разі розрахункової швидкості клубочкової 

фільтрації (далі – рШКФ) <30 мл/хв/1,73 м2, а також для пацієнтів з термінальною стадією 

захзворювання нирок, які потребують гемодіалізу, з декомпенсацією печінки або без неї.27 

Нещодавні дослідження підтвердили безпечність софосбувіру для пацієнтів із 4-5 стадією 

захворювання нирок, які не були на діалізі28. 

Концентрація Софосбувіру в крові істотно не змінюється в пацієнтів з позапечінковою 

недостатністю легкого ступеню (цироз печінки класу А за Чайлд- П’ю), але збільшується в 2-

3 рази в осіб із печінковою недостатністю помірного ступеню (цироз печінки класу В за Чайлд-

П’ю). Софосбувір добре переноситься протягом 12-24 тижнів прийому.  
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Софосбувір/велпатасвір  

Софосбувір та велпатасвір доступні в формі комбінованого препарату з фіксованим 

дозуванням, що містить 400 мг софосбувіру та 100 мг велпатасвіру в одній таблетці. 

Рекомендована доза комбінованого препарату – 1 таблетка раз на день, незалежно від прийому 

їжі. Велпатасвір метаболізується in vitro за допомогою цитохрому P450 (CYP) 2B6, CYP2C8 

та CYP3A4. Однак через повільний обмін, переважна більшість препарату в плазмі 

залишається в незміненому вигляді. Велпатасвір транспортується P-глікопротеїном (P-gp) і 

білком резистентності раку молочної залози (BCRP), та, певною мірою, транспортним 

поліпептидом органічних аніонів (OATP) 1B1. Виведення препарату в незміненому вигляді з 

жовчю є основним шляхом елімінації. Середній період напіввиведення велпатасвіру, після 

прийому софосбувіру та велпатасвіру, становить приблизно 15 годин. 

Концентрація велпатасвіру в плазмі крові (площа під кривою, ППК) є подібною для 

пацієнтів з помірним та тяжким ступенем печінкової недостатності (цироз печінки класу В та 

С за Чайлд-П'ю, відповідно), порівняно з тими, в кого нормальна функція печінки. Наявність 

цирозу, в тому числі декомпенсованого, не мало клінічно значущого впливу на концентрацію 

велпатасвіру в рамках проведення популяційного фармакокінетичного аналізу серед осіб, 

інфікованих ВГС29.  

Фармакокінетика велпатасвіру вивчалася за участі пацієнтів без ВГС, але з нирковою 

недостатністю тяжкого ступеню (рШКФ <30 мл/хв/1,73 м2). Порівняно з особами з 

нормальною функцією нирок, ППК велпатасвіру була на 50% вищою, що не вважається 

клінічно значущим30. Лікування софосбувіром/велпатасвіром протягом 12 тижнів 

продемонструвало свою безпечність для пацієнтів із термінальною стадією ниркової 

недостатності, які проходили гемодіаліз.31    

Оцінка безпеки софосбувіру та велпатасвіру проводилася на основі реальних даних та 

об’єднаних даних клінічних досліджень ІІІ фази.32, 33 Головний біль, втомлюваність та нудота 

були найбільш частими несприятливими подіями, про які повідомлялося з частотою, подібною 

до частоти в пацієнтів, які отримували плацебо. 

 

Софосбувір/велпатасвір/воксилапревір  

Софосбувір, велпатасвір та воксилапревір доступні у формі комбінованого препарату з 

фіксованим дозуванням, що містить 400 мг софосбувіру, 100 мг велпатасвіру та 100 мг 

воксилапревіру в одній таблетці. Рекомендована доза комбінованого препарату – 1 таблетка 

раз на день під час прийому їжі, оскільки, за наявності їжі, концентрація воксилапревіру в 

плазмі крові (ППК) та максимальна концентрація (Cmax) становили 112% до 435% та 147% до 

680%, відповідно.34  

Воксилапревір метаболізується in vitro за допомогою CYP3A4, переважна більшість 

препарату в плазмі залишається в незміненому вигляді. Велпатасвір і воксилапревір є 

інгібіторами транспортерів лікарських засобів P-gp, BCRP, OATP1B1 та OATP1B3. Виведення 

препарату в незміненому вигляді з жовчю є основним шляхом елімінації воксилапревіру. 

Середній період напіввиведення воксилапревіру, після прийому софосбувіру, велпатасвіру та 

воксилапревіру, становить приблизно 33 години.  

Популяційний фармакокінетичний аналіз прийому воксилапревіру пацієнтами з ВГС 

продемонстрував, що пацієнти з компенсованим цирозом (клас А за Чайлд-П'ю) мали на 73% 

вищу концентрацію воксилапревіру ніж ті, в кого немає цирозу. Отже, коригування дозування 

софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру пацієнтам з компенсованим цирозом (клас А за 

Чайлд-П'ю) не потрібне. Фармакокінетика при одноразовому прийомі воксилапревіру також 

вивчалася за участі пацієнтів з печінковою недостатністю помірного та тяжкого ступеню (клас 

В та С за Чайлд-П'ю, відповідно). Порівняно з пацієнтами з нормальною функцією печінки, 

ППК воксилапревіру була в 3 та 5 разів вищою в пацієнтів з печінковою недостатністю 

помірного та тяжкого ступеню, відповідно. Отже, комбінований препарат софосбувіру, 

велпатасвіру та воксилапревіру не слід застосовувати пацієнтам із помірним (клас В за Чайлд-

П'ю) або тяжким (клас С за Чайлд-П'ю) ступенем печінкової недостатності. Фармакокінетика 
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воксилапревіру вивчалася за участі пацієнтів без ВГС, але з нирковою недостатністю тяжкого 

ступеню (рШКФ <30 мл/хв/1,73 м2). Порівняно з особами з нормальною функцією нирок, ППК 

велпатасвіру була на 71% вищою в тих, в кого спостерігалася ниркова недостатність, що не 

вважається клінічно значущим.  

Оцінка безпеки софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру проводилася на основі 

даних клінічних досліджень ІІ та ІІІ фази та реальних даних.35-39 Головний біль, діарея та 

нудота були несприятливими подіями, про які повідомлялося найчастіше. Частота побічних 

реакцій з боку шлунково-кишкового тракту була більшою, ніж при прийомі комбінованого 

препарату, що містить лише софосбувір та велпатасвір.  
  

Таблиця 2. ПППД для лікування ВГС, узгоджені та рекомендовані в Європі, згідно з даним 

документом, та педіатричні форми ПППД, що наразі знаходяться на узгодженні (інформація 

надана біофармацевтичними компаніями Abbvie та Gilead на вимогу експертної групи). 

ПППД, противірусні препарати прямої дії.  
а Педіатрична форма. 

 b На узгодженні 

Коментар робочої групи: станом на 01.01.2024 року комбіновані лікарські засоби за 

міжнародними непатентованими назвами софосбувір/велпатасвір/воксилапревір, а також 

гразопревір/елбасвір в Україні не зареєстровані. Це обмежує можливості повторного 

лікування пацієнтів на гепатит С в Україні, що не відповіли на попередній курс лікування 

ПППД, оскільки софосбувір/велпатасвір/воксилапревір розглядається як препарат вибору для 

Продукт  Форма випуску  Дозування 

Софосбувір Таблетки, що містять 400 мг 

софосбувіру  

Таблетки, що містять 200 мг 

софосбувіруa 

По 1 таблетці раз на день 

 

 По 1 таблетці раз на день 

Софосбувір/велпатасвір Таблетки, що містять 400 мг 

софосбувіру та 100 мг 

велпатасвіру  

Таблетки, що містять 200 мг 

софосбувіру та 50 мг 

велпатасвіруa,b  

Гранули, що містять 50 мг 

софосбувіру та 12,5 мг 

велпатасвіруa,b 

По 1 таблетці раз на день  

 

 

По 1 таблетці раз на день  

 

По 3-4 гранули раз на день, 

відповідно до маси тіла 

Софосбувір/велпатасвір/ 

воксилапревір 

Таблетки, що містять 400 мг 

софосбувіру, 100 мг 

велпатасвіру та 100 мг 

воксилапревіру 

По 1 таблетці раз на день під 

час їжі 

Глекапревір/пібрентасвір Таблетки, що містять 100 мг 

глекапревіру та 40 мг 

пібрентасвіру  

Вкриті оболонкою гранули 

глекапревіру (50 мг) та 

пібрентасвіру (20 мг) в саше, 

змішані разом, приймати з 

невеликою кількістю їжі 

По 3 таблетки раз на день під 

час їжі 

 

По 3-5 саше раз на день, 

відповідно до маси тіла 

Гразопревір/елбасвір  Таблетки, що містять 100 мг 

гразопревіру та 50 мг елбасвіру 

По 1 таблетці раз на день 



 

 12 

повторного лікування пацієнтів на гепатит С, інфікованих будь-яким генотипом вірусу. У 

звязку з відсутністю софосбувіра/велпатасвіра/воксилапревіра в Україні, робоча група 

рекомендує для повторного лікування використовувати глекапревір/пібрентасвір. Ця схема 

рекомендована керівництвом AASLD як альтернативна для повторного лікування, тому що 

не може бути застосована у пацієнтів, інфікованих 3-м генотипом вірусу. Щоб подолати це 

обмеження, Робоча група рекомендує для повторного лікування цієї категорії пацієнтів 

використовувати глекапревір/пібрентасвір у комбінвції з софосбувіром згідно з раніше 

виданими рекомендаціями EASL 2020 року.  

 

Глекапревір/пібрентасвір  

Глекапревір та пібрентасвір доступні в формі комбінованого препарату з фіксованим 

дозуванням, що містить 100 мг глекапревіру та 40 мг пібрентасвіру в одній таблетці. 

Рекомендована доза комбінованого препарату – 3 таблетки раз на день під час прийому їжі, 

оскільки, за наявності їжі, експозиція глекапревіру в плазмі крові підвищувалася на 83%–

163%, порівняно з прийомом натщесерце.  

Виведення глекапревіру та пібрентасвіру з жовчю є основним шляхом елімінації 

препарату. Періоди напіввиведення складають, приблизно, 6 та 23 години, відповідно. 

Популяційний фармакокінетичний аналіз, за участі пацієнтів з ВГС, продемонстрував, що 

після прийому глекапревіру/пібрентасвіру пацієнтами з компенсованим цирозом (клас А за 

Чайлд-П'ю), експозиція глекапревіру була, приблизно, вдвічі вищою, проте, експозиція 

пібрентасвіру була подібною до тої, що спостерігалася в пацієнтів, в яких немає цирозу. 

Порівняно з пацієнтами з нормальною функцією печінки, ППК глекапревіру була на 33% 

вищою в пацієнтів з компенсованим цирозом (клас В за Чайлд-П'ю), та на 100% вищою в 

пацієнтів з печінковою недостатністю легкого ступеню (клас А за Чайлд-П'ю), на в 11 разів 

вищою в випадку печінкової недостатності тяжкого ступеню (клас С за Чайлд-П'ю). Отже, 

комбінацію глекапревіру/ пібрентасвіру не слід застосовувати пацієнтам із помірним (клас В 

за Чайлд-П'ю) або тяжким (клас С за Чайлд-П'ю) ступенем печінкової недостатності. 

Фармакокінетика глекапревіру/пібрентасвіру вивчалася за участі пацієнтів без ВГС з 

легким, помірним, тяжким або термінальним ступенем ниркової недостатності, які не 

проходили діаліз, порівняно з пацієнтами з нормальною нирковою функцією. ППК 

підвищилася менш ніж на 56% у всіх пацієнтів з будь-яким ступенем захворювання нирок, що 

не було клінічно значущим. ППК глекапревіру/пібрентасвіру також була подібною в пацієнтів 

на діалізі; отже, даний комбінований препарат можна рекомендувати пацієнтам із легким, 

помірним та тяжким ступенем ниркової недостатності.40 

Оцінка безпеки глекапревіру/пібрентасвіру проводилася на основі даних реальних та 

клінічних досліджень ІІ та ІІІ фази. Головний біль та втомлюваність були несприятливими 

подіями, про які найчастіше повідомлялося. 

 

Гразопревір/елбасвір 

Гразопревір/елбасвір доступні в формі комбінованого препарату з фіксованим 

дозуванням, що містить 100 мг гразопревіру та 50 мг елбасвіру в одній таблетці. 

Рекомендована доза комбінованого препарату – 1 таблетка раз на день, незалежно від прийому 

їжі. 

Гразопревір/елбасвір частково метаболізуються CYP3A4, але циркулюючих 

метаболітів у плазмі крові не виявлено. Основний шлях елімінації – з жовчю та калом, 99,9%), 

так і гразопревір (98,8%) значною мірою пов'язані з білками плазми. Значення періоду 

напіввиведення становлять приблизно 24 та 31 годину, відповідно. 

Фармакокінетичні дані досліджень печінкової недостатності в неінфікованих ВГС осіб 

продемонстрували зменшення ППК елбасвіру в пацієнтів з цирозом печінки, клас А за Чайлд-

П'ю (40%), клас В за Чайлд-П'ю (28%) та клас С за Чайлд-П'ю (12%). Та навпаки, експозиція 

гразопревіру при цирозі збільшувалась, клас А за Чайлд-П'ю (70%), клас В за Чайлд-П'ю (в 5 
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разів) та клас С за Чайлд-П'ю (в 12 разів). Виходячи з цих даних, елбасвір/гразопревір не слід 

приймати пацієнтами із декомпенсованим (клас В та С за Чайлд-П'ю) цирозом.45 

Пацієнтам з легким, помірним або тяжким ступенем ниркової недостатності (в тому 

числі пацієнтам на гемодіалізі або перитонеальному діалізі) коригування дози не потрібне. 

Спостерігається збільшення експозиції елбасвіру (65%) та гразопревіру (86%) у неінфікованих 

ВГС осіб зі значенням рШКФ <30 мл/хв/1,73 м2, але це не вважається клінічно значущим. 

Оцінка безпеки гразопревіру/елбасвіру проводилася на основі даних реальних та 

клінічних досліджень ІІ та ІІІ фази. Головний біль та втомлюваність були несприятливими 

подіями, про які повідомлялося найчастіше. Повідомлялося також про рідкісні випадки (0,8%) 

значного підвищення рівня аланінамінотрансферази (АЛТ), дещо частіше в жінок, пацієнтів 

азійського походження та літніх пацієнтів. 

 

ДІАГНОСТИКА НЕЩОДАВНО НАБУТОЇ ІНФЕКЦІЇ ВГС, ХРОНІЧНОГО 

ГЕПАТИТУ С ТА ПОВТОРНОГО ІНФІКУВАННЯ ВГС 

Антитіла ВГС виявляються в сироватці або плазмі крові за допомогою імунологічного 

ферментного аналізу (далі – ІФА) у переважній більшості пацієнтів із інфекцією ВГС, однак 

результати ІФА можуть бути негативними при ранній гострій фазі гепатиту С та серед 

пацієнтів, які пройшли курс імуносупресивної терапії. Після спонтанного кліренсу вірусу або 

кліренсу вірусу, який настав після проходження лікування, антитіла до ВГС все ще 

визначаються при відсутності РНК ВГС, але може знижуватися і остаточно зникнути у деяких 

осіб.52-54 

Діагноз гострої та хронічної інфекції ВГС ґрунтується на виявленні РНК ВГС у 

сироватці або плазмі крові чутливим, якісним або якісним та кількісним молекулярним 

методом. Рекомендовані обстеження з нижчою межею виявлення ≤15 міжнародних одиниць 

(МО)/мл. Однак, переважна більшість пацієнтів із показанням до лікування ВГС мають рівень 

РНК ВГС вище 50 000 МО/мл.55 Існує потреба у доступних (менше 5–10 доларів США) 

діагностичних системах, адже їх можна застосовувати для широкомасштабної діагностики в 

регіонах з низьким і середнім рівнем доходу, а також в певних умовах в країнах з високим 

рівнем доходу. Такі обстеження на виявлення РНК ВГС повинні мати нижчу межу виявлення 

≤1000 МО/мл (3,0 Log10 МО/мл). За таких умов, ризик отримання хибно-негативного 

результату є вкрай низьким. В середовищі, де кількість інфікованих є незначною, застосування 

зазначених методів має значні переваги з точки зору збільшення доступу до діагностики 

більшої кількості населення. Дослідження пацієнтів з хронічним гепатитом С (генотип 1) 

виявило лише 4 з 2472 пацієнтів (0,16%) з рівнем РНК ВГС нижче 1000 МО/ мл.56 

Коровий антиген ВГС (HCV core Ag, далі – cAg) у сироватці або плазмі крові є 

маркером реплікації ВГС і для діагностики гострої або хронічної інфекції ВГС можна 

використовувати метод виявлення корового антигену замість РНК ВГС.58 Обстеження на 

виявлення корового антигену менш чутливі, ніж обстеження на виявлення РНК ВГС (нижня 

межа виявлення еквівалентна приблизно 500-3000 РНК ВГС МО/мл в залежності від 

генотипу59-61). У результаті, коровий антиген ВГС виявляється в сироватці або плазмі крові 

через кілька днів після РНК ВГС у пацієнтів з гострим гепатитом С. У рідких випадках cAg 

ВГС не визначається за наявності РНК ВГС.62 

Діагноз гострого гепатиту С може бути поставлений з впевненістю, якщо нещодавно 

була задокументована сероконверсія до антитіл ВГС, оскільки не існує серологічного маркера, 

який встановлює, що інфекція ВГС вперше діагностована у гострій фазі. Не всі пацієнти з 

гострим гепатитом С будуть мати позитивний результат на виявлення антитіл до ВГС. У цих 

випадках гострий гепатит С можна підозрювати, якщо клінічні ознаки та симптоми є схожими 

з гострим гепатитом (показник аланінамінотрансферази (AЛT) >10 разів перевершує норму 

та/або наявна жовтяниця) за відсутності анамнезу хронічного захворювання печінки або інших 

причин розвитку гострого гепатиту та/або, якщо відомо про нещодавній контакт з джерелом 

інфекції/або шлях передачі інфекції. У всіх випадках РНК ВГС (або cAg ВГС) може бути 

виявленим протягом гострої фази, хоча їх рівні можуть дуже варіювати, і можуть бути 
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проміжки часу (до декількох тижнів), коли РНК ВГС (або cAg ВГС) є невизначальним.63-64 

Таким чином, РНК-негативні пацієнти повинні бути повторно протестовані через 12 та 24 

тижні після негативного результату для підтвердження остаточного кліренсу. 

Реінфекція ВГС може настати після спонтанного кліренсу або кліренсу внаслідок 

лікування, особливо, якщо пацієнти з високим рівнем ризику інфікування повторно 

піддаються ризику. Реінфекція визначається повторним виявленням РНК ВГС (або cAg ВГС) 

після СВВ та демонстрації того, що інфекція обумовлена іншим штамом ВГС (інший генотип 

або пов’язаний штамом за результатом філогенетичного аналізу, у випадку такого ж 

генотипу).   

Реінфекцію треба підозрювати у випадках рецидиву інфекції ВГС, що трапляється 

більше ніж через 12 або 24 тижні після досягнення СВВ, якщо продовжується практика 

ризикованої поведінки. 

 

Рекомендації 

• Усі пацієнти з підозрою на нещодавно набуту інфекцію ВГС повинні зробити тест на 

наявність антитіл до ВГС та або РНК ВГС, або cAg ВГС, у сироватці або плазмі крові 

(А1).  

• Пацієнти, в яких виявлені антитіла до ВГС, але не виявлено РНК або cAg ВГС, з підозрою 

на нещодавно набуту інфекцію ВГС, повинні повторно перевіритися на наявність РНК 

ВГС через 12 і 24 тижні для підтвердження остаточного кліренсу (A1). 

• Усі пацієнти з підозрою на хронічну інфекцію ВГС повинні пройти тест на наявність 

антитіл до ВГС у сироватці або плазмі крові, що є діагностичним тестом першого ряду 

(A1). 

• Якщо в пацієнтів із підозрою на хронічну інфекцію ВГС виявляються антитіла до ВГС, 

необхідно визначити або РНК ВГС, або cAg ВГС (A1).   

• Повторне інфікування ВГС може підозрюватися в разі повторної появи РНК ВГС або 

cAg ВГС після досягнення СВВ в особи з факторами ризику зараження, що 

підтверджується демонстрацією того, що інфекція спричинена іншим генотипом або, 

згідно з результатами секвенування та подальшого філогенетичного аналізу, віддаленим 

спорідненим штамом генотипу первинного зараження (A1). 

• Антитіла до ВГС слід визначати в сироватці або плазмі крові за допомогою 

імуноферментного аналізу. 

• РНК ВГС слід визначати в сироватці або плазмі крові за допомогою чутливого 

молекулярного методу з нижньою межею виявлення ≤15 МО/мл (A1). 

• Коровий антиген ВГС у сироватці або плазмі крові, що виявляється за допомогою 

імуноферментного аналізу, є маркером реплікації ВГС, який можна використовувати як 

альтернативу РНК ВГС для діагностики віремії ВГС (A1). 

• За умов недоступності та/або відсутності чутливих аналізів на наявність РНК ВГС, 

можна використати якісний аналіз на наявність РНК ВГС з нижньою межею виявлення 

≤1 000 МО/мл (3,0 Log10 МО/мл), з метою розширення доступу до діагностики та 

лікування ВГС (B1). 

 

Коментар робочої групи: Оскільки чітке визначення гострого та хронічного гепатиту С 

було викладено в рекомендаціях EASL: Recommendations on Treatment of Hepatitis C (2016), 

Робоча група вважає за доцільне навести фрагмент з цього документу нижче. 

 

EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C (2016) 

Діагностика гострого та хронічного гепатиту С 

Діагностика гострої та хронічної ВГС-інфекції базується на виявленні РНК ВГС 

чутливим молекулярним методом (нижня межа виявлення ⩽15 міжнародних одиниць 

[МО]/мл). Антитіла до ВГС виявляються за допомогою імуноферментного аналізу (ІФА) у 

переважної більшості пацієнтів з інфекцією ВГС, але результати ІФА можуть бути 

https://easl.eu/publication/easl-recommendations-on-treatment-of-hepatitis-c/
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негативними на ранніх стадіях гострого гепатиту С і у пацієнтів із глибокою 

імунодепресією. Після спонтанного або спричиненого лікуванням вірусного виведення 

антитіла до ВГС зберігаються за відсутності РНК ВГС, але можуть зменшуватися та зрештою 

зникати у деяких осіб. 

Діагноз гострого гепатиту С можна з упевненістю поставити, лише якщо можна 

задокументувати сероконверсію до антитіл проти ВГС, оскільки немає серологічного маркера, 

який би підтверджував, що інфекція ВГС перебуває в гострій фазі, отриманій de novo . Не всі 

пацієнти з гострим гепатитом С будуть позитивними на анти-HCV на момент встановлення 

діагнозу. У цих випадках можна запідозрити гострий гепатит С, якщо клінічні ознаки та 

симптоми сумісні з гострим гепатитом (аланінамінотрансфераза [АЛТ] >10 разів вище 

верхньої межі норми та жовтяниця) за відсутності в анамнезі хронічного захворювання 

печінки або інші причини гострого гепатиту та/або якщо можна визначити ймовірне недавнє 

джерело передачі. У всіх випадках РНК ВГС можна виявити під час гострої фази, хоча можуть 

мати місце короткі перерви РНК ВГС, що не виявляється. 

Реінфекція ВГС була описана після спонтанного або індукованого лікуванням ВГС, 

переважно у пацієнтів із високим ризиком інфікування. Повторне зараження визначається 

повторною появою РНК ВГС принаймні через 6 місяців після СВВ і демонстрацією того, що 

інфекція викликана іншим штамом ВГС (іншим генотипом або віддалено спорідненим 

штамом за філогенетичним аналізом, якщо генотип однаковий). 

Діагностика хронічного гепатиту С ґрунтується на виявленні як антитіл проти ВГС, так 

і РНК ВГС за наявності біологічних або гістологічних ознак хронічного гепатиту. Оскільки у 

випадку нової інфекції ВГС спонтанне виведення вірусу відбувається дуже рідко після 4-6 

місяців інфікування, діагноз хронічного гепатиту С можна поставити після цього періоду часу. 

Коровий антиген ВГС є сурогатним маркером реплікації ВГС. Виявлення основного 

антигену можна використовувати замість виявлення РНК ВГС для діагностики гострої або 

хронічної інфекції ВГС. Тести на коровий антиген ВГС є менш чутливими, ніж аналізи РНК 

ВГС (нижня межа виявлення еквівалентна приблизно 500-3000 РНК ВГС МО/мл, залежно від 

генотипу ВГС). У результаті коровий антиген ВГС стає виявленим у периферичній крові через 

кілька днів після РНК ВГС у пацієнтів із гострим гепатитом С. У рідкісних випадках коровий 

антиген не виявляється в присутності РНК ВГС. 
 

Рекомендації 

• Анти-HCV антитіла є діагностичним тестом першої лінії для виявлення вірусного 

гепатиту С (A1). 

• У разі підозри на гострий гепатит С або у пацієнтів з ослабленим імунітетом тестування 

на РНК ВГС має бути частиною первинного обстеження (A1). 

• При виявленні анти-HCV антитіл слід визначити РНК ВГС за допомогою чутливого 

молекулярного методу (А1).  

• Анти-HCV/позитивні, РНК ВГС-негативні особи повинні пройти повторне тестування 

на РНК ВГС через 3 місяці для підтвердження остаточного кліренсу (А1). 

• Коровий антиген ВГС є сурогатним маркером реплікації ВГС і може 

використовуватися замість РНК ВГС для діагностики гострої або хронічної інфекції, 

коли аналіз на РНК ВГС недоступний або недоступний за ціною (аналіз на коровий 

антиген дещо менш чутливий, ніж аналіз на РНК ВГС для виявлення реплікації вірусу) 

(A1). 

 

Коментар Робочої групи: рекомендації щодо чутливості тест-систем для ПЛР-

діагностики ВГС у керівництвах EASL та AASLD відрізнаються (відповідно, нижча межа 

виявлення ≤15 міжнародних одиниць (МО)/мл у керівництвах EASL та ≤25 міжнародних 

одиниць (МО)/мл у керівництвах AASLD). Ця різниця не є принциповою, бо переважна 

більшість пацієнтів із показанням до лікування ВГС мають рівень РНК ВГС вище 50 000 

МО/мл. Дані, про нижню межу чутливості слід вважати за орієнтир при оцінці результатів 
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обстеження пацієнтів в українських лабораторіях ПЛР-діагностики, оскільки в межах 

країни немає ані стандартів щодо тест-систем, ані декларування бажаної чутливості 

методик. 

 

EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2020 

Скринінг вірусного гепатиту С 

Основним бар’єром для елімінації ВГС все ще є той факт, що значна частина пацієнтів 

з хронічною інфекцією ВГС не знає про свій статус, при цьому існує велика різниця у 

відповідній статистиці між регіонами, країнами та групами ризику. Точні дані про 

поширеність та захворюваність ВГС необхідні для аналізу масштабів пандемії в різних 

регіонах та розробки заходів охорони громадського здоров’я. Таким чином, скринінг ВГС 

необхідний для виявлення інфікованих осіб та залучення їх до програм догляду та лікування. 

З огляду на місцеву епідеміологію, в різних регіонах були впроваджені різноманітні 

стратегії скринінгу. Групи з підвищеним ризиком інфікування ВГС можуть і повинні бути 

ідентифіковані та перевірені. У регіонах, де більшість пацієнтів належать до чітко визначеної 

вікової групи, тестування вікової когорти показало себе ефективним хоча й з деякими 

обмеженнями.28, 29 Масове одноразове тестування було рекомендовано в країнах з високою 

ендемічністю та/або з метою повної ліквідації ВГС. Необхідно визначити оптимальні 

регіональні або національні підходи до скринінгу. 

Скринінг ВГС грунтується на виявленні анти-ВГС антитіл. На додаток до скринінг-

тесту такого типу як ІФА, для перевірки антитіл ВГС можна застосовувати швидкі 

діагностичні тести (далі – ШТ). Для ШТ може використовуватися сироватка та плазма крові, 

цільна капілярна кров з пальця оральну (кревікулярну) рідину для полегшення скринінгу, без 

необхідності венепункції, центрифугування, заморожування, а також кваліфікованих фахівців 

для забору зразків. ШТ дуже прості у виконанні та використовуються при кімнатній 

температурі без спеціальних приладів або попереднього навчання.30–32  

Якщо було виявлено антитіла до ВГС, слід визначити наявність ВГС РНК (або як 

альтернатива – cAg ВГС, якщо аналіз на ВГС РНК недоступний та/або занадто дорогий) для 

виявлення пацієнтів з хронічною інфекцією. В даний час більшість лабораторій 

використовують двоетапний підхід: крок 1 – обстеження на антитіла, крок 2 – визначення 

рівня РНК ВГС. У результаті значній частині пацієнтів, у яких виявлено антитіла до ВГС, не 

проводять обстеження на ВГС РНК для підтвердження інфекції. Тому, коли виявляють 

антитіла до ВГС, слід виконувати аналіз на ВГС РНК, якщо це можливо.33  

Сухі плями крові можуть використовуватися як зразки цільної крові для виявлення 

ВГС-антитіл методом ІФА у центральній лабораторії.34–36 Додаткове вільне місце на картці 

можна використовувати для аналізу на ВГС РНК, що дозволяє провести аналіз у випадку 

виявлення антитіл. 

Всесвітня організація охорони здоров’я (ВООЗ) ухвалила використання тест-систем на 

основі картриджу в закладах надання медичної допомоги.37 Це в потенціалі спрощує 

алгоритми обстеження, збільшує рівень діагностування захворювання та розширює доступ до 

лікування, особливо в районах з низьким і середнім рівнем доходу, а також для 

неблагополучних верств населення, таких як особи, які споживають ін’єкційні наркотики. 

Залежно від витрат, прямий аналіз на ВГС РНК, а також експрес-тести можна вважати заміною 

скринінговим методам, заснованим на виявленні антитіл до ВГС, шляхом безпосередньої 

ідентифікації інфікованих осіб. 

 

Рекомендації 

• Необхідно розробити стратегії скринінгу на ВГС відповідно до епідеміологічної 

ситуації в регіоні, в ідеалі – в рамках національних планів (A1). 

• Стратегія скринінгу на ВГС може включати скринінг серед осіб, що належать до груп 

ризику, тестування новонароджених, а також обстеження усієї популяції в районах із 

середнім та високим рівнем поширеності серологічних маркерів до ВГС (≥2-5%) (B2). 

https://easl.eu/publication/easl-recommendations-treatment-of-hepatitis-c/
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• Скринінг на ВГС-інфекцію повинен грунтуватися на виявленні антитіл до ВГС у 

сироватці або плазмі крові методом ІФА (А1). 

• Скринінг шляхом виявлення антитіл до ВГС має бути запропонований разом з 

профілактичними заходами, доглядом і лікуванням (A1). 

• Цільну кров у вигляді сухих плям крові можна використовувати для виявлення 

антитіл до ВГС як альтернативу сироватці або плазмі крові, отриманій шляхом 

венепункції. У центральній лабораторії цільну кров буде використано для ІФА (А2). 

• ШТ з використанням сироватки, плазми, цільної крові, отриманої з пальця, або 

кревікулярної рідини (слини) можна виконувати замість класичного ІФА, що 

проводиться безпосередньо в медичному закладі, для розширення доступу до 

скринінгу та збільшення доступності медичної допомоги (A2). 

• Якщо було виявлено антитіла до ВГС, слід визначити наявність ВГС РНК або як 

альтернатива – cAg ВГС (якщо аналіз на ВГС РНК недоступний та/або занадто 

дорогий) у сироватці або плазмі крові для виявлення пацієнтів з хронічною інфекцією 

(A1). 

• Зразки цільної крові для сухих плям крові можуть бути використані в якості 

альтернативи сироватки чи плазми, отриманої шляхом венепункції для тестування на 

РНК ВГС після відправки у центральну лабораторію, де буде проводитися 

молекулярний аналіз (А2). 

• У пацієнтів, у яких було виявлено ВГС-антитіла, слід проводити аналіз для виявлення 

ВГС РНК та сприяти скороченню часу між встановленням діагнозу та початком 

лікування (B1). 

• Скринінговий аналіз на ВГС-антитіла може бути замінений аналізом на ВГС РНК з 

нижньою межею виявлення ≤1000 МО/мл (3,0 Log10 МО/мл) або аналізом на cAg 

ВГС, якщо такі аналізи доступні і скринінгова стратегія з їх використанням виявиться 

економічно ефективною (C2). 

 

Hepatitis C Guidance 2023 Update: AASLD-IDSA Recommendations for Testing, Managing, 

and Treating Hepatitis C Virus Infection 

 

Реалізація універсального скринінгу на ВГС 

Вперше універсальний скринінг на ВГС для всіх дорослих віком ≥ 18 років був 

рекомендований групою з розробки рекомендацій у 2019 році.5 Відповідні рекомендації 

вийшли разом із узгодженим проєктом рекомендацій від Робочої групи з питань 

профілактичних послуг США (USPSTF) і ЦКЗ США. Після цього, у березні 2020 року USPSTF 

рекомендувала універсальний скринінг на ВГС для дорослих віком від 18 до 79 років. У квітні 

2020 року ЦКЗ США рекомендували проводити скринінг на ВГС щонайменше один раз усім 

дорослим віком ≥ 18 років і всім вагітним під час кожної вагітності, за винятком місць, де 

превалентність ВГС становить < 0,1%.9 Рекомендація щодо універсального скринінгу на ВГС 

обґрунтована економічною ефективністю10-13, підвищенням показників виявлення випадків 

ВГС8,9, зміною епідеміології ВГС зі збільшенням інцидентності у молодих дорослих14-16, а 

також наявністю безпечного та економічно ефективного лікування ПППД.17 Універсальний 

скринінг є необхідним компонентом будь-якої стратегії елімінації ВГС1-4, оскільки він є 

точкою входу в континуум допомоги при ВГС.18,19 Для первинного тестування на ВГС група з 

розробки рекомендацій радить скринінг на антитіла до вірусу гепатиту С із контрольним 

тестуванням на РНК вірусу гепатиту С з метою встановлення наявності активної інфекції (на 

противагу спонтанному або індукованому лікуванням кліренсу вірусу). 

Однак без суворого виконання зазначені рекомендації є неефективними. Пандемія 

COVID-19 мала суттєвий негативний вплив на скринінг, діагностику та лікування ВГС. 

Кількість досліджень на антитіла до вірусу гепатиту С і на його РНК, які проводила велика 

багатоцентрова комерційна клінічна лабораторія у США, стрімко зменшилася, починаючи з 

середини березня 2020 року, коли федеральний уряд США оголосив у країні надзвичайний 
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стан у зв’язку з COVID-1922. Кількість позитивних результатів досліджень на РНК вірусу 

гепатиту С знизилася на 62% у березні 2020 року і залишалася на 39% нижчою за базовий 

рівень у липні 2020 року. Одночасно з цим зменшувалася і кількість виписаних рецептів на 

ПППД21. Дослідники, які проводили подібне дослідження у провінції Онтаріо (Канада) 

повідомили про аналогічне зниження в показниках скринінгу на антитіла до вірусу гепатиту 

С і підтверджувального тестування на РНК вірусу гепатиту С під час кожної з перших 3 хвиль 

пандемії COVID-1923. Зниження рівня тестування на ВГС негативно впливає на початок його 

лікування. Це підтверджується національним ретроспективним дослідженням, проведеним у 

США, за результатами якого лише 23% людей у програмі «Medicaid» із позитивними 

результатами тестів на РНК вірусу гепатиту С у період із 30 січня 2019 року по 31 жовтня 

2020 року, розпочали лікування ПППД протягом 360 днів після встановлення діагнозу24. 

Опитування, проведене серед членів Європейської асоціації з дослідження печінки, які 

представляють 48 клінічних центрів, також продемонструвало зниження показників 

тестування, діагностики та лікування ВГС у 2020 році порівняно з 2019 роком (до пандемії)25. 

Загалом ці висновки підкреслюють критичну важливість постійного ретельного 

універсального скринінгу на ВГС для виявлення випадків захворювання та направлення 

відповідних пацієнтів для отримання медичної допомоги. Крім того, моніторинг частки 

людей, які відповідають етапам каскаду послуг у зв’язку з ВГС, є критичним для оцінювання 

якості допомоги при ВГС. 

Таблиця  Рекомендації щодо первинного тестування ВГС та подальшого спостереження (веб-

додаток) 

Рекомендовано Рейтинг  

Тестування на антитіла до ВГС за допомогою рефлекторної РНК-

полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР) ВГС рекомендується для 

початкового тестування на ВГС. 

І, А 

Особам із негативним результатом тесту на антитіла до ВГС, які 

контактували з ВГС протягом попередніх 6 місяців, рекомендується 

пройти тест на РНК ВГС або повторний тест на антитіла до ВГС через 6 

місяців або довше після контакту. Тестування на HCV-RNA також можна 

розглянути для людей з ослабленим імунітетом. 

І, С 

Серед осіб із ризиком повторного зараження після попереднього 

спонтанного або пов’язаного з лікуванням вірусного очищення 

рекомендується тестування на РНК ВГС, оскільки очікується позитивний 

тест на антитіла до ВГС.  

І, С 

Перед початком противірусної терапії рекомендується кількісне 

тестування РНК ВГС, щоб задокументувати базовий рівень віремії (тобто 

вихідне вірусне навантаження).  

І, А 

Тестування генотипу ВГС можна розглянути для тих, у кого це може 

змінити рекомендації щодо лікування. 

І, А 

Особи, у яких виявлено позитивний тест на антитіла до ВГС і негативні 

результати на РНК ВГС за допомогою ПЛР, повинні бути проінформовані 

про те, що вони не мають доказів поточної (активної) інфекції ВГС, але не 

захищені від повторного зараження.  

І, А 

Клас 

I Докази та/або загальна згода, що дана діагностична оцінка, процедура або лікування є вигідними, 

корисними та ефективними. 

II Суперечливі докази та/або розбіжності в думках щодо корисності та ефективності діагностичного 

обстеження, процедури або лікування. 

IIa Вагомість доказів та/або думок свідчить на користь корисності та ефективності. 

IIb Корисність та ефективність менш добре підтверджені доказами та/або думками. 

https://www.hcvguidelines.org/contents/methods/table-2
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III Стани, для яких існують докази та/або загальна згода, що діагностичне обстеження, процедура або 

лікування не є корисними та ефективними, або що в деяких випадках вони можуть бути шкідливими. 

Рівень 

A Дані, отримані з декількох рандомізованих клінічних досліджень, мета-аналізів або еквівалентні дані. 

B Дані, отримані з одного рандомізованого дослідження, нерандомізованого дослідження або 

еквівалентні дані. 

C Консенсусна думка експертів, тематичні дослідження або стандарт лікування. 

 
Коментар робочої групи: Робоча група підтримує проведення тестування крові пацієнтів, у 

яких виявлено антитіла до ВГС, на РНК ВГС ПЛР автоматично, без повторного звернення пацієнтів 

до лабораторії. Це спрощує маршрут пацієнта, тому реалізація проекту рефлекторного тестування 

на ВГС в Україні може розглядатися як перспективна. Робоча група рекомендує визначення генотипу 

і призначення лікування саме за виявленим генотипом вірусу для пацієнтів, що мають досвід лікування 

у минулому, та/або в них виявлено цироз та передбачається лікування софосбувіром/велпатасвіром. 

Формально, ці пацієнти можуть лікуватися за спрощеною схемою, але у певної частки з них 

ефективність лікування софосбувіром/велпатасвіром є недостатньо високою внаслідок можливості 

NS5A Y93H мутації вірусу, яка не може бути визначена в Україні внаслідок відсутності лабораторій, 

що проводять тест на резистентність до ПППД. Таким пацієнтам повинен призначатися рибавірин. 

Оскільки це стосується виключно пацієнтів, інфікованих 3-м генотипом вірусу, то його своєчасне 

визначення дозволить одразу призначити пацієнтам адекватне лікування і зменшить ризик невдачі 

противірусної терапії.  

 

Виявлення корового антигену ВГС у крові також свідчить про активну інфекцію ВГС. 

Оскільки чутливість тестування на коровий антиген ВГС менша, ніж тестування на РНК ВГС, 

якщо тест на коровий антиген ВГС використовується для оцінки вірусемії, зразки з 

позитивним результатом на антитіла та негативним тестом на коровий антиген ВГС повинні 

пройти підтверджуючий тест на РНК ВГС для визначення виключити хибнонегативний 

результат корового антигену (van Tilborg, 2018 ). 

Для виявлення РНК ВГС слід використовувати схвалений FDA кількісний або якісний 

тест РНК ВГС з рівнем виявлення ≤25 МО/мл.  

 

WHO Guidelines for the care and treatment of persons diagnosed with chronic hepatitis C 

virus infection 

Короткий огляд поточних рекомендацій ВООЗ 

Кого тестувати на інфекцію ВГС? 

(Настанова з тестування 2017 р.) (3) 

1. Цілеспрямоване тестування найбільш вразливих груп населення. За будь-яких умов 

(незалежно від того, проводиться тестування у медичному закладі чи на рівні громади) 

рекомендовано пропонувати серологічне тестування на антитіла до ВГС1 з прив’язкою до послуг з 

профілактики, лікування та догляду наступним особам: 

• дорослим та підліткам з популяцій, найбільш уражених інфекцією ВГС2 (тобто 

особам, які є представниками популяції з високим рівнем серопревалентності ВГС, 

мають в анамнезі контакти з інфекцією ВГС та/або дотримуються поведінки з 

високим ризиком інфікування); 

 
1 Це може включати комбіновані дослідження на антитіла/антигени четвертого покоління. 
2 Сюди входять особи з популяції з вищою серопревалентністю (наприклад, деякі мобільні/мігруючі групи населення з країн 

із високою/проміжною ендемічністю та певні популяції корінного населення) або особи, що мають в анамнезі контакт із 

вірусом чи дотримуються поведінки з високим ризиком інфікування (наприклад, ЛВНІ, особи у в’язницях та інших 

закритих закладах, ЧСЧ та секс-працівники, а також діти матерів із хронічною інфекцією ВГС, особливо коінфікованих 

ВІЛ). 



 

 20 

• дорослим, підліткам та дітям із клінічною підозрою на хронічний вірусний гепатит3 

(тобто особам з симптомами, ознаками, лабораторними маркерами вірусного 

гепатиту). 
(Наполеглива рекомендація, низька якість доказових даних) 

Примітка. Періодичне повторне проведення тесту на визначення нуклеїнових кислот ВГС методом 

ПЛР (ТНК) слід розглядати в осіб, що мають постійний ризик інфікування або повторного 

інфікування. 

2. Тестування загального населення. За умов, коли серопревалентність антитіл до ВГС у 

загальній популяції становить ≥2% або ≥5%4, рекомендовано забезпечити проведення 

серологічного аналізу на ВГС в усіх дорослих із перенаправленням їх до отримання послуг з 

профілактики, лікування та догляду. 

Підходи до загального тестування населення повинні передбачати використання наявних 

можливостей тестування на рівні громад, у медичних закладах, клініках з лікування ВІЛ або ТБ, 

закладах, що надають послуги з лікування наркотичної залежності, та жіночих консультаціях5.  

(Умовна рекомендація, низька якість доказових даних) 

3. Тестування вікових когорт. Такий підхід можна застосовувати до певних вікових когорт, що 

мають більш високий ризик інфікування6 порівняно із загальною популяцією, де спостерігають 

нижчі показники загальної поширеності захворювання. 

(Умовна рекомендація, низька якість доказових даних) 

Як проводити тестування щодо хронічної інфекції ВГС та здійснювати моніторинг відповіді 

на лікування? 

(Настанова з тестування 2017 р.) (3) 

1. Яке серологічне тестування використовувати? Для визначення серологічних даних щодо 

перенесеної у минулому або виявлення поточної інфекції у дорослих, підлітків та дітей (віком 

>18 міс)7 рекомендовано проводити серологічне дослідження на ВГС (антитіла чи 

антитіла/антиген) із використанням швидкого діагностичного тесту (ШДТ) або лабораторного 

імунологічного дослідження8, що відповідатиме мінімальним стандартам безпеки, якості та 

продуктивності9 (з урахуванням як аналітичної, так і клінічної чутливості та специфічності). 

В умовах обмеженого доступу до лабораторної інфраструктури і тестування та/або в групах 

населення, де доступ до швидкого тестування полегшить перехід до лікування та догляду, 

рекомендовано проводити ШДТ. 

(Наполеглива рекомендація, якість доказових даних від низької до помірної) 

 
3 Ознаки, які можуть вказувати на основну хронічну інфекцію ВГС, включають клінічні ознаки наявного захворювання 

печінки, а саме – цироз печінки, ГЦК або захворювання печінки, причини якого не з’ясовані, включаючи патологічні 

результати функціональних проб печінки або УЗД печінки поза межами норми. 
4 Поріг серопревалентності ≥2% або ≥5% було визначено на підставі декількох опублікованих порогових значень 

середнього та високого рівнів серопревалентності. Поточне визначення порогу залежатиме від інших міркувань на рівні 

країни й епідеміологічного контексту. 
5 Планове дослідження щодо інфекції ВГС у вагітних жінок на сьогодні проводити не рекомендовано. 
6 Внаслідок наявності в анамнезі контактів із неперевіреними або неналежним чином перевіреними продуктами крові та/або 

низького рівня безпеки ін’єкцій. 
7 У дітей віком до 18 міс наявність інфекції ВГС може бути підтверджена лише шляхом проведення вірусологічних аналізів 

на виявлення РНК ВГС, оскільки трансплацентарні материнські антитіла залишаються у крові дитини до 18 міс, що робить 

результати серологічних аналізів недостовірними. 
8 Лабораторні імунологічні дослідження включають імуноферментний аналіз (ІФА), хемілюмінесцентний імуноаналіз 

(CLIA) та електрохемілюмінесцентний аналіз (ECL). 
9 Дослідження повинні відповідати мінімальним критеріям прийнятності за прекваліфікацією ВООЗ або органу державного 

контролю лікарських засобів щодо засобів для проведення діагностики in vitro. Всі засоби для проведення діагностики in 

vitro повинні використовуватися відповідно до інструкцій виробників і, за можливості, у місцях тестування, зареєстрованих 

у національній або міжнародній системі зовнішнього оцінювання якості. 
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2. Стратегії проведення серологічного тестування. У дорослих та дітей віком старше 18 міс 

перед проведенням додаткового ТНК рекомендовано провести одне серологічне дослідження щодо 

первинного виявлення серологічних ознак перенесеної у минулому або виявлення поточної інфекції 

для підтвердження наявності вірусної інфекції.  

(Умовна рекомендація, низька якість доказових даних) 

3. Виявлення вірусної інфекції 

• Безпосередньо після отримання результату серологічного дослідження на реактивні 

антитіла до ВГС в якості кращої стратегії діагностики вірусної інфекції 

рекомендовано використовувати кількісний або якісний ТНК для виявлення 

РНК ВГС. 
(Наполеглива рекомендація, помірна/низька якість доказових даних) 

• Дослідження для виявлення ядерного антигену ВГС (p22), що має клінічну 

чутливість, співставну з ТНК, є альтернативою проведення ТНК для діагностики 

вірусної інфекції. 
(Умовна рекомендація, помірна якість доказових даних)10 

4. Оцінювання відповіді на лікування ВГС. Для визначення результатів після завершення 

противірусного лікування, що тривало 12 або 24 тижні (тобто СВВ12 або СВВ24), слід 

використовувати ТНК для якісного або кількісного виявлення РНК ВГС.  

(Умовна рекомендація, помірна/низька якість доказових даних) 

Скринінг на вживання алкоголю та консультування для зниження середнього та високого 

рівня споживання алкоголю 

(Настанова з лікування ВГС 2016 р.) (2) 

В осіб з інфекцією ВГС рекомендовано проводити оцінювання споживання алкоголю, після чого 

особам із середнім або високим рівнем вживання алкоголю слід пропонувати поведінкові втручання 

для зниження рівня споживання алкоголю. 

(Наполеглива рекомендація, помірна якість доказових даних) 

Визначення ступеня фіброзу та цирозу печінки 

(Настанова з лікування ВГС 2016 р.) (2) 

В умовах обмежених ресурсів для виявлення фіброзу печінки рекомендовано використовувати 

APRI або FIB-4, уникаючи використання інших неінвазивних тестів, що потребують більшого 

обсягу ресурсів, зокрема еластографії або FibroTest.  

(Умовна рекомендація, низька якість доказових даних) 

 

 

РИСУНОК 1. Зведений алгоритм тестування на ВГС та лікування інфекції, спричиненої ВГС 

 
10 Нижчий рівень аналітичної чутливості можна розглядати, якщо дослідження може підвищити доступ (тобто дослідження, 

яке можна провести у медичному закладі, або для якого підходить зразок сухої краплі крові (СКК)) та/або доступність. 

Виходячи з наявних даних, дослідження із порогом виявлення 3000 МО/мл або нижче може бути прийнятним та виявлятиме 

95% осіб з вірусною інфекцією. 
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* Люди, для яких попередня терапія інтерфероном, рибавірином та/або софосбувіром виявилася 

неефективною, із інфекцією, спричиненою ВГС генотипів 1, 2, 4–6, та цирозом печінки, повинні 

ПРОВЕСТИ ТЕСТУВАННЯ НА АНТИТІЛА ДО ВГС 

Використовуйте швидкий діагностичний тест або імуноаналіз на базі 

лабораторії 

 

Позитивний результат тесту на 

антитіла до ВГС 

Негативний результат тесту на 

антитіла до ВГС 

 

ПРОВЕСТИ ТЕСТУВАННЯ НА ВІРУСНЕ НАВАНТАЖЕННЯ 

Використовуйте аналізи на РНК ВГС (якісні або кількісні) чи HCVcAg на 

базі лабораторії або аналізи на РНК ВГС за МНД 

 

Позитивний результат тесту на 
антитіла до ВГС 

Позитивний результат тесту на 
антитіла до ВГС 

Позитивний результат тесту на 

антитіла до ВГС 

ЗАПРОПОНУВАТИ ТА РОЗПОЧАТИ ЛІКУВАННЯ ДОРОСЛИХ 

(≥ 18 РОКІВ), ПІДЛІТКІВ (12–17 РОКІВ) І ДІТЕЙ (≥3 РОКИ) 

Перед початком лікування слід провести такі оцінювання: 

• Оцінювання на наявність фіброзу печінки за допомогою неінвазивних методів 

тестування, напр., індексу APRI, індексу FIB-4 для визначення наявності цирозу 

• Оцінювання інших аспектів, пов’язаних із лікуванням (супутні захворювання, 

вагітність, потенційна взаємодія лікарських засобів) 

 

ПАЦІЄНТИ ВІКОМ ≥ 18 РОКІВ ТА 3–

17  РОКІВ БЕЗ ЦИРОЗУ 

• Софосбувір/велпатасвір 12 тижнів 

• Софосбувір/даклатасвір 12 тижнів 

• Глекапревір/пібрентасвір 8 тижнів 

 

ПАЦІЄНТИ ВІКОМ ≥ 18 РОКІВ ТА 3–

17  РОКІВ ІЗ КОМПЕНСОВАНИМ 

ЦИРОЗОМ 

• Софосбувір/велпатасвір 12 тижнів 

• Глекапревір/пібрентасвір 8 тижнів* 

• Софосбувір/даклатасвір 24 тижні 

• Софосбувір/даклатасвір 12 тижнів** 

 

• Оцінювання одужання: стійка вірусологічна відповідь (СВВ) через 

12 тижнів після закінчення лікування (СВВ РНК ВГС, якісний або 

кількісний АНК) 

• Виявлення гепатоцелюлярної карциноми (ГЦК) у людей із 

цирозом (кожні 6 місяців) за допомогою УЗД або тесту на альфа-

фенопротеїн 
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отримувати лікування протягом 12 тижнів, а люди із інфекцією, спричиненою ВГС генотипу 3, із цирозом 

або без нього – протягом 16 тижнів. 

 

Коментар робочої групи: у 2022 році вийшли оновлені доказові рекомендації щодо WHO: 

«Updated recommendations on treatment of adolescents and children with chronic HCV infection, 

and HCV simplified service delivery and diagnostics», за якими пріоритетною темою є лікування 

ПППД підлітків та дітей віком >3 років. Робочою групою вирішено за доцільне навести 

зведений алгоритм тестування на ВГС та лікування інфекції, спричиненої ВГС з оновленого 

документу, враховуючи нові вказівки та рекомендації лікування дітей ПППД віком >3 років. 

 

 

Hepatitis C Guidance 2019 Update: American Association for the Study of Liver Diseases – 

Infectious Diseases Society of America Recommendations for Testing, Managing, and 

Treating Hepatitis C Virus Infection 

 

Рекомендації щодо одноразового тестування на ВГС 

Рекомендація Градація 

Одноразове планове тестування на ВГС рекомендується для всіх 

осіб у віці 18 років і старше. 

I, B 

Одноразове тестування на ВГС необхідно проводити для всіх осіб 

молодше 18 років, поведінкові практики, умови або обставини 

життя яких, пов’язані з підвищеним ризиком зараження ВГС. 

I, B 

Необхідно пропонувати періодичне повторне тестуванням на ВГС 

усім людям поведінкові практики, умови або обставини життя 

яких, пов’язані з підвищеним ризиком зараження ВГС. 

IIa, C 

Рекомендується застосовувати щорічне тестування на ВГС усіх 

осіб, які вживають наркотики ін'єкційним шляхом, та чоловіків з 

ВІЛ-інфекцією, які практикують незахищений секс із чоловіками 

IIa, C 

Поведінкові ризики 

• Вживання наркотиків ін'єкційним шляхом (поточне або коли-небудь у 

минулому, навіть ті, хто вживав наркотики ін'єкційним шляхом лише один раз) 

• Інтраназальне вживання заборонених препаратів 

• Чоловіки, які мають сексуальні контакти з чоловіками (ЧСЧ) 

Ризикова експозиція 

• Особи, які перебувають або коли-небудь перебували на тривалому гемодіалізі 

• Особи, які зазнали через шкірну/парентеральну експозицію в нерегульованих 

умовах  

• Медичні працівники, працівники швидкої медичної допомоги та служби 

громадської безпеки, які зазнали травмування голкою, гострими предметами 

або експозиції до інфікованої ВГС крові через слизову оболонку 

• Діти, народжені інфікованими ВГС жінками 

• Особи, які коли-небудь перебували в ув’язненні 

• Особи, яким у минулому робили переливання крові або трансплантацію 

органів, в тому числі особи, які: 

o Були поінформовані про те, що вони отримали кров від донора, який 

пізніше за результатами тесту виявився ВГС-позитивними 
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o Отримали кров або компоненти крові, або трансплантати органів до липня 

1992 року 

o Отримали концентрати фактора згортання крові, виготовлені до 1987 року 

• Особи, які коли-небудь перебували в ув'язненні 

Ризики, пов’язані з умовами та обставинами 

• ВІЛ-інфекція 

• Сексуально активні особи, які збираються розпочати передекспозиційну 

профілактику ВІЛ 

• Нез’ясована етіологія хронічного захворювання печінки та/або хронічного 

гепатиту, у т.ч. підвищені показники АЛТ 

• Донори паренхіматозних органів (органи від померлих та живих донорів) та 

реципієнти паренхіматозних органів 

 

 

Коментар робочої групи: робоча група підтримує універсальний скринінг на ВГС для всіх 

дорослих віком ≥ 18 років в Україні. Категорії осіб, що підлягають скринінгу визачені в 

Додатку 1. Стандарту медичної допомоги «Вірусний гепатит С у дорослих» були 

сформовані шляхом узагальнення рекомендацій щодо скринінгу WHO 2018, EASL 2020, 

AASLD 2023. 

EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2020 

 

Мета терапії ВГС-інфекції  

Метою терапії є ліквідація ВГС-інфекції задля: (1) запобігання ускладненням 

захворювань печінки та позапечінковим розладам, пов’язаним з ВГС-інфекцією, у тому числі 

некротичному запаленню печінки, фіброзу, цирозу печінки, декомпенсованому цирозу, ГЦК, 

тяжким позапечінковим проявам і смерті; (2) поліпшення якості життя пацієнтів і ліквідація 

стигми; (3) запобігання наступній передачі вірусу. 

 

Кінцевий результат терапії ВГС 

Кінцевою метою терапії є досягнення СВВ, що визначається як відсутність ВГС РНК 

у сироватці або плазмі крові через 12 (СВВ12) або 24 тижні (СВВ24) після закінчення 

лікування. Оцінка відбувається за допомогою чутливого молекулярного методу з нижньою 

межею виявлення ≤15 МО/мл. Як СВВ12, так і СВВ24 були прийняті регуляторними 

органами в Європі та США як кінцеві точки терапії, враховуючи те, що їх узгодженість 

становить >99%.90 

У регіонах, де чутливі тест-системи для виявлення ВГС РНК недоступні та/або 

занадто дорогі, для оцінки вірусологічної відповіді можна використовувати якісні аналітичні 

системи з нижньою межею виявлення ≤1000 МО/мл (3,0 Log10 МО/мл); у цьому випадку 

відповідь на лікування слід оцінювати через 24 тижні після завершення лікування (СВВ24). 

Довгострокові дослідження зі спостереженням за пацієнтами продемонстрували, що 

СВВ відповідає остаточному подоланню ВГС-інфекції у переважній більшості випадків.5,93 

Визначення сAg ВГС через 24 тижні після завершення лікування може бути використано як 

альтернатива аналізу на ВГС РНК, для того щоб визначити СВВ24, відповідно, у пацієнтів, 

у яких було виявлено cAg ВГС до початку лікування. 59,60,62,91,92 

У пацієнтів з вираженим фіброзом (за шкалою METAVIR відповідає стадії F3) і 

цирозом печінки (F4) СВВ асоціюється зі зменшенням частоти декомпенсації захворювання, 

а також зменшенням, однак не повною ліквідацією, ризику розвитку ГЦК.12 Таким чином, 

необхідно продовжити стежити за цими пацієнтами щодо виникнення ГЦК. 

Рекомендації 

https://easl.eu/publication/easl-recommendations-treatment-of-hepatitis-c/
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• Кінцевою метою терапії є відсутність ВГС РНК у сироватці або плазмі крові через 12 

(СВВ12) або 24 тижні (СВВ24) після закінчення лікування, визначена за допомогою 

чутливої тест-системи (нижня межа для виявлення ≤15 МО/мл) (A1). 

• Відсутність сAg ВГС через 24 тижні після завершення лікування (СВВ24) може бути 

використана як альтернативна кінцева точка терапії у пацієнтів, у яких було виявлено 

cAg ВГС до початку лікування, якщо аналізи на ВГС РНК недоступні та/або занадто 

дорогі (A1).  

• Відповідь на лікування слід оцінювати через 24 тижні після завершення лікування у 

регіонах, де чутливі тест-системи для виявлення ВГС РНК недоступні та/або занадто 

дорогі, для оцінки вірусологічної відповіді можна використовувати якісні аналітичні 

системи з нижньою межею виявлення ≤1000 МО/мл (3,0 Log10 МО/мл) (B1).  

• У пацієнтів з вираженим фіброзом і цирозом печінки слід продовжити спостереження 

після досягнення СВВ, оскільки ризик розвитку ГЦК зменшується, однак не зникає 

повністю (A1). 

 

Показання до лікування: кого слід лікувати?  

Усім пацієнтам, які раніше не отримували лікування (далі – «наївні» пацієнти), та тим, 

які мають попередній досвід лікування, з нещодавно набутою або хронічною інфекцією ВГС, 

необхідно пропонувати розпочати лікування без зволікань.  

Термінове лікування необхідно пропонувати: пацієнтам із вираженим фіброзом 

(оцінка за шкалою METAVIR F2 або F3) або цирозом (оцінка за шкалою METAVIR F4), у 

тому числі з декомпенсованим цирозом; пацієнтам з клінічно значущими позапечінковими 

проявами (такими як симптоматичний васкуліт пов’язаний кріоглобулінемією змішаного 

типу пов’язаною з ВГС, нефропатія пов'язана з імунним комплексом ВГС та неходжкінська 

В-клітинна лімфома); пацієнтам з рецидивом ВГС після трансплантації печінки; пацієнтам з 

ризиком швидкого розвитку захворювання печінки через супутні захворювання (реципієнти 

трансплантатів інших паренхіматозних органів або стовбурових клітин, пацієнти з 

коінфекцією вірусу гепатиту B (ВГВ) та вірусу імунодефіциту людини (ВІЛ), діабетом); та 

особам, яким загрожує передача ВГС (людям які вживають ін’єкційні наркотики (ЛВІН), 

чоловікам які мають секс з чоловіками (ЧСЧ), сексуальні практики яких наражають їх на 

підвищений ризик, жінкам репродуктивного віку, які бажають завагітніти, пацієнтам на 

гемодіалізі, ув'язненим особам. ЛВІН та ЧСЧ, сексуальні практики яких наражають їх на 

підвищений ризик, повинні бути обізнані з ризиками та шляхами повторного інфікування та 

передачі інфекції, а також повинні застосовувати профілактичні заходи після успішного 

лікування. 

Лікування, як правило, не рекомендується пацієнтам із обмеженою очікуваною 

тривалістю життя внаслідок наявності супутніх захворювань, не пов’язаних з захворюванням 

печінки. 

 

Рекомендації 

• Усім наївним пацієнтам та пацієнтам із досвідом лікування, внаслідок нещодавно 

набутої або хронічної інфекції ВГС, необхідно пропонувати розпочати лікування без 

зволікань (A1).  

• Термінове лікування розглядається для: пацієнтів зі значним фіброзом або цирозом 

(оцінка за шкалою METAVIR F2, F3 або F4), у тому числі з компенсованим (клас A за 

Чайлд-П'ю) та декомпенсованим (клас B або C за Чайлд-П'ю) цирозом; пацієнтів з 

клінічно значущими позапечінковими проявами (наприклад, симптоматичний васкуліт, 

пов’язаний із ВГС, кріоглобулінемія змішаного типу, пов'язана з імунним комплексом 

ВГС нефропатія та неходжкінська В-клітинна лімфома); пацієнтів з рецидивом ВГС 

після трансплантації печінки; пацієнтів з ризиком швидкого розвитку захворювання 

печінки через супутні захворювання (реципієнти трансплантатів інших солідних органів 

або стовбурових клітин, пацієнти з коінфекцією ВГВ та ВІЛ, діабетом); та для осіб, яким 
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загрожує передача ВГС (ЛВНІ, ЧСЧ, за умови сексуальних практик високого ризику, 

жінки репродуктивного віку, які бажають завагітніти, пацієнти на гемодіалізі, ув'язнені 

особи) (A1). 

• Лікування, як правило, не рекомендується пацієнтам із обмеженою тривалістю життя, 

внаслідок наявності супутніх захворювань, не пов’язаних із захворюванням печінки 

(B2). 

• Лікування, як правило, не рекомендується пацієнтам із обмеженою тривалістю життя, 

внаслідок наявності супутніх захворювань, не пов’язаних із захворюванням печінки 

(B2). 

 

Коментар робочої групи: В умовах обмеженого доступу до ЛЗ робоча група розглядає 

реалізацію потреби у терміновому лікуванні як надання першочергового доступу до початку 

лікування певнім категоріям хворих за клінічними, а потім – за епідеміологічними критеріями.  

Першочергові критерії для початку лікування наведено у Стандарті медичної допомоги « 

Вірусний гепатит С у дорослих». 

 

Протипоказання до лікування 

Існує невелика кількість протипоказань до лікування ВГС комбінованими 

противірусними препаратами прямої дії (ПППД). Застосування певних індукторів CYP/P-gp 

(таких як карбамазепін, фенітоїн та фенобарбітал) протипоказане до застосування при всіх 

схемах лікування ВГС на основі ПППД через ризик значного зниження концентрації ПППД 

і, відповідно, високий ризик відсутності вірусологічної відповіді (див. нижче). Пацієнти, які 

приймають ці протисудомні препарати і не можуть перейти на іншу протисудомну терапію, 

залишаються проблематичними, необхідні додаткові дані щодо можливості лікування таких 

пацієнтів із застосуванням ПППД. Інші супутні медикаментозні протипоказання 

обговорюються нижче.  

Схеми лікування, що включають такі інгібітори протеази NS3-4A як гразопревір, 

глекапревір або воксілапревір, протипоказані пацієнтам з декомпенсованим цирозом печінки 

(клас В або С за Чайлд-П’ю) та пацієнтам з попередніми епізодами декомпенсації через 

значно вищі концентрації інгібітору протеази у цих пацієнтів та пов'язаний з цим ризик 

токсичності.94 

 

Рекомендації  

• Існує небагато протипоказань до лікування за допомогою сучасних схем на основі 

ПППД (A1).  

• Застосування деяких речовин, що індукують цитохром P450/P-gp (таких як 

карбамазепін, фенітоїн та фенобарбітал) є протипоказанням до застосування всіх 

схем лікування ВГС на основі ПППД, якщо немає можливості переходу на інші ліки, 

через ризик суттєвого зниження концентрацій ПППД (A1).  

• Застосування схем лікування, що включають інгібітор протеази ВГС, такі як 

гразопревір, глекапревір або воксилапревір, протипоказано для пацієнтів із 11 

декомпенсованим (клас B або C за Чайлд-П'ю) цирозом та пацієнтів з попередніми 

епізодами декомпенсації (A1). 

 

 

 

 

Оцінка перед початком терапії 

Необхідно оцінити ступінь тяжкості захворювання печінки та визначити вихідні 

вірусологічні параметри для індивідуального підбору терапії. 

 

Пошук супутніх захворювань печінки  
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Слід систематично досліджувати інші можливі причини хронічного захворювання 

печінки або фактори, які можуть впливати на перебіг або прогресування захворювання 

печінки. Усіх пацієнтів слід обстежити щодо інших вірусів, що передаються через кров, 

зокрема вірусу гепатиту В (ВГВ) і вірусу імунодефіциту людини (ВІЛ). Пацієнтам, які не 

були вакциновані, слід запропонувати вакцинацію проти ВГВ та вірусу гепатиту А (ВГА). 

Необхідно оцінювати рівень споживання алкоголю, та провести консультування щодо 

скорочення вживання алкоголю для тих пацієнтів, які мають таку проблему. Окрім того, ВГС 

може спричиняти розвиток різноманітних позапечінкових проявів, які необхідно 

враховувати під час лікування пацієнтів, інфікованих ВГС. Таким чином, необхідно провести 

оцінку наявності можливих супутніх захворювань, зокрема алкоголізму, серцево-судинних 

захворювань, порушень функції нирок, автоімунних розладів, генетичних або метаболічних 

захворювань печінки (наприклад, генетично-зумовлений гемохроматоз, цукровий діабет або 

ожиріння) і можливість медикаментозно-індукованої гепатотоксичності. 

 

Рекомендації 

• Необхідно оцінити вплив супутніх захворювань на розвиток хвороби печінки та 

застосовувати відповідні коригувальні заходи (A1). 

• Необхідно оцінити та кількісно визначити ступінь зловживання алкоголем та 

наркотичними речовинами та забезпечити консультування (A1). 

• Необхідно визначити позапечінкові прояви ВГС інфекції (A1).  

• Необхідно визначити функцію нирок, в тому числі рівень креатиніну та ШКФ (A1).  

• Усім пацієнтам слід пройти обстеження на наявність інфекції ВГВ, минулої або 

поточної, ВІЛ-інфекції та імунітету до ВГА (A1).  

• Пацієнтам, які не мають імунітету, слід запропонувати щеплення від ВГВ та ВГА 

(A1). 

 

Коментар робочої групи: З урахуванням необхідності проведення скринінгу  на вживання 

алкоголю та консультування для зниження середнього та високого рівня споживання 

алкоголю, до Стандарту медичної допомоги «Вірусний гепатит С у дорослих» додано 

опитувальник оцінки зловживання та залежності від алкоголю «AUDIT». 

У всіх існуючих керівництвах (WHO, AASLD, EASL) з діагностики та лікуваня 

гепатиту С звертається увагу на необхідність визначення позапечінкових проявів ВГС 

інфекції, але питання щодо їх клінічної діагностики, особливостей ведення таких пацієнтів, 

винесено за рамки згаданих керівництв і розглядається в окремих публікаціях (статтях). Тому 

Робоча група  рекомендує у якості одного з найбільш повних переліків позапечінкових проявів 

гепатиту С публікацію Zignego AL, Bréchot C. Extrahepatic manifestations of HCV infection: facts 

and controversies. J Hepatol. 1999 Aug;31(2):369-76. doi: 10.1016/s0168-8278(99)80239-6. PMID: 

10453955. 

 

Оцінка тяжкості захворювання печінки 

До початку лікування необхідно провести оцінку тяжкості захворювання печінки. 

Особливо важливим є виявлення пацієнтів з цирозом печінки (за шкалою METAVIR F4) або 

розвиненим (септальним) фіброзом (за шкалою METAVIR F3), оскільки вибір схеми 

лікування, а також прогноз після проведеного лікування залежить від стадії фіброзу. Не 

потрібно оцінювати стадію фіброзу у пацієнтів з клінічними ознаками цирозу. У пацієнтів з 

цирозом слід оцінити прояви портальної гіпертензії, у тому числі варикозного розширення вен 

стравоходу. Необхідно кожні 6 місяців після завершення лікування обстежувати пацієнтів з 

вираженим фіброзом і цирозом печінки щодо ГЦК. Оскільки у пацієнтів із вираженим 

фіброзом рівень АЛТ може бути в межах норми при кількаразовому визначенні рівня 

трансфераз, необхідно проводити оцінку тяжкості захворювання незалежно від рівня AЛТ. 
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При хронічному гепатиті С перед початком лікування замість біопсії печінки слід 

використовувати неінвазивні методи для оцінки тяжкості захворювання печінки. Для оцінки 

стадії фіброзу печінки та наявності портальної гіпертензії у пацієнтів з хронічним гепатитом 

С можна використовувати вимірювання жорсткості печінки. Необхідно враховувати фактори, 

які можуть негативно впливати на результати вимірювання жорсткості печінки, такі як 

ожиріння, високий рівень АЛТ або постпрандіальне (після вживання їжі) тестування. Також 

можна застосовувати добре вивчені панелі біомаркерів фіброзу. Серед них такі як  APRI 

(індекс співвідношення рівня аспартатамінотрансферази (АСТ) та тромбоцитів) та індекс FIB-

4, які  є загальнодоступними, простими і недорогими, їх дані є достовірними, при цьому слід 

враховувати, що ці індекси можуть бути недостатньо чутливими серед представників 

населення Африки. Такі дослідження, як вимірювання жорсткості печінки та біомаркери 

успішно використовують для встановлення наявності цирозу або відсутності фіброзу, але вони 

менш ефективні у визначенні проміжних стадій фіброзу.95 Порогові значення, що 

використовуються разом з поширеними неінвазивними маркерами для визначення різних 

стадій фіброзу печінки у пацієнтів з хронічним гепатитом С до початку лікування, наведені в 

Таблиці 3.96–101 Поєднання біомаркерів крові або поєднання вимірювання жорсткості печінки 

та аналізу крові підвищує точність оцінки.102,103 Неінвазивні методики не слід використовувати 

для визначення стадії фіброзу після проведення лікування, оскільки вони недостовірні за цих 

умов.  

 

Таблиця 3. Порогові маркери неінвазивних методів визначення фіброзу печінки, включаючи 

F3 (виражений фіброз) і F4 (цироз) 

 

 

Біопсія печінки може знадобитися у випадках, коли відомо  або існує підозра, що 

захворювання має змішану етіологію (наприклад, метаболічний синдром, алкоголізм або 

аутоімунна патологія). 

Рекомендації 

• Перед початком лікування необхідно оцінити ступінь тяжкості захворювання печінки 

(A1). 

Тест Стадія 
фіброзу 

Кількість 
пацієнтів 

Порогові 
значення 

AUROC Чутливість Специфічність Позитивне 
прогностичне 

значення 

Негативне 

прогностичне 

значення 

 

 

FibroScan
® 

F3 560 ВГС-
позитивних 

10 кПаa 0.83 72% 80% 62% 89% 

 F4 1,855 ВГС-
позитивних 

13 кПаa 0.90–0.93 72–77% 85–90% 42–56% 95–98% 

ARFI 
(VTQ®) 

F3 2,691 (в тому 
числі 1428 

ВГС-
позитивних 

1.60–2.17 
м/с 

0.94 (95% 
Д.І. 0.91–

0.95) 

84% 
(95% Д.І.80–

88%) 

90% (95% Д.І. 
86–92%) 

Не 
застосовується 

Не 
застосовується 

F4 2,691 (в тому 
числі 1428 

ВГС-
позитивних) 

2.19–2.67 
м/с 

0.91 (95% 
Д.І. 0.89–

0.94) 

86% 95% 
Д.І.80–91%) 

84% (95% 
Д.І80–88%) 

Не 
застосовується 

Не 
застосовується 

Aixplorer
® 

F3 379 ВГС-
позитивних 

9 кПаa 0.91 90% (95% 

Д.І. 72–

100%) 
 

77% (95% Д.І. 

78–92%) 
 

Не 
застосовується 

Не 
застосовується 

 
F4 

 
379 ВГС-

позитивних 

 
13 кПаa 

 
0.93 

86% (95% 
Д.І. 74–95%) 

78–92%) 
88%(95% 

Д.І.72–98%) 
Не 

застосовується 
Не 

застосовується 
Fibrotest® F4 1,579 (в тому 

числі 1295 
ВГС-

позитивних) 

0.74 0.82–0.87 63–71% 81–84% 39–40 93–94 

FIB-4 F4 2,297 ВГС-
позитивних 

1–45b 0.87* (0.83–
0.92) 

90% 58% Не 
застосовується 

Не 
застосовується 

3.25b  55% 92% 
APRI F4 16,694 ВГ-

позитивних 
1.0b 0.84* (0.54–

0.97) 
77% 75% Не 

застосовується 
Не 

застосовується 
2.0b  48% 94% 
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• Необхідно визначити наявність цирозу, оскільки деякі схеми лікування потрібно 

коригувати, за його наявності, а спостереження за ГЦК після лікування є обов'язковим 

(A1). 

• Спостереження за ГЦК також є обов'язковим для пацієнтів із вираженим фіброзом 

(оцінка за шкалою METAVIR F3) після завершення лікування (B1). 

• Стадію фіброзу слід спочатку оцінювати за допомогою неінвазійних методів, в тому 

числі за допомогою еластометрії або визначення сироваткових біомаркерів, таких як 

APRI та FIB-4, що є недорогими та надійними панелями біомаркерів (A1). 

• Біопсія печінки проводиться в тих випадках, коли є невизначеність або потенційна 

додаткова етіологія (A1). 

• Для оцінки стадії фіброзу після лікування не слід використовувати неінвазійні методи, 

оскільки вони в цьому випадку ненадійні (B1). 

• Необхідно оцінити функцію нирок (креатинін/швидкість клубочкової фільтрації) 

(A1).  

• Якщо виявлено відповідні симптоми, слід ідентифікувати позапечінкові прояви ВГС-

інфекції (А1).  

• Пацієнтам, які раніше не були вакциновані, необхідно запропонувати вакцинацію 

проти ВГВ та ВГА (A1). 

 

WHO Guidelines for the care and treatment of persons diagnosed with chronic hepatitis C 

virus infection, 2018 

Клінічне обстеження осіб з HCV-інфекцією перед лікуванням 

Таблиця 5.1 Низькі та високі порогові значення для визначення значного фіброзу та цирозу 

печінки  

 APRI (нижнє 

значення) 

APRI (верхнє 

значення) 

FIB-4 (нижнє 

значення) 

FIB-4 (верхнє 

значення) 

Значний фіброз 

(METAVIR ≥ F2) 

0.5 1.5 1.45 3.25 

Цироз  

(METAVIR ≥ F4) 

1.0 2.0 – – 

 

Коментар робочої групи: У літературних джерелах немає єдиної думки про величину 

нижнього та верхнього порогового значення для оцінки вираженості фіброзу за допомогою 

індексів APRI та FIB-4. У зв'язку з цим Робоча група вважає за доцільне використовувати 

значення, наведені в керівництві ВООЗ як найчастіше рекомендовані до використання.  

 

Таблиця 5.2. Чутливість і специфічність APRI і FIB-4 для виявлення фіброзу і цирозу 

печінки 

 APRI (нижнє 

значення) 

APRI (верхнє 

значення) 

FIB-4 (нижнє 

значення) 

FIB-4 (верхнє 

значення) 

Значний 

фіброз 

(METAVIR 

≥ F2) 

Чутливість 

(95% CI) 

82 (77-86) 39 (32-47) 89 (79-95) 59 (43-73) 

Чутливість 

(95% CI) 

57 (49-65) 92 (89-94) 42 (25-61) 74 (56-87) 

Чутливість 

(95% CI) 

77 (73-81) 48 (41-56) – – 
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Цироз  

(METAVIR 

≥ F4) 

Чутливість 

(95% CI) 

78 (74-81) 94 (91-95) – – 

 

EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2020 

 

Виявлення/ кількісне визначення РНК ВГС або корового антигену ВГС  

До початку лікування слід мати результати тестів на виявлення або виявлення/кількісне 

визначення РНК ВГС або корового антигену ВГС у сироватці або плазмі крові. Визначення 

РНК ВГС слід проводити за допомогою надійного та чутливого тесту, а рівень РНК ВГС 

повинен бути вказаний в МО/мл. Кількісне визначення корового антигену ВГС слід проводити 

за допомогою надійного імуноферментного аналізу ІФА, а рівень корового антигену слід 

вказувати у фмоль/л. 

 

Рекомендації 

• До початку лікування слід пересвідчитися в наявності віремії, що відображається 

наявністю РНК ВГС або корового антигену ВГС (A1). 

• Виявлення та кількісне визначення РНК ВГС у сироватці або плазмі крові слід 

проводити за допомогою чутливого аналізу з нижньою межею виявлення ≤5 МО/мл 

(A1). 

• Виявлення та кількісне визначення корового антигену ВГС слід проводити за 

допомогою ІФА (A1).  

• Виявлення РНК ВГС може бути здійснено за допомогою недорогого експрес-тесту на 

місці з нижньою межею виявлення ≤1 000 МО/мл (3.0 Log10 МО / мл), якщо чутливі 

тести на наявність РНК ВГС відсутні та/або недоступні (B1). 

 

Hepatitis C Guidance 2023 Update: AASLD-IDSA Recommendations for Testing, Managing, 

and Treating Hepatitis C Virus Infection. 

 

Рекомендації з оцінки перед початком лікування ВГС для дорослих без цирозу, які 

раніше не отримували лікування, що представлені AASLD 

https://www.hcvguidelines.org/treatment-naive/simplified-treatment 

 

1) FIB-4 . 

2) Оцінка цирозу: Біопсія печінки не потрібна. Для цілей цього керівництва вважається, 

що пацієнт має цироз печінки, якщо він має бал FIB-4 >3,25 або будь-який із наведених нижче 

результатів попередньо проведеного тесту. 

- Транзиторна еластографія, що вказує на цироз (наприклад, жорсткість FibroScan >12,5 

кПа). 

- Неінвазивні серологічні тести, що перевищують запатентовані межі, що вказують на 

цироз (наприклад, FibroSure, посилений тест на фіброз печінки тощо). 

- Клінічні ознаки цирозу (наприклад, вузлове утворення печінки та/або спленомегалія 

при візуалізації, кількість тромбоцитів <150 000/мм3 тощо). 

- Попередня біопсія печінки виявила цироз. 

3) Перевірка препаратів: записуйте поточні ліки, включно з безрецептурними 

препаратами та трав’яними/дієтичними добавками. 

4) Оцінка потенційної взаємодії міжлікарськими засобами: взаємодію міжлікарськими 

засобами можна оцінити за допомогою настанов AASLD/IDSA або засобу перевірки взаємодії 

лікарських засобів Ліверпульського університету. 

- Взаємодія між ліками особливо важлива при коінфекції ВІЛ. 

https://easl.eu/publication/easl-recommendations-treatment-of-hepatitis-c/
https://www.hcvguidelines.org/treatment-naive/simplified-treatment
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- У пацієнтів із ВІЛ спрощений підхід до лікування не слід застосовувати у тих, хто 

одержує схеми, що містять тенофовіру дизопроксилу, із рШКФ <60 мл/хв через необхідність 

додаткового моніторингу. 

5) Навчання: навчити пацієнта правильному призначенню ліків, дотриманню режиму 

лікування та запобіганню повторному зараженню. 

6) Лабораторні дослідження перед початком лікування: 

- Протягом 6 місяців після початку лікування: 

загальний аналіз крові (ЗАК); 

панель функції печінки (тобто альбумін, загальний і прямий білірубін,  

аланінамінотрансфераза (АЛТ), аспартатамінотрансфераза (АСТ); 

- розрахована швидкість клубочкової фільтрації (рШКТ). 

- У будь-який час до початку противірусної терапії: 

кількісна РНК ВГС (вірусне навантаження ВГС); 

тест на антиген/антитіла до ВІЛ; 

поверхневий антиген гепатиту В. 

- Перед початком противірусної терапії : 

жінкам дітородного віку слід пропонувати сироватковий тест на вагітність та 

консультувати щодо ризиків вагітності, пов’язаних з прийомом препаратів для лікування 

вірусного гепатиту С. 

 

При призначенні схем лікування враховується наявність/відсутність пореденього 

досвіду лікування.  

 

EASL Recommendations on Treatment of Hepatitis C 2020 

Визначення генотипу ВГС  

Для спрощення лікування можуть застосовуватись пангенотипні схеми лікування 

ВГС без визначення генотипу та субтипу ВГС, а саме такі як прийом комбінованих 

препаратів  софосбувіру/велпатасвіру та глекапревіру/пібрентасвіру.  

Втім,  визначення певних генотипів перед початком терапії першої лінії залишається 

корисним і може бути необхідним у випадках, коли умови закупівлі препаратів та цінова 

політика вимагають лікування з урахуванням генотипу, або для оптимізації схем лікування. 

Генотипування/субтипування слід проводити за допомогою тесту, який точно відрізняє 

підтип 1a від 1b, тобто тесту що використовує секвенування 5´-нетрансльованої ділянки 

генома та частини іншої ділянки генома, як правило, ділянок, що кодують ядро або білок 

NS5B.104 Найпоширеніший метод аналізу, який отримав маркування CE-IVD, що 

ґрунтується на зворотній гібридизації за допомогою аналізу з використанням 

олігонуклеотидних зондів другого покоління.105 Також доступний комерційний аналіз, який 

отримав маркування CE-IVD, заснований на глибокому секвенуванні. 106,107 

Згідно з останніми даними, окремі субтипи генотипів 1-8, які нечасто зустрічаються в 

Європі, Північній Америці, Японії та Австралії (визначені як генотип 1 не-1a/1b (non-1a/1b), 

генотип 2 не-2a/2b (non-2a/2b), генотип 3 не-3a (non-3a), генотип 4 не-4a/4d (non-4a/4d) та 

субтипи генотипів 5-8), дуже поширені в певних регіонах Африки та Азії, а також у мігрантів 

з цих регіонів.108–111 Деякі з них (наприклад, генотипи 1l, 4r, 3b, 3g, 6u, 6v та інші) мають 

природні поліморфізми, які надають вроджену резистентність до інгібіторів NS5A, що 

призводить до неприйнятно частих випадків відсутності вірусологічної відповіді як серед 

місцевого населення, так і серед мігрантів з цих регіонів.108,110–115 Таким чином, для 

оптимізації схеми лікування необхідно визначати і генотип і субтип ВГС до початку 

лікування в регіонах, де ці субтипи ВГС поширені в значних кількостях, або у мігрантів з цих 

регіонів. Метод зворотної гібридизації за допомогою лінійного аналізу з використанням 

олігонуклеотидних зондів точно ідентифікує лише генотипи 1-6 та субтипи 1a і 1b, але 

неправильно класифікує більшість з цих рідкісних, менш чутливих до лікування субтипів.105 

Їх точне виявлення вимагає секвенування NS5B або іншої кодуючої ділянки геному ВГС з 

https://easl.eu/publication/easl-recommendations-treatment-of-hepatitis-c/
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подальшим філогенетичним аналізом. Для цього можна використовувати комерційний 

аналіз, який отримав маркування CE-IVD, що застосовує метод глибокого секвенування, але 

для його проведення необхідно спеціальне обладнання та навички.106,107 Якщо такий аналіз 

неможливо провести  в зв’язку з його відсутністю та/або якщо він недоступний за ціною, 

можна використовувати лише внутрішньолабораторне популяційне секвенування 

(секвенування за Сенгером) або технології глибокого секвенування. Ці технології недоступні 

для пацієнтів в країнах з низьким та середнім рівнем доходу населення, де поширені ці 

субтипи. В країнах Африки, Азії та Південної Америки необхідно провести вірусологічні 

дослідження для визначення епідеміології, розповсюдження та поширеності субтипів ВГС, 

що мають природну  резистентність до інгібіторів NS5A,  і таким чином оптимізувати 

прийняття рішень щодо лікування без індивідуального визначення генотипу та субтипу ВГС. 
111 

 

Рекомендації  

• Застосування пангенотипних схем, у тому числі софосбувір/велпатасвір або 

глекапревір/пібрентасвір, можна розпочинати без визначення генотипу та підтипу, з 

великою ймовірністю успіху (A1).  

• Визначення генотипу та підтипу ВГС слід проводити, якщо таке визначення доступне 

та не обмежує доступ до медичної допомоги, з метою виявлення пацієнтів, для яких 

індивідуально підібрана схема лікування матиме переваги (A1).  

• Для мігрантів з країн, де, як відомо, переважають менш сприйнятливі до лікування 

підтипи ВГС, перевагою є визначення генотипу та підтипу за допомогою 

популяційного методу або методу глибокого секвенування NS5B або іншої кодуючої 

області, з подальшим філогенетичним аналізом для визначення підтипів ВГС, яким 

властива стійкість до інгібіторів NS5A (таких як підтипи 1l, 4r, 3b, 3g, 6u, 6v та інші, 

ще невизначені, підтипи), щоби уникнути невдачі лікування (B1).  

• У географічних районах або умовах, де існують підтипи ВГС, яким властива стійкість 

до інгібіторів NS5A (такі як підтипи 1l, 4r, 3b, 3g, 6u, 6v та інші, ще невизначені, 

підтипи), необхідно визначити генотип та підтип ВГС, за можливості, за допомогою 

популяційного методу або методу глибокого секвенування NS5B або іншої кодуючої 

області, з подальшим філогенетичним аналізом (але популяційний або метод 

глибокого секвенування є недоступними для більшості пацієнтів з країн з рівнем 

доходів від низького до середнього, саме в яких і присутні ці підтипи ВГС) (B2). 

 

Тестування на резистентність ВГС  

Лише 1 стандартизований напівавтоматичний тест на основі глибокого секвенування 

для визначення резистентності ВГС до затверджених ПППД доступний у вигляді набору, 

який можна придбати. Цей тест з маркуванням CE-IVD для визначення резистентності в 

ділянках NS3 (протеаза), NS5A і NS5B (полімераза) ВГС генотипів 1a, 1b і 3a; інформація 

про послідовність також генерується та інтерпретується для більшості інших генотипів і 

субтипів ВГС.116,117 В якості альтернативи, для тестування на резистентність 

використовують внутрішньолабораторні методи, засновані на популяційному секвенуванні 

(секвенування за Сенгером) або глибокому секвенуванні.118 Обмежена кількість лабораторій 

пропонує такі тести в Європі та інших країнах світу. Тестування на визначення 

резистентності ВГС може бути технічно складним, особливо для генотипів, відмінних від 1 

і 4, а ефективність наявних у лабораторіях тестів значно варіюється. 

Доступ до тестування на резистентність обмежений, немає єдиної думки щодо техніки 

виконання, інтерпретації та звітування про результати цих тестів. Крім того, зараз доступні 

високоефективні методи лікування пацієнтів, у яких до початку лікування виявлено 

наявність комплексу замін пов’язаних з резистентністю (RAS). Таким чином, не 

рекомендовано виконувати систематичне тестування на резистентність ВГС до початку 

лікування у ПППД-«наївних» пацієнтів.119  
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Чинні рекомендації Європейської асоціації з досліджень печінки (EASL) пропонують 

використовувати схеми лікування, які не вимагають обов’язкового проведення тестування 

на резистентність перед початком лікування препаратами першої лінії. У регіонах, де ці 

схеми недоступні або не відшкодовуються, лікарі, які мають вільний доступ до надійних 

тестів на резистентність, можуть використовувати результати цих тестів для прийняття 

рішень щодо лікування відповідно до рекомендацій EASL щодо лікування гепатиту С 

редакції 2016 року.120 

 

Рекомендації  

• Тестування на резистентність ВГС перед початком лікування першого ряду не 

рекомендовано (A1).  

• У регіонах, де доступні лише схеми, що потребують оптимізації на основі тестування 

на резистентність, а лікарі мають легкий доступ до надійних тестів, що оцінюють 

резистентність ВГС до інгібіторів NS5A (охоплює амінокислоти від 24 до 93), результат 

такого тестування може бути визначальним для прийняття рішення, згідно з нашими 

Рекомендаціями щодо лікування гепатиту С 2016 року (B2). 

 

Коментар робочої групи: робоча група рекомендує визначення генотипу і призначення 

лікування саме за виявленим генотипом вірусу для пацієнтів, що мають досвід лікування у 

минулому, та/або в них виявлено цироз та передбачається лікування 

софосбувіром/велпатасвіром. Формально, ці пацієнти можуть лікуватися за спрощеною 

схемою, але у певної частки з них ефективність лікування софосбувіром/велпатасвіром є 

недостатньо високою внаслідок можливості NS5A Y93H мутації, вірусу, яка не може бути 

визначена в Україні внаслідок відсутності лабораторій, що проводять тест на 

резистентність до ПППД. Таким пацієнтам повинен призначатися рибавірин. Оскільки це 

стосується виключно пацієнтів, інфікованих 3-м генотипом вірусу, то його своєчасне 

визначення дозволить одразу призначити пацієнтам адекватне лікування і зменшить ризик 

невдачі противірусної терапії.  

 

Оцінка взаємодії лікарських препаратів перед початком лікування. 

Перед початком лікування із застосуванням ПППД слід зібрати повний і детальний 

медикаментозний анамнез пацієнта, включаючи інформацію про всі рецептурні, 

безрецептурні препарати, трав’яні та вітамінні препарати, а також обговорити та 

задокументувати інформацію про будь-яке зловживання наркотиками. Зустріч перед 

початком лікування можна присвятити обґрунтуванню призначення лікування. 

Фармакокінетичні профілі та інформація про вплив препаратів для лікування ВГС на 

ключові взаємодії лікарських препаратів представлені нижче. Для ознайомлення з більш 

повним переліком взаємодій міжлікарськими препаратами див. інформацію представлену в 

таблицях – Таблиці 4A-4H, а також на веб-сайті www.hep-druginteractions.org, де наведено 

список з 800 препаратів, що приймаються одночасно. Для отримання додаткової інформації 

щодо фарамакокінетики окремих ПППД зверніться до короткої характеристики продукту. 

 

Софосбувір 

Софосбувір не метаболізується цитохромом Р450 (CYP), але транспортується за 

допомогою глікопротеїнів-P (P-gp). Препарати, які є потужними індукторами P-gp, суттєво 

знижують концентрацію софосбувіру в плазмі крові та можуть призвести до зниження 

терапевтичного ефекту.  

Таким чином, софосбувір не слід приймати разом з відомими індукторами P-gp, 

такими як рифампіцин, карбамазепін, фенобарбітал, фенітоїн або звіробій. Інші потенційні 

взаємодії можуть виникати з помірними індукторами, такими як рифабутин, рифапентин та 

модафініл. У дослідженнях із застосуванням таких антиретровірусних препаратів, як 

емтрицитабін, тенофовір, рілпівірин, ефавіренц, дарунавір/ритонавір та ралтегравір не 

http://www.hep-druginteractions.org/
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повідомлялося про значні взаємодії між препаратами, щодо інших антиретровірусних 

препаратів потенційних взаємодій між лікарськими засобами не виявлено.121 

 

Таблиця 4А. Взаємодії між ПППД для лікування ВГС та антиретровірусними препаратами  

  СОФ СОФ/ВЕЛ СОФ/ВЕЛ/ВОКС ГЛЕ/ПІБ ГЗР/ЕЛБ 

Н
ІЗ

Т
 

Абакавір ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Емтріцитабін ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Ламівудин ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Тенофовіру дизопроксилу 

фумарат (ТДФ) ⧫ 
 

   ◼*    ◼* 
    

Тенофовір алафенамід 

(ТАФ) 

⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Н
Н

ІЗ
Т

 

Доравірин ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Ефавіренц ⧫ ⚫ ⚫ ⚫ ⚫ 

Етравірин ⧫ ⚫ ⚫ ⚫ ⚫ 

Невірапін ⧫ ⚫ ⚫ ⚫ ⚫ 

Рілпівірин ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Ін
г
іб

іт
о

р
и

 п
р

о
т
еа

зи
 Атазанавір/ритонавір ⧫ ⧫* ⚫ ⚫ ⚫ 

Атазанавір/кобіцистат ⧫ ⧫* ⚫ ⚫ ⚫ 

Дарунавір/ритонавір ⧫ ⧫*    ◼   * ⚫ ⚫ 

Дарунавір/кобіцистат ⧫ ⧫* ⧫* ⚫ ⚫ 

Лопінавір/ритонавір ⧫ ⧫* ⚫ ⚫ ⚫ 

Ін
г
іб

іт
о

р
и

 п
р

о
н

и
к

н
ен

н
я

/ 
ін

т
ег

р
а

зи
 

Біктегравір/емтрицитабін/те

нофовір алафенамід (ТАФ) 

⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Каботегравір ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Долутегравір ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Елвітегравір/кобіцистат/емт

ріцитабін/ тенофовіру 

дизопроксилу фумарат 

(ТДФ) 

⧫    ◼*   ◼* ⧫ ⚫ 

Елвітегравір/кобіцистат/емт

ріцитабін/ тенофовір 

алафенамід (ТАФ) 

⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⚫ 

Маравірок ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Ралтегравір ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

ПППД, препарати прямої антивірусної дії; ЕЛБ, елбасвір; ГЛЕ, глекапревір; ГРЗ, гразопревір; ННІЗТ, ненуклеозидні 

інгібітори зворотньої транскриптази; НІЗТ, нуклеозидні інгібітори зворотньої транскриптази; ПІБ, пібрентасвір; 

СОФ, софосбувір; ВЕЛ, велпатасвір; ВОКС, воксілапревір. 
 

Умовні позначення:  

⧫ Не очікується клінічно значущої взаємодії 

◼ Потенційна взаємодія, що може потребувати коригування дози, зміни часу прийому 

препарату або додаткового моніторингу 

⚫ Ці препарати не можна приймати одночасно 
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Примітки: 

o Для деяких препаратів може знадобитись коригування дози залежно від функції печінки. Для отримання 

рекомендацій щодо дозування, зверніться до інструкцій по застосуванню окремих препаратів.  

o Символ (зелений, жовтогарячий, червоний), що використовується для ранжування клінічної значущості взаємодії 

між лікарськими засобами, базується на даних www.hep-druginteractions.org (Ліверпульський університет). Для 

отримання додаткової інформації про взаємодію між лікарськими засобами, а також інформації щодо більш 

широкого спектру лікарських засобів, детальних даних про фармакокінетичну взаємодію та коригування дозування, 

зверніться до вищевказаного веб-сайту. 

*Відоме або очікуване підвищення концентрації тенофовіру у схемах, що містять тенофовіру дизопроксилу фумарат. 

Приймати з обережністю та з частим моніторингом функції нирок. 

Схеми лікування із застосуванням софосбувіру протипоказані пацієнтам, які 

приймають препарат для лікування аритмії аміодарон, в зв’язку з ризиком виникнення 

аритмії, що загрожує життю. Спостерігалася брадикардія тривалістю від кількох годин до 

кількох  днів після початку прийому ПППД, але окремі випадки могли спостерігатись 

протягом 2 тижнів після початку лікування ВГС. Розглядалась низка потенційних механізмів, 

що включають інгібіцію P-gp, зміщення/заміну білкового зв'язування та прямий вплив 

софосбувіру та/або інших ПППД на кардіоміоцити або іонні канали. Токсичність, ймовірно, 

є результатом комбінації механізмів. Через тривалий період напіввиведення аміодарону 

взаємодія можлива протягом декількох місяців після того, як було припинено прийом 

препарату. Якщо пацієнт не має кардіостимулятора in situ, рекомендується зачекати 3 місяці 

після припинення прийому аміодарону, перш ніж розпочинати лікування софосбувіром. 

Схеми лікування із застосуванням софосбувіру у пацієнтів, які не приймали аміодарон, також 

були пов'язані з кардіотоксичністю, але це залишається спірним питанням. За відсутності 

конкретних даних про взаємодію між лікарськими препаратами інші антиаритмічні засоби, 

окрім аміодарону, слід застосовувати з обережністю. 122 

 

Софосбувір/велпатасвір 

Протипоказані препарати, які є потужними індукторами P-gp або CYP (наприклад, 

рифампіцин, рифабутин, карбамазепін, фенобарбітал, фенітоїн, звіробій), через зменшення 

експозиції софосбувіру та/або велпатасвіру з потенційною втратою ефективності. Однак 

існують також препарати, які є помірними індукторами P-gp або CYP (наприклад, модафініл), 

що можуть зменшити експозицію велпатасвіру. Наразі така комбінація софосбувіру та 

велпатасвіру не рекомендується. 

При одночасному застосуванні з велпатасвіром підвищується експозиція препаратів, 

які є субстратами P-gp та/або білка резистентності раку молочної залози (BCRP). Комбінація 

софосбувіру та велпатасвіру може застосовуватися разом із субстратами P-gp, BCRP, білка-

транспортера органічних аніонів (OATP) та CYP. 123 З обережністю слід застосовувати супутні 

препарати, які мають вузьке терапевтичне вікно, про що свідчить кольорове кодування 

софосбувіру/велпатасвіру в таблицях 4A-4H (наприклад, для дигоксину, дабігатрану та 

тикагрелору).  

Розчинність велпатасвіру знижується при підвищенні рН. Тому важливо враховувати 

рекомендації щодо одночасного прийому антацидів, антагоністів Н2-рецепторів та інгібіторів 

протонної помпи. Для більшості пацієнтів слід уникати прийому інгібіторів протонної помпи 

під час лікування  софосбувіром/велпатасвіром. Якщо це необхідно, софосбувір/велпатасвір 

слід приймати з їжею за 4 години до прийому інгібітору протонної помпи у максимальній дозі, 

що співставна з 20 мг омепразолу (таблиця 5). 

Софосбувір/велпатасвір можна приймати з більшістю антиретровірусних препаратів, за 

винятком препаратів з індукуючим ефектом, а саме: ефавіренцу, етравірину та невірапіну. 

Ефавіренц спричиняє зниження експозиції велпатасвіру на 50%. Софосбувір/велпатасвір 

також підвищує експозицію тенофовіру шляхом інгібіції P-gp. Пацієнтам, які приймають 

схему лікування, що містить тенофовіру дизопроксилу фумарат (TDF), особливо якщо його 

призначають з фармакокінетичними підсилювачами ритонавіром або кобіцистатом, необхідно 

здійснювати регулярний моніторинг ниркової функції. 124 
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Таблиця 4В. Взаємодії між ПППД для лікування ВГС та незаконними/рекреаційними наркотиками  

  СОФ СОФ/ВЕЛ СОФ/ВЕЛ/ВОКС ГЛЕ/ПІБ ГЗР/ЕЛБ 

Амфетамін 
⧫ 

⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Каннабіс ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Кокаїн ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Діаморфін ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Діазепам ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Фентаніл ⧫ ⧫ ⧫ 
◼ ◼ 

Гамма-

гідроксибутират 

⧫ ⧫ ⧫ ◼ ◼ 

Кетамін ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

МДМА (екстазі) ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Мефедрон ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Метамфетамін ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Оксікодон ⧫ ⧫ ⧫ ◼ ◼ 

Фенциклідин 

(ФЦП) 

⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Темазапам  ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

ПППД, препарати прямої антивірусної дії; ЕЛБ, елбасвір; ГЛЕ, глекапревір; ГЗР, гразопревір; ПІБ, пібрентасвір; СОФ, 

софосбувір; ВЕЛ, велпатасвір; ВОКС, воксілапревір. 

 

Умовні позначення:  

⧫ Не очікується клінічно значущої взаємодії 

◼ Потенційна взаємодія, що може потребувати коригування дози, зміни часу прийому 

препарату або додаткового моніторингу 

⚫ Ці препарати не можна приймати одночасно 

Примітки: 

o Для деяких препаратів може знадобитись коригування дози залежно від функції печінки. Для отримання рекомендацій щодо 

дозування, зверніться до інструкцій по застосуванню окремих препаратів. 

o Символ (зелений, жовтогарячий, червоний), що використовується для ранжування клінічної значущості взаємодії між 

лікарськими засобами, базується на даних www.hep-druginteractions.org (Ліверпульський університет). Для отримання 
додаткової інформації про взаємодію між лікарськими засобами, а також інформації щодо більш широкого спектру лікарських 

засобів, детальних даних про фармакокінетичну взаємодію та коригування дозування, зверніться до вищезгаданого веб-сайту. 

 

Таблиця 4С. Взаємодія між ПППД для лікування ВГС та ліпідознижувальними препаратами 

  СОФ СОФ/ВЕЛ СОФ/ВЕЛ/ВОКС ГЛЕ/ПІБ ГЗР/ЕЛБ 

Аторвастатин ⧫  ◼ ⚫ ⚫  ◼ 

Безафібрат ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Езетиміб ⧫ ⧫ ◼ ◼  ⧫ 

Фенофібрат ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Флувастатин ⧫  ◼   ◼ ◼ 

Гемфіброзил ⧫ ⧫ ⧫ ◼ ◼ 

Ловастатин ⧫ ◼ ⚫  ⚫  ◼ 

Пітавастатин ⧫ ◼ ⚫  ◼ ⧫ 

Правастатин ⧫  ⧫ ◼  ◼ ⧫ 

Розувастатин ⧫ ◼ ⚫  ◼ ◼ 

Симвастатин ⧫ ◼ ⚫  ⚫ ◼ 
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ПППД, препарати прямої антивірусної дії; ЕЛБ, елбасвір; ГЛЕ, глекапревір; ГЗР, гразопревір; ПІБ, пібрентасвір; СОФ, 

софосбувір; ВЕЛ, велпатасвір; ВОКС, воксілапревір. 

Умовні позначення:  

⧫ Не очікується клінічно значущої взаємодії 

◼ Потенційна взаємодія, що може потребувати коригування дози, зміни часу прийому препарату 

або додаткового моніторингу 

⚫ Ці препарати не можна приймати одночасно 

Примітки: 

o Для деяких препаратів може знадобитись коригування дози залежно від функції печінки. Для отримання рекомендацій щодо 

дозування, зверніться до інструкцій по застосуванню окремих препаратів. 

o Символ (зелений, жовтогарячий, червоний), що використовується для ранжування клінічної значущості взаємодії між 

лікарськими засобами, базується на даних www.hep-druginteractions.org (Ліверпульський університет). Для отримання 
додаткової інформації про взаємодію між лікарськими засобами, а також інформації щодо більш широкого спектру лікарських 

засобів, детальних даних про фармакокінетичну взаємодію та коригування дозування, зверніться до вищезгаданого веб-сайту. 
 

Таблиця 4D. Взаємодія між ПППД для лікування ВГС та препаратами які впливають на ЦНС 

    СОФ СОФ/ВЕЛ СОФ/ВЕЛ/ВОКС ГЛЕ/ПІБ ГЗР/ЕЛБ 

А
н

т
и

д
еп

р
ес

а
н

т
и

 

Амітриптилін ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Циталопрам ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Дулоксетин ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Есциталопрам ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Флуоксетин ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Пароксетин ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Сертралін ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Тразодон ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Венлафаксин ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

А
н

т
и

п
си

х
о

т
и

ч
н

і 
п

р
еп

а
р

а
т
и

 

Амісульприд ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Арипіпразол ⧫ ⧫ ⧫ ◼ ◼ 

Хлорпромазин ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Клозапін ⧫ ⧫ ⧫ 
◼ 

⧫ 

Флупентиксол ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Галоперидол ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Оланзапін ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Паліперидон ⧫ ⧫ ◼ ◼ ⧫ 

Кветіапін ⧫ ⧫ ⧫ ◼ ◼ 

Рисперидон ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Зуклопентиксол ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

 

ПППД, препарати прямої антивірусної дії; ЕЛБ, елбасвір; ГЛЕ, глекапревір; ГЗР, гразопревір; ПІБ, пібрентасвір; СОФ, 
софосбувір; ВЕЛ, велпатасвір; ВОКС, воксілапревір. 
 

Умовні позначення:  

⧫ Не очікується клінічно значущої взаємодії 

◼ Потенційна взаємодія, що може потребувати коригування дози, зміни часу прийому препарату 

або додаткового моніторингу 

⚫ Ці препарати не можна приймати одночасно 

 



 

 38 

Примітки: 

o Для деяких препаратів може знадобитись коригування дози залежно від функції печінки. Для отримання 

рекомендацій щодо дозування, зверніться до інструкцій по застосуванню окремих препаратів. 

o Символ (зелений, жовтогарячий, червоний), що використовується для ранжування клінічної значущості взаємодії 

між лікарськими засобами, базується на даних www.hep-druginteractions.org (Ліверпульський університет). Для 

отримання додаткової інформації про взаємодію між лікарськими засобами, а також інформації щодо більш 

широкого спектру лікарських засобів, детальних даних про фармакокінетичну взаємодію та коригування 

дозування, зверніться до вищезгаданого веб-сайту. 
 

Таблиця 4Е. Взаємодія між ПППД для лікування ВГС та препаратами для серцево-судинної 

системи 

    СОФ СОФ/ВЕЛ СОФ/ВЕЛ/ВОКС ГЛЕ/ПІБ ГЗР/ЕЛБ 

А
н

ти
ар

и
тм

іч
н

і 

п
р

еп
ар

ат
и

 

Аміодарон ⚫ ⚫ ⚫ ◼ ◼ 

Дигоксин  ⧫ ◼ ◼ ◼  ⧫ 

Вернакалант ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Флекаїнід ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Б
ет

а-
б

л
о

к
ат

о
р

и
 Атенолол ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Бісопролол ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Карведилол   ◼ ◼ ◼   

Пропранолол ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Б
л
о

к
ат

о
р

и
 

к
ал

ь
ц

іє
в
и

х
 

к
ан

ал
ів

 

Амлодипін ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Дилтіазем   ◼ ◼ ◼   

Ніфедипін ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

П
р

еп
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ат
и

 в
ід

 

гі
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ер
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ії

 т
а 

се
р
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н
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н

о
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Лозартан ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Доксрифан ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Еналаприл ⧫ ⧫ ◼ ◼  ⧫ 

пппд, препарати прямої антивірусної дії; ЕЛБ, елбасвір; ГЛЕ, глекапревір; ГЗР, гразопревір; ПІБ, пібрентасвір; СОФ, 
софосбувір; ВЕЛ, велпатасвір; ВОКС, воксілапревір. 

 

Умовні позначення:  

⧫ Не очікується клінічно значущої взаємодії 

◼ Потенційна взаємодія, що може потребувати коригування дози, зміни часу 

прийому препарату або додаткового моніторингу 

⚫ Ці препарати не можна приймати одночасно 

Примітки: 

o Для деяких препаратів може знадобитись коригування дози залежно від функції печінки. Для отримання рекомендацій щодо 

дозування, зверніться до інструкцій по застосуванню окремих препаратів. 

o Символ (зелений, жовтогарячий, червоний), що використовується для ранжування клінічної значущості взаємодії між 

лікарськими засобами, базується на даних www.hep-druginteractions.org (Ліверпульський університет). Для отримання 
додаткової інформації про взаємодію між лікарськими засобами, а також інформації щодо більш широкого спектру лікарських 

засобів, детальних даних про фармакокінетичну взаємодію та коригування дозування, зверніться до вищезгаданого веб-сайту. 

 

Таблиця 4F. Взаємодія між ПППД для лікування ВГС та імуносупресантами 

  СОФ СОФ/ВЕЛ СОФ/ВЕЛ/ВОКС ГЛЕ/ПІБ ГЗР/ЕЛБ 

Азатіоприн ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Циклоспорин ⧫ ⧫  ⚫  ◼  ⚫ 

Етанерцепт ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Мікофенолат ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 
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Сіролімус ⧫ ⧫ ◼ ◼ ◼ 

Такролімус ⧫ ⧫ ◼ ◼ ◼ 

ПППД, препарати прямої антивірусної дії; ЕЛБ, елбасвір; ГЛЕ, глекапревір; ГЗР, гразопревір; ПІБ, пібрентасвір; 

СОФ, софосбувір; ВЕЛ, велпатасвір; ВОКС, воксілапревір. 

 

Умовні позначення:  
⧫ Не очікується клінічно значущої взаємодії 

◼ Потенційна взаємодія, що може потребувати коригування дози, зміни часу прийому препарату 

або додаткового моніторингу 

⚫ Ці препарати не можна приймати одночасно 

Примітки: 

o Для деяких препаратів може знадобитись коригування дози залежно від функції печінки. Для отримання рекомендацій щодо 

дозування, зверніться до інструкцій по застосуванню окремих препаратів. 

o Символ (зелений, жовтогарячий, червоний), що використовується для ранжування клінічної значущості взаємодії між 

лікарськими засобами, базується на даних www.hep-druginteractions.org (Ліверпульський університет). Для отримання 
додаткової інформації про взаємодію між лікарськими засобами, а також інформації щодо більш широкого спектру лікарських 

засобів, детальних даних про фармакокінетичну взаємодію та коригування дозування, зверніться до вищезгаданого веб-сайту. 

 

Таблиця 4G. Взаємодія між ПППД для лікування ВГС, антиагрегантами та антикоагулянтами 

  СОФ СОФ/ВЕЛ СОФ/ВЕЛ/ВОКС ГЛЕ/ПІБ ГЗР/ЕЛБ 

Клопідогрель ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Дабігатран ⧫  ◼ ⚫ ⚫   

Тікагрелор ⧫ ◼ ◼ ◼ ◼ 

Ривароксабан ⧫ ◼ ◼ ◼ ◼ 

Апіксабан ⧫ ◼ ◼ ◼ ◼ 

Едоксабан ⧫ ◼   ⚫ ◼ ◼ 

Варфарин  ◼ ◼ ◼ ◼ ◼ 

ПППД, препарати прямої антивірусної дії; ЕЛБ, елбасвір; ГЛЕ, глекапревір; ГЗР, гразопревір; ПІБ, пібрентасвір; 

СОФ, софосбувір; ВЕЛ, велпатасвір; ВОКС, воксілапревір. 

Умовні позначення:  

⧫ Не очікується клінічно значущої взаємодії 

◼ Потенційна взаємодія, що може потребувати коригування дози, зміни часу прийому 

препарату або додаткового моніторингу 

⚫ Ці препарати не можна приймати одночасно 

Примітки: 

o Для деяких препаратів може знадобитись коригування дози залежно від функції печінки. Для отримання 

рекомендацій щодо дозування, зверніться до інструкцій по застосуванню окремих препаратів.  

o Символ (зелений, жовтогарячий, червоний), що використовується для ранжування клінічної значущості взаємодії 

між лікарськими засобами, базується на даних www.hep-druginteractions.org (Ліверпульський університет). Для 

отримання додаткової інформації про взаємодію між лікарськими засобами, а також інформації щодо більш 

широкого спектру лікарських засобів, детальних даних про фармакокінетичну взаємодію та коригування 

дозування, зверніться до вищезгаданого веб-сайту. 
 

Таблиця 4H. Взаємодія між ПППД для лікування ВГС та протисудомними препаратами 

  СОФ СОФ/ВЕЛ СОФ/ВЕЛ/ВОКС ГЛЕ/ПІБ ГЗР/ЕЛБ 

Карбамазепін ⚫ ⚫ ⚫ ⚫ ⚫ 

Клоназепам ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Еслікарбазепін  ⧫ ⚫ ⚫ ⚫ ⚫ 

Етосуксимід ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 
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ПППД, препарати прямої антивірусної дії; ЕЛБ, елбасвір; ГЛЕ, глекапревір; ГЗР, гразопревір; ПІБ, пібрентасвір; 

СОФ, софосбувір; ВЕЛ, велпатасвір; ВОКС, воксілапревір. 

 

Умовні позначення:  
⧫ Не очікується клінічно значущої взаємодії 

◼ Потенційна взаємодія, що може потребувати корибрадигування дози, зміни часу 

прийому препарату або додаткового моніторингу 

⚫ Ці препарати не можна приймати одночасно 

Примітки: 

o Для деяких препаратів може знадобитись коригування дози залежно від функції печінки. Для отримання 

рекомендацій щодо дозування, зверніться до інструкцій по застосуванню окремих препаратів.  

o Символ (зелений, жовтогарячий, червоний), що використовується для ранжування клінічної значущості взаємодії 

між лікарськими засобами, базується на даних www.hep-druginteractions.org (Ліверпульський університет). Для 

отримання додаткової інформації про взаємодію між лікарськими засобами, а також інформації щодо більш 

широкого спектру лікарських засобів, детальних даних про фармакокінетичну взаємодію та коригування 

дозування, зверніться до вищезгаданого веб-сайту. 

 

 

 

Софосбувір/велпатасвір/воксилапревір 

Оскільки велпатасвір та воксилапревір є інгібіторами P-gp, BCRP, OATP1B1 та 

OATP1B3, одночасний прийом софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру з лікарськими 

засобами, які є субстратами цих транспортерів, може збільшити експозицію цих 

препаратів.125 Необхідна корекція дози або додатковий моніторинг. Розувастатин 

протипоказаний через 19-кратне збільшення експозиції статину в плазмі крові. Оскільки цей 

ефект, ймовірно, більшою мірою пов'язаний з транспортером BCRP, також не 

рекомендується приймати інші препарати, які є субстратами BCRP, включаючи метотрексат, 

мітоксантрон, іматиніб, іринотекан, лапатиніб, сульфасалазин і топотекан. Дабігатран 

протипоказаний через майже 3-кратне збільшення показника AUC (площа під 

фармакокинетичною кривою «концентрація-час»). Причиною цього є те, що і велпатасвір, і 

воксилапревір є інгібіторами P-gp. Інші субстрати P-gp, включаючи дигоксин, тикагрелор та 

карведилол, можуть потребувати корекції дози або моніторингу щодо збільшення експозиції. 

Аналогічна обережність необхідна при застосуванні інгібіторів OATP1B, таких як 

циклоспорин, оскільки експозиція воксилапревіру в плазмі крові збільшується у 19 разів, або 

з субстратами OATP1B, такими як едоксабан, оскільки очікується, що інгібіція 

воксилапревіру збільшує експозицію інгібіторів фактору Ха. Жодна з цих комбінацій не 

рекомендується.  

 Протипоказане одночасне застосування з препаратами, які є сильними інгібіторами P-

Габапентин ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Лакозамід ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Ламотриджин ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Леветирацетам 
⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Лоразепам 
⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Оксарбазепін 
⚫ ⚫ ⚫ ⚫ ⚫ 

Фенобарбітал 
⚫ ⚫ ⚫ ⚫ ⚫ 

Фенітоїн 
⚫ ⚫ ⚫ ⚫ ⚫ 

Примідон 
⚫ ⚫ ⚫ ⚫ ⚫ 

Топірамат 
⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Вальпроат 
⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 

Зонісамід 
⧫ ⧫ ⧫ ⧫ ⧫ 
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gp та/або сильними індукторами CYP, такими як рифампіцин, рифабутин, звіробій, 

карбамазепін, фенобарбітал або фенітоїн, через зменшення експозиції софосбувіру, 

велпатасвіру та/або воксилапревіру з потенційною втратою їх ефективності. Наразі не 

рекомендується застосування помірних індукторів P-gp або CYP (таких як модафініл, 

ефавіренц, окскарбазепін та інші), які також можуть зменшити експозицію цих ПППД.   

Протипоказане одночасне застосування контрацептивів, що містять етинілестрадіол, 

жінкам репродуктивного віку через ризик підвищення рівня АЛТ. Допускається застосування 

контрацептивів, що містять прогестаген.  

Розчинність велпатасвіру зменшується при підвищенні рівня рН. Тому важливо 

дотримуватися рекомендацій щодо одночасного застосування антацидів, антагоністів Н2-

рецепторів та інгібіторів протонної помпи. Інгібітори протонної помпи можна приймати 

разом із софосбувіром/велпатасвіром/воксилапревіром у дозі, що не перевищує дозу, 

співставну з 20 мг омепразолу (Таблиця 5). Софосбувір/велпатасвір/воксилапревір слід 

приймати з їжею і, якщо це можливо, за 4 години до прийому інгібітору протонної помпи.  

Софосбувір/велпатасвір/воксилапревір не рекомендується застосовувати з такими 

препаратами для лікування ВІЛ як  ефавіренц, етравірин та невірапін, а також з інгібіторами 

протеази атазанавіром/ритонавіром та лопінавіром/ритонавіром. Дарунавір/рітонавір, 

дарунавір/кобіцистат та атазанавір/кобіцистат, які прописані для прийому двічі на день, 

необхідно приймати з обережністю, оскільки немає даних щодо одночасного прийому цих 

препаратів. Ефавіренц спричиняє зниження експозиції велпатасвіру на 50%, а атазанавір - 

збільшення експозиції воксилапревіру в 4 рази. Софосбувір/велпатасвір/воксилапревір також 

підвищує експозицію тенофовіру шляхом інгібіції P-gp, тому у пацієнтів, які приймають 

антиретровірусну терапію, що містить TDF, необхідно здійснювати контроль за функцією 

нирок. 

 

Глекапревір/пібрентасвір 

Глекапревір та пібрентасвір є інгібіторами P-gp, BCRP та OATP1B1 і OATP1B3.  

Одночасний прийом лікарських препаратів з препаратом глекапревіру/пібрентасвіру може 

підвищувати концентрацію препаратів, які є субстратами P-gp (наприклад, дабігатрану 

етексилату, який протипоказаний через збільшення експозиції дабігатрану у 2,4 рази), BCRP 

(наприклад, розувастатин, який потребує зниження дози) або OATP1B1/3 (наприклад, 

аторвастатин або симвастатин, які протипоказані). Для інших субстратів P-gp, BCRP або 

OATP1B1/3 слід розглянути можливість корекції дози, особливо для препаратів з вузьким 

терапевтичним індексом.  

Концентрації глекапревіру/пібрентасвіру можуть знижуватися завдяки дії сильних 

індукторів P-gp та CYP3A, таких як рифампіцин, карбамазепін, звіробій або фенітоїн, що 

призводить до зниження терапевтичного ефекту або втрати вірусологічної відповіді.  

Одночасне застосування з цими або іншими потужними індукторами протипоказане. Не 

рекомендується призначати помірні індуктори, такі як окскарбазепін та еслікарбазепін. 

Одночасний прийом препаратів, що пригнічують P-gp та BCRP, може підвищити експозицію 

в плазмі глекапревіру/пібрентасвіру. Так само, інгібітори OATP1B1/3, такі як циклоспорин, 

дарунавір та лопінавір, можуть підвищувати концентрацію глекапревіру.  

Потенціал впливу глекапревіру/пібрентасвіру на інші лікарські засоби відносно 

низький, хоча глекапревір є слабким інгібітором CYP3A (збільшення приблизно на 27% 

експозиції мідазоламу). Необхідно дотримуватися певної обережності при одночасному 

застосуванні препаратів, що метаболізуються CYP3A, з вузьким терапевтичним індексом 

(наприклад, такролімус) або препаратів з широким діапазоном доз, таких як кветиапін, 

оскільки пацієнтам, які приймають більш високі дози, може знадобитися додатковий 

контроль, зменшення дози та/або електрокардіограма.  

Жінкам репродуктивного віку протипоказане одночасне застосування з 

контрацептивами, що містять етинілестрадіол, через ризик підвищення рівня АЛТ. 

Допускається застосування контрацептивів, що містять прогестаген.  
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Подібно до інших ПППД, розчинність глекапревіру знижується при підвищенні рН. 

Максимальна концентрація (Cmax) глекапревіру знижується в середньому на 64% при 

одночасному застосуванні з омепразолом 40 мг. Дані свідчать, що це не впливає на СВВ, а в 

ліцензії зазначено, що зміна дози не рекомендується. Однак, призначення доз омепразолу 

понад 40 мг або еквівалентних (Таблиця 5) одночасно з глекапревіром та пібрентасвіром не 

вивчалося і може призвести до більшого зниження концентрації глекапревіру. Як і при 

застосуванні будь-якого ПППД, у першу чергу слід розглянути необхідність застосування 

інгібітору протонної помпи.  

Через описані вище механізми глекапревір/пібрентасвір протипоказано застосовувати 

з атазанавір-вмісними препаратами, та не рекомендовано приймати одночасно з іншими 

інгібіторами протеази ВІЛ. Так само, ненуклеозидні інгібітори зворотної транскриптази 

ефавіренц, етравірин та невірапін не рекомендовано до застосування через очікуване 

зниження експозиції глекапревіру/пібрентасвіру в плазмі крові. Всі інші антиретровірусні 

препарати можна застосовувати одночасно, включаючи кобіцистат при застосуванні з 

інгібітором інтегрази елвітегравіром.126
 

Таблиця 5. Еквівалентність доз інгібіторів протонної помпи та антагоністів Н2-рецепторів 

гістаміну 

Група препаратів Препарат Доза 

Інгібітори протонної помпи 

(доза еквівалентна 20мг 

омепразолу раз на день) 

Омепразол 20 мг раз на день 

Лансопразол 30 мг раз на день 

Езомепразол 20 мг раз на день 

Пантопразол 40 мг раз на день 

Рабепразол 20 мг раз на день 

Антагоністи Н2-рецепторів 

гістаміну (доза 

еквівалентна 20мг 

фамотидину двічі на день) 

Фамотидин 20 мг двічі на день 

Ранітидин 150 мг двічі на день 

Циметидин 300 мг три-чотири рази на день 

Нізатидин 150 мг двічі на день 

Наведені в таблиці дози інгібіторів протонної помпи вважаються еквівалентними. Наведені в таблиці дози антагоністів Н2-

рецепторів гістаміну вважаються еквівалентними. 
 

Коментар робочої групи: станом на 01.01.2024 року лікарські засоби за непатентованою 

міжнародною назвою циметидин та нізатидин не зареєстровані в Україні. 
 

Гразопревір/елбасвір 

Оскільки елбасвір та гразопревір є субстратами CYP3A та P-gp, індуктори цих білків, 

такі як ефавіренц, етравірин, фенітоїн, карбамазепін, бозентан, модафініл та звіробій, можуть 

суттєво знизити експозицію обох ПППД у плазмі крові, і тому вони протипоказані. Сильні 

інгібітори CYP3A (наприклад, підсилені інгібітори протеази, деякі азольні протигрибкові 

препарати), які можуть помітно підвищувати концентрацію в плазмі, або протипоказані, або 

не рекомендовані. Окрім інгібіції CYP3A, концентрація гразопревіру в плазмі крові може 

також помітно підвищуватися під впливом інгібіторів OATP1B1 (включаючи підсилені 

інгібітори протеази, кобіцистат, циклоспорин, разову дозу рифампіцину). Однак антацидні 

препарати не впливають на абсорбцію жодного з цих ПППД.  

Потенціал впливу гразопревіру/елбасвіру на інші лікарські засоби відносно низький, 

хоча гразопревір є слабким інгібітором CYP3A (збільшення експозиції мідазоламу на 34%), 

а елбасвір – слабким інгібітором P-gp. Необхідна обережність при одночасному застосуванні 

препаратів, що метаболізуються за допомогою CYP3A та P-gp, особливо таких, що мають 

вузький терапевтичний індекс (наприклад, такролімус, деякі статини, дабігатран, 

тикагрелор), або препаратів з широким спектром дії, таких як кветіапін. 

Існують обмеження щодо того, які антиретровірусні препарати можна приймати разом 

з елбасвіром/гразопревіром. Можна застосовувати нуклеотидні інгібітори зворотної 



 

 43 

транскриптази абакавір, ламівудин, тенофовір (у вигляді TDF або тенофовіру алафенаміду 

[TAF]), емтрицитабін, а також рилпівірин, ралтегравір, долутегравір, маравірок, доравірин, 

біктегравір та каботегравір (таблиця 4А). 

 

Рекомендації 

• Перед тим як починати терапію ВГС із застосуванням ПППД, а також перед початком 

прийому інших препаратів під час терапії, усім пацієнтам необхідно проводити 

ретельну оцінку ризику лікарської взаємодії на основі інформації про призначення 

кожного ПППД (зведені дані щодо ключових взаємодій наведені в таблицях 4A-4H 

цього документу; основним інтернет-ресурсом є www.hep- druginteractions.org, де 

рекомендації регулярно оновлюються) (A1). 

• При призначенні терапії ВІЛ-ВГС коінфікованим пацієнтам в першу чергу необхідно 

враховувати взаємодію між препаратами, і особливу увагу слід приділяти 

антиретровірусним препаратам, які протипоказані, не рекомендовані або потребують 

корекції дози при застосуванні певних схем терапії на основі ПППД (A1). 

• Необхідно довести до відома пацієнтів інформацію щодо важливості дотримання 

режиму терапії, рекомендацій щодо дозування препаратів, а також щодо необхідності 

обов’язково повідомляти, якщо пацієнт/пацієнтка вживає інші рецептурні чи 

безрецептурні препарати, препарати, придбані через мережу інтернет,  а також 

рекреаційні наркотики (A1). 

 

Вірусологічні результати клінічних випробувань та результати досліджень в умовах 

реальної клінічної практики, які підтверджують чинні рекомендації щодо лікування 

хронічного гепатиту С у пацієнтів без цирозу печінки та у пацієнтів з компенсованим 

цирозом печінки (клас А за Чайлд-П'ю). 

Софосбувір/велпатасвір 

Наведені нижче рекомендації ґрунтуються на результатах випробувань III фази 

ASTRAL-1, ASTRAL-2, ASTRAL-3 та ASTRAL-5, додаткових випробувань III або IV фази 

та постреєстраційних досліджень в умовах реальної клінічної практики.  

 

Пацієнти, інфіковані ВГС генотипів 1, 2, 4, 5 або 6 

У випробуванні ASTRAL-1 у пацієнтів, інфікованих ВГС генотипу 1 (22% з цирозом 

печінки; 66% – «наївні» пацієнти; 34% – з досвідом лікування, 44% з яких раніше отримували 

терапію на основі ПППД), які отримували комбінований препарат софосбувіру та 

велпатасвіру з фіксованою дозою протягом 12 тижнів, досягнення СВВ12 спостерігалася у 

98% пацієнтів інфікованих ВГС генотипу 1a (206/210; 1 рецидив), та у 99% пацієнтів, 

інфікованих ВГС генотипу 1b (117/ 118; 1 рецидив).127 Частка досягнення СВВ12 становила 

100% (104/104) у «наївних» пацієнтів (приблизно дві третини) та у пацієнтів, які мали 

попередній досвід лікування (одна третина), інфікованих ВГС генотипу 2, з яких приблизно 

30% мали цироз печінки.127 У фазі ІІІ випробування ASTRAL-2 у пацієнтів з ВГС генотипу 2 

(14% з компенсованим цирозом, 86% «наївних» пацієнтів, 14% – з досвідом лікування), які 

отримували софосбувір/велпатасвір протягом 12 тижнів, частка досягнення СВВ12 

становила 99% (133/134; без вірусологічної невдачі).128 У випробуванні ASTRAL-1 у 

пацієнтів з ВГС генотипу 4 (23% з цирозом печінки, 55% «наївних» пацієнтів, 45% – з 

досвідом лікування), які отримували аналогічну схему лікування протягом 12 тижнів,  було 

досягнуто СВВ12 у 100% випадків (116/116), у пацієнтів з ВГС генотипу 5 (14% з цирозом 

печінки, 69% «наївних» пацієнтів, 31% – з досвідом лікування) – у 97% випадків (34/35), а у 

пацієнтів з ВГС генотипу 6 (15% з цирозом печінки, 93% «наївних» пацієнтів, 17% – з 

досвідом лікування) – у 100% випадків (41/41).127 Ці результати були підтверджені часткою 

досягнення СВВ12  97% випадків (35/36; 1 рецидив) у випробуванні III фази у пацієнтів, 

інфікованих генотипом 6 з Сінгапуру, Малайзії, Таїланду та В'єтнаму.129 У випробуванні 

http://www.hep-druginteractions.org/
http://www.hep-druginteractions.org/
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ASTRAL-1, у 1 (одного) пацієнта, у якого згодом було виявлено ВГС генотипу 7, було 

досягнуто СВВ12 після 12 тижнів прийому софосбувіру/велпатасвіру.130 

 

Пацієнти, інфіковані  ВГС 3 генотипу  

Пацієнти, інфіковані ВГС 3 генотипу, проходили дослідження у випробуванні III фази 

ASTRAL-3 (29% з компенсованим цирозом, 74% «наївних» пацієнтів, 26% – з досвідом 

лікування). Після лікування комбінованим препаратом з фіксованою дозою софосбувіру 

та велпатасвіру протягом 12 тижнів, було досягнуто СВВ12 у 98% випадків (160/163; 1 

рецидив) серед «наївних» пацієнтів без цирозу. СВВ12 було досягнуто у 90% (104/116; 10 

вірусологічних невдач) пацієнтів, які мали досвід лікування або мали цироз, при застосуванні 

цієї схеми, включаючи 93% (40/43; 3 рецидиви) «наївних» пацієнтів з компенсованим 

цирозом, 91% (31/34; 3 рецидиви) пацієнтів з досвідом лікування без цирозу та 89% (33/37; 4 

рецидиви) пацієнтів з досвідом лікування з компенсованим цирозом.128 Частка досягнення 

СВВ12 після 12 тижнів лікування софосбувіром/велпатасвіром становила 97% (225/231) у 

пацієнтів без комплексу замін, пов’язаних з резистентністю (RAS) білка NS5A (далі – NS5A 

RAS) на початку лікування порівняно з 88% (38/43) у пацієнтів з NS5A RAS, які були 

виявлені на початку лікування в цьому випробуванні. Невдачі лікування, пов’язані з NS5A 

RAS, спостерігалися як у пацієнтів без цирозу з досвідом лікування, так і у пацієнтів з 

компенсованим цирозом печінки, які або не отримували раніше лікування, або ж з досвідом 

лікування.128 У випробуванні POLARIS-3, в якому оцінювали безпеку та ефективність 

комбінованих препаратів з фіксованою дозою софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру у 

пацієнтів, інфікованих ВГС 3 генотипу, було досягнуто СВВ у 96% випадків (105/109) після 

12 тижнів прийому софосбувіру/велпатасвіру в контрольній групі. У цій групі було лише 4 

пацієнти з NS5A Y93H RAS (усі вони досягли СВВ). 36 

У рандомізованому контрольованому випробуванні пацієнти з ВГС 3 генотипу з 

компенсованим цирозом печінки приймали софосбувір та велпатасвір протягом 12 тижнів 

або софосбувір та велпатасвір плюс рибавірин протягом 12 тижнів.131 Хоча дослідження не 

виявило значущу різницю між групами, у групі, якій не призначався рибавірин, було 6/101 

(6%) вірусологічних невдач порівняно з 2/103 (2%) у групі, що отримувала рибавірин. У групі 

пацієнтів, які приймали софосбувір та велпатасвір без рибавірину, частка пацієнтів з NS5A-

RAS, які досягли СВВ, була нижчою, ніж у пацієнтів без NS5A-RAS (84% порівняно з 96% 

відповідно). У групі пацієнтів, які приймали софосбувір та велпатасвір і рибавірин, наявність 

NS5A-RAS на початку дослідження мала менший вплив на частку пацієнтів, які досягли 

СВВ (96% порівняно з 99% відповідно).131 При об'єднанні результатів випробувань ASTRAL-

3, POLARIS-3 та рандомізованого контрольованого випробування у пацієнтів з цирозом 

печінки, частота досягнення СВВ після лікування софосбувіром/велпатасвіром без 

рибавірину становила 73/81 (90%) у пацієнтів з будь-якою NS5A-RAS, але лише 27/33 (82%) 

у пацієнтів з Y93H-RAS. 36,128,131 

 

Пацієнти з коінфекцією ВІЛ 

У випробуванні ASTRAL-5 у «наївних» пацієнтів або у пацієнтів, які раніше 

отримували лікування, з цирозом печінки або без нього, коінфікованих ВГС та ВІЛ, при 

застосуванні комбінованого препарату з фіксованою дозою софосбувіру та велпатасвіру 

показник СВВ12 становив 95% (63/66); 2 рецидиви) у пацієнтів з генотипом 1a, 92% (11/12; 

без вірусологічної невдачі) у пацієнтів з генотипом 1b, 100% (11/11) у пацієнтів з генотипом 

2, 92% (11/12; без вірусологічної невдачі) у пацієнтів з генотипом 3 та 100% (4/4) у пацієнтів 

з генотипом 4.132 

 

Об'єднаний аналіз резистентності 

В об'єднаному аналізі резистентності за результатами випробувань ІІІ фази із 

застосуванням софосбувіру/велпатасвіру вірусологічна невдача спостерігалася у 20/1778 
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пацієнтів (1,1%), включаючи 7/694 (1,0%) інфікованих генотипом 1, 0/316 – генотипом 2, 

12/478 (2,5%) – генотипом 3, 1/197 (0,5%) – генотипом 4 та 0/93 – генотипами від 5 до 7.133 

 

Дослідження в умовах реальної клінічної практики 

Висока частка досягнення СВВ при застосуванні софосбувіру/велпатасвіру була 

підтверджена у великій кількості досліджень, проведених в умовах реальної клінічної 

практики. Зокрема, ефективність клінічного застосування комбінованого препарату з 

фіксованою дозою софосбувіру та велпатасвіру протягом 12 тижнів була підтверджена у дуже 

великій гетерогенній групі населення з 12 когорт, що походили з 7 країн Європейського Союзу 

та Північної Америки.33 Показник СВВ12/24 у вибірці пацієнтів, яким було призначено 

лікування (intent-to-treat), становив 93% (5134/5541), тоді як показник СВВ12/24 при лікуванні 

за протоколом (per protocol) становив 98% (5134/5 214) через 6% невірусологічних невдач 

(втрата пацієнтів для подальшого спостереження, дострокове припинення лікування, смерть 

тощо). Загалом, частота вірусологічної невдачі становила 1,4% (80/5541). У пацієнтів, які 

отримували лікування згідно з протоколом, показники СВВ12/24 становили 99% (1595/1615) 

для генотипу 1, 99% (1535/1553) для генотипу 2, 98% (1646/1686) для генотипу 3, 99% 

(238/239) для генотипу 4, 98% (67/68) для генотипів 5 і 6 і 100% (36/36) для 

змішаних/невідомих генотипів, незалежно від стадії фіброзу або наявності цирозу.  

Результати для груп населення, які вважаються більш "важковиліковними", становили 

98% (753/766) для пацієнтів з досвідом лікування, 98% (678/693) для пацієнтів, які вживали в 

минулому або вживають зараз наркотики внутрішньовенно, 96% (297/308) для пацієнтів з 

генотипом 3 з компенсованим цирозом печінки, 98% (263/268) для пацієнтів, які приймали 

інгібітори протонної помпи до початку лікування, 99% (443/447) для пацієнтів віком понад 70 

років та 96% (181/188) для пацієнтів з коінфекцією ВІЛ.33 

В іншому великому невибірковому когортному дослідженні в умовах реальної 

клінічної практики на основі Британського реєстру лікування пацієнтів з ВГС (English HCV 

Treatment Registry), частка досягнення СВВ12 при застосуванні софосбувіру/велпатасвіру та 

рибавірину була значно вищою, ніж при застосуванні софосбувіру/велпатасвіру без 

рибавірину у пацієнтів, інфікованих ВГС 3 генотипу з компенсованим цирозом (98,0% 

[192/196] у порівнянні з 92% [200/218], р = 0,005). Додавання рибавірину не мало значущої 

різниці у пацієнтів з генотипом 3 без фіброзу, або з фіброзом від початкового до вираженого 

(F0-F3).134 

 

Пацієнти, інфіковані "рідкісними" підтипами ВГС, що мають природню 

резистентність до інгібіторів NS5A 

Наявні обмежені дані щодо ефективності комбінованого препарату з фіксованою 

дозою  софосбувіру та велпатасвіру у пацієнтів з так званими "рідкісними" (менш 

поширеними в західних країнах) субтипами ВГС, які природньо резистентні до інгібіторів 

NS5A. Однак, властиві геному цих вірусів поліморфізми у ділянці NS5A, ймовірно, 

впливають на показники досягнення СВВ, як свідчать результати досліджень in vitro. 114,115,135 

У відкритому клінічному дослідженні III фази за участі однієї групи, яке проводили в Азії 

(Китай, Таїланд, В'єтнам, Сінгапур і Малайзія) серед пацієнтів, інфікованих генотипами ВГС 

з 1 по 6, частка досягнення СВВ12 становила 96% (362/375). Слід зазначити, що 42 з 375 

включених у дослідження пацієнтів (11%) були інфіковані ВГС субтипу 3b і мали до початку 

дослідження комплекс замін, пов’язаних з резистентністю (RAS) в ділянці білка NS5A, 

зазвичай у вигляді комбінації A30K + L31M. Серед пацієнтів з інфекцією підтипу 3b, 89% 

(25/28) пацієнтів без цирозу і лише 50% (7/14) пацієнтів з цирозом досягли СВВ12.110  

Необхідно отримати дані про інші "рідкісні" підтипи, що мають природню резистентність до 

інгібіторів NS5A, включаючи підтипи 1l, 4r, 3g, 6u, 6v та інші, які ще належить визначити. Зі 

114 пацієнтів, які не досягли СВВ після курсу софосбувіру/велпатасвіру, яких направили 

до Французького національного референс-центру з вірусних гепатитів B, C і D для 

аналізу субтипів та резистентності, 6 пацієнтів були інфіковані субтипом не-1a/1b (non-
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1a/1b) генотипу1, 16 пацієнтів – субтипом не-2a/2c (non-2a/2c) і 6 пацієнтів – субтипом  

не-4a/4d (non-4a/4d) (Slim Fourati та Jean-Michel Pawlotsky, особисте повідомлення для 

групи експертів).  

 

Глекапревір/пібрентасвір 

Наведені нижче рекомендації ґрунтуються на результатах випробувань II фази 

SURVEYOR-2, випробувань III фази (ENDURANCE-1, ENDURANCE-3, ENDURANCE-4, 

EXPEDITION-1, EXPEDITION-2, EXPEDITION-8, CERTAIN-1, CERTAIN-2, VOYAGE-1 і 

VOYAGE-2), на інтегрованому аналізі випробувань II і III фаз і на даних  реальної клінічної 

практики.  

 

Пацієнти, інфіковані ВГС генотипами з 1 по 6, без цирозу 

У випробуванні ІІІ фази ENDURANCE-1 частка досягнення СВВ12 становила 99% 

(150/152; 1 вірусологічний прорив) серед інфікованих генотипом 1a, та 100% (198/198) серед 

інфікованих генотипом 1b пацієнтів без цирозу печінки, які отримували протягом 8 тижнів 

лікування глекапревіром/пібрентасвіром, включаючи відповідно 13 та 2 пацієнтів з 

коінфекцією ВІЛ.136 Ці результати були підтверджені в випробуванні ІІІ фази CERTAIN-1, 

яке показало досягнення рівня СВВ 99% (128/129, без вірусологічної невдачі) у пацієнтів з 

Японії, інфікованих генотипом 1 (97% з яких були інфіковані генотипом 1b), які отримували 

таку ж схему лікування протягом 8 тижнів.137 

У дослідженні II фази SURVEYOR-2 показник досягнення СВВ12 становив 98% 

(53/54; без вірусологічної невдачі) у «наївних» пацієнтів та тих, які мали досвід лікування, 

інфікованих ВГС генотипу 2 без цирозу, після 8 тижнів прийому 

глекапревіру/пібрентасвіру.138 Ці результати були підтверджені у випробуванні CERTAIN-2, 

яке показало рівень досягнення СВВ 98% (88/90, без вірусологічної невдачі) у пацієнтів з 

Японії без цирозу, інфікованих вірусом генотипу 2, які отримували таку ж схему лікування 

протягом 8 тижнів.139  

У випробуванні ІІІ фази ENDURANCE-3 було досягнуто рівня СВВ12 у 95% (149/157; 

5 рецидивів, 1 вірусологічний прорив) «наївних» пацієнтів, інфікованих ВГС генотипу 3 без 

цирозу, які отримували глекапревір/пібрентасвір протягом 8 тижнів. Однак лише 17% 

пацієнтів у цьому дослідженні мали виражений фіброз (оцінка за шкалою METAVIR F3), 

решта 83% мали фіброз від легкого до помірного ступеня (F0-F2).140  Інтегрований аналіз 

випробувань II і III фази у пацієнтів, інфікованих вірусом генотипу 3, показав досягнення 

рівня СВВ12 у 95% випадків (198/208; 6 вірусологічних невдач) після 8 тижнів прийому 

глекапревіру/пібрентасвіру у «наївних» пацієнтів, інфікованих вірусом генотипу 3 без цирозу 

печінки.141 У дослідженні SURVEYOR-2, рівень досягнення СВВ12 був 91% (20/22; 2 

рецидиви) та 95% (21/22; 1 рецидив) у пацієнтів, інфікованих ВГС генотипом 3 без цирозу, 

які отримували лікування протягом 12 або 16 тижнів відповідно.138 Об'єднаний аналіз 

клінічних досліджень II і III фази у пацієнтів, інфікованих генотипом 3, показав рівень СВВ12 

у 96% (258/270) «наївних» пацієнтів без цирозу і у 90% (44/49) пацієнтів, які раніше 

отримували лікування, без цирозу, які отримували лікування глекапревіром/пібрентасвіром 

протягом 12 тижнів.142   

У дослідженні II фази SURVEYOR-2 показник досягнення СВВ12 становив 93% 

(43/46; без вірусологічної невдачі) у «наївних» пацієнтів та тих, які мали досвід лікування, 

інфікованих ВГС генотипу 4 без цирозу, які отримували глікапревір/пібрентасвір протягом 8 

тижнів138, тоді як у дослідженні ENDURANCE-4 серед таких же пацієнтів  СВВ12 було 

досягнуто у 99% випадків (75/ 76; без вірусологічної невдачі) після 12 тижнів лікування143. У 

двох з 2 пацієнтів без цирозу, інфікованих ВГС генотипу 5, було досягнуто СВВ12 після 8 

тижнів лікування в дослідженні SURVEYOR-2,138 а в дослідженні ENDURANCE-4 у 

пацієнтів без цирозу з ВГС генотипу 5, які отримували лікування протягом 12 тижнів, було 

досягнуто СВВ у 100% (26/26) випадків.143 Серед пацієнтів, інфікованих ВГС генотипу 6, у 

90% «наївних» пацієнтів (9/10; без вірусологічної невдачі) та тих, які мали досвід лікування, 
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без цирозу, було досягнуто СВВ12 після 8 тижнів лікування в дослідженні SURVEYOR-2,138 

і у 100% пацієнтів (19/19) було досягнуто СВВ12 після 12 тижнів лікування в дослідженні 

ENDURANCE-4.143  

У дослідженні ІІІ фази VOYAGE-1 362 пацієнти з Азії без цирозу, інфіковані 

генотипами ВГС від 1 до 6 (генотип 1а: 5%; генотип 1b: 45%; генотип 2: 38%; генотип 3а: 

4%; генотип 3b: 3%; генотип 6: 5%), отримували лікування комбінацією глекапревіру та 

пібрентасвіру у фіксованій дозі протягом 8 тижнів.144 Загальний показник СВВ12 становив 

97% (352/362; 2 вірусологічні невдачі під час лікування та 6 рецидивів), у тому числі 99,4% 

(178/179; без вірусологічної невдачі) у пацієнтів, інфікованих генотипом 1, та 98% (136/139) 

у пацієнтів, інфікованих генотипом 2. Усі 8 пацієнтів, у яких спостерігалася вірусологічна 

невдача лікування, були з Китаю: 2 пацієнти, у яких спостерігалася вірусологічна невдача під 

час лікування, були інфіковані генотипом 3b; серед 6 пацієнтів, у яких спостерігався рецидив 

після лікування, 3 були інфіковані генотипом 3b, 2 – генотипом 2, і 1 – генотипом 3a.144 

 

Пацієнти, інфіковані ВГС генотипів 1–6 з компенсованим цирозом печінки (клас А за 

Чайлд-П'ю)  

У дослідження III фази EXPEDITION-1 були включені «наївні» пацієнти та пацієнти, 

які раніше отримували лікування, інфіковані ВГС генотипів 1, 2, 4, 5 або 6 з компенсованим 

цирозом печінки (клас А за Чайлд-П'ю), які отримували глекапревір/пібрентасвір протягом 

12 тижнів. Показники СВВ12 становили 98% (47/48; 1 рецидив) у пацієнтів з генотипом 1а, 

100% (39/39) у пацієнтів з генотипом 1b, 100% (31/31) у пацієнтів з генотипом 2, 100% (16/16) 

у пацієнтів з генотипом 4, 100% (2/2) у пацієнтів з генотипом 5 і 100% (7/7) у пацієнтів з 

генотипом 6.145 Ці результати були підтверджені у пацієнтів з Японії у дослідженнях ІІІ фази 

CERTAIN-1 та CERTAIN-2 для генотипів 1 та 2 з показниками досягнення СВВ12 у 100% 

(38/38) та 100% (18/18) випадків відповідно.137,139 

У зведеному аналізі досліджень II і III фази частка досягнення СВВ12 після 12 тижнів 

лікування глекапревіром/пібрентасвіром у «наївних» пацієнтів з компенсованим цирозом, 

інфікованих генотипом 3, становила 97% (67/69; 1 вірусологічний прорив).141 У дослідженні 

SURVEYOR-2 показники досягнення СВВ12 становили 97% (39/40; без вірусологічної 

невдачі) у «наївних»  пацієнтів з цирозом, які отримували лікування протягом 12 тижнів, і 

96% (45/47; 2 вірусологічні невдачі) у пацієнтів з цирозом, які отримували лікування 

протягом 16 тижнів.146 Зведений аналіз клінічних досліджень ІІ та ІІІ фази у пацієнтів, 

інфікованих генотипом 3, показав, що частка досягнення СВВ12 становила 98% (64/65) серед 

«наївних» пацієнтів з компенсованим цирозом, які отримували лікування протягом 12 

тижнів, та 94% (48/51) серед пацієнтів з компенсованим цирозом, які мали попередній досвід 

лікування та отримували лікування протягом 16 тижнів.142 Не було згенеровано дані щодо 

12-тижневого лікування препаратами глекапревір та пібрентасвір пацієнтів з компенсованим 

цирозом печінки, які мали досвід попереднього лікування.  

У дослідженні ІІІ фази EXPEDITION-8, 343 «наївних» пацієнта (95 з генотипом 1а, 

136 з генотипом 1b, 26 з генотипом 2, 63 з генотипом 3, 13 з генотипом 4, 1 з генотипом 5 та 

9 з генотипом 6) з компенсованим цирозом печінки (медіана оцінки за шкалою Fibroscan у 

295 пацієнтів: 20,2 [16,4-26,6]) отримували лікування препаратами глекапревір/пібрентасвір 

протягом 8 тижнів. Серед них у 171 (50%) пацієнта кількість тромбоцитів становила <150 × 

109/л,  а в 63 (18%) пацієнтів кількість тромбоцитів становила <100 × 109/л. Загальний 

показник досягнення СВВ становив 98% (335/343). Показники досягнення СВВ12 за 

генотипами становили: 98% (226/231; без вірусологічної невдачі) для генотипу 1, 100% 

(26/26) для генотипу 2, 95% (60/63; 1 рецидив) для генотипу 3, 100% (13/13) для генотипу 4, 

100% (1/1) для генотипу 5 і 100% (9/9) для генотипу 6.147  

У дослідженні ІІІ фази VOYAGE-2 взяли участь 160 пацієнтів з країн Азії з 

компенсованим цирозом печінки (клас А за Чайлд-П'ю), інфікованих ВГС генотипів 1-6 

(генотип 1a: <1%; генотип 1b: 53%; генотип 2: 33%; генотип 3a: 4%; генотип 3b: 5%; генотип 

4: <1%; генотип 6: 4%), які отримували комбінований препарат глекапревіру та пібрентасвіру 
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у фіксованій дозі протягом 12 тижнів, за винятком пацієнтів з досвідом лікування, 

інфікованих генотипом 6, які отримували лікування протягом 16 тижнів.144 Рівень 

досягнення СВВ12 становив 99% (159/160; 1 рецидив). Пацієнт, у якого стався рецидив, був 

з Китаю та був інфікований генотипом 3b.144 

 

Пацієнти з коінфекцією ВІЛ 

У дослідження ІІІ фази EXPEDITION-2 було включено сто п’ятдесят три пацієнта з 

коінфекцією ВІЛ, в тому числі 16 (10%) з компенсованим цирозом печінки. 137 пацієнтів без 

цирозу (66 з генотипом 1а, 21 з генотипом 1b, 9 з генотипом 2, 22 з генотипом 3, 16 з 

генотипом 4 і 3 з генотипом 6) отримували глекапревір/пібрентасвір протягом 8 тижнів, тоді 

як 16 пацієнтів з цирозом (5 з генотипом 1а, 5 з генотипом 1b, 1 з генотипом 2, 4 з генотипом 

3, 1 з генотипом 4) отримували терапію протягом 12 тижнів. Частка досягнення СВВ12 

становила 98% (150/153; без вірусологічних невдач) серед 137 пацієнтів, які отримували 

лікування протягом 8 тижнів. В одного пацієнта з цирозом печінки, інфікованого генотипом 

3, під час лікування спостерігалась вірусологічна невдача.126 

 

Зведений аналіз резистентності 

В зведеному аналізі резистентності, отриманому в ході досліджень ІІ та ІІІ фаз із 

застосуванням глекапревіру/пібрентасвіру, вірусологічна невдача спостерігалася у 22/2256 

пацієнтів (1,0%), у тому числі у 2/889 (0,2%) інфікованих  ВГС генотипу 1, 2/466 (0,4%) - 

генотипом 2, 18/643 (2,8%) – генотипом 3 та 0/258 – генотипами від 4 до 6.148 Вища частота 

невдач терапії із застосуванням глекапревіру/пібрентасвіру у пацієнтів, інфікованих ВГС 

генотипу 3, була підтверджена в мета-аналізі, що включав 3302 пацієнти з 17 досліджень.149 

Серед 50 пацієнтів з вірусологічною невдачею 48% були інфіковані генотипом 3, а  44% мали 

ВГС генотипу 1. RAS були присутні у 44/50 пацієнтів (88%) до початку дослідження. 

Наявність RAS у NS5A, Y93H та A30K на початку терапії суттєво впливала на показники 

СВВ12 у пацієнтів, інфікованих генотипом 3; навпаки, наявність RAS у NS5A на початку 

лікування не впливала на показники СВВ12 у пацієнтів, інфікованих генотипом 1.149 

 

Дослідження в умовах реальної клінічної практики 

Високі показники досягнення СВВ при застосуванні глекапревіру/пібрентасвіру були 

підтверджені у великій кількості досліджень в умовах реальної клінічної практики. Один із 

звітів містив дані про 16 реальних когорт, що включали 11101 дорослого пацієнта, кожен 

(кожна) з яких отримували лікування глекапревіром/пібрентасвіром протягом 8 або 12 

тижнів. Загальний аналіз у вибірці пацієнтів, яким було призначено лікування (intent-to-treat), 

та модифікований аналіз  у вибірці пацієнтів, яким було призначено лікування (mITT: за 

винятком невірусологічних невдач) показав, що рівні досягнення СВВ становили відповідно 

97% (7808/ 8082 з 14 когорт) та 98% (5757/5863 з 12 когорт), при цьому частота 

вірусологічних невдач становила 2,4% (143/5863 пацієнта mITT).150  Загальний аналіз 

досягнутого рівня СВВ12 у вибірці пацієнтів, яким було призначено лікування (intent-to-

treat), та модифікований аналіз  у вибірці пацієнтів, яким було призначено лікування (mITT: 

за винятком невірусологічних невдач) становив за генотипами, відповідно: 95% (1609/1685 з 

6 когорт) та 98% (2288/2335 з 5 когорт) для генотипу 1; 96% (361/375 з 6 когорт) та 98% 

(359/368 з 5 когорт) для генотипу 2; 95% (1032/1084 з 6 когорт) і 96% (651/679 з 7 когорт) для 

генотипу 3; і 99% (212/214 з 4 когорт) і 98% (194/ 197 з 3 когорт) для генотипу 4. Не було 

різниці в показниках СВВ12 залежно від наявності або відсутності цирозу (intent-to-treat: 98% 

та 97%; mITT: 98% та 98% відповідно), або від тривалості лікування 8 або 12 тижнів (intent-

to-treat: 96% та 96%; mITT: 98% та 97% відповідно). У вибірці пацієнтів, яким було 

призначено лікування (mITT: за винятком невірусологічних невдач), СВВ12 було досягнуто 

у понад 99% (3267/3280 з 8 когорт) пацієнтів без цирозу печінки, які отримували лікування 

протягом 8 тижнів, та у 99% (295/298 з 7 когорт) пацієнтів з компенсованим цирозом печінки, 

які отримували лікування протягом 12 тижнів. Результати аналізу mITT для груп населення, 
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які, згідно наявних даних, "важче піддаються лікуванню", становили 98% для пацієнтів з 

фіброзом печінки F3 (180/183 з 4-х когорт), 96% у пацієнтів, які зловживають алкоголем або 

мають алкогольну залежність (111/115 з 2-х когорт), 99% у пацієнтів з хронічною хворобою 

нирок 4 або 5 стадії (58/59 з 2-х когорт), 97% у пацієнтів, які вживають наркотики або 

перебувають на замісній підтримувальній терапії (227/233 з 3 когорт), 98% у пацієнтів з 

психіатричними розладами (103/105 з 2 когорт) та 98% у пацієнтів, які застосовують 

інгібітори протонної помпи (179/183 з 3 когорт).150 

 

Пацієнти, інфіковані підтипами ВГС, природньо резистентними до інгібіторів NS5A 

Існує мало даних щодо ефективності комбінованого препарату глекапревіру та 

пібрентасвіру у фіксованій дозі у пацієнтів з "рідкісними" підтипами ВГС, що мають 

природню резистентність до інгібіторів NS5A. Пібрентасвір має вищий бар'єр 

резистентності, ніж інші інгібітори NS5A, в порівнянні з деякими RAS у NS5A, 

притаманними геному цих вірусів.114,115,135 З 24 пацієнтів, у яких не вдалося досягти СВВ 

після курсу глекапревіру/пібрентасвіру, направлених до Французького національного 

референс-центру з вірусних гепатитів B, C і D для визначення субтипу та аналізу 

резистентності (глекапревір/пібрентасвір почали застосовувати у Франції нещодавно, в 

порівнянні з комбінацією софосбувір/велпатасвір, що принаймні частково пояснює невелику 

кількість випадків, що спостерігалися до цього часу), 1 був інфікований субтипом не-1a/1b 

(non-1a/1b) генотипу 1, 2 – субтипом не-2a/2c (non-2a/2c), 6 – підтипом не-4a/4d (non-4a/4d) і 

1 – субтипом не-6a (non-6a) (Slim Fourati та Jean-Michel Pawlotsky, особисте повідомлення 

для групи експертів). Серед 20 пацієнтів, інфікованих ВГС генотипу 3b, включених в 

дослідження ІІІ фази VOYAGE-1 і VOYAGE-2 (пацієнти з Азії), у 6 пацієнтів (30%) 

спостерігалася вірусологічна невдача (із загальної кількості 9 з вірусологічною невдачею 

серед 522 пацієнтів, які отримували лікування глекапревіром і пібрентасвіром).144  

 

Гразопревір/елбасвір для генотипу 1b 

У дослідженні ІІІ фази C-EDGE-TN у «наївних» пацієнтів, інфікованих генотипом 1b, 

які приймали гразопревір та елбасвір протягом 12 тижнів, показник досягнення СВВ12 

становив 98% (129/131; 1 рецидив).151 У випробуванні C-CORAL, що проводилося в Росії та 

Азіатсько-Тихоокеанському регіоні, показник досягнення СВВ12 становив 98% при 

застосуванні тієї ж схеми лікування (382/389; 5 рецидивів).152 У пацієнтів з попереднім 

досвідом лікування, включених у дослідження ІІІ фази C-EDGE-TE, в якому приблизно 

третина пацієнтів мала компенсований цироз, показник досягнення СВВ12 у пацієнтів з 

генотипом 1b становив 100% (34/34) після 12 тижнів прийому гразопревіру/елбасвіру.153 

Зведений аналіз усіх досліджень ІІ та ІІІ фаз показав рівень досягнення СВВ 97% (1040/1070; 

15 рецидивів та 15 невірусологічних невдач) серед пацієнтів, інфікованих генотипом 1b, які 

отримували цю схему лікування протягом 12 тижнів.47   

У відкритому дослідженні C-EDGE-COINFECTION показник досягнення СВВ12 

становив 95% (42/44) серед «наївних» пацієнтів з генотипом 1b, коінфікованих ВІЛ, з 

компенсованим цирозом печінки або без нього, які отримували лікування гразопревіром та 

елбасвіром протягом 12 тижнів.154   

У дослідженні STREAGER серед «наївних» пацієнтів інфікованих ВГС генотипу 1b з 

фіброзом F0-F2 (за винятком пацієнтів з вираженим фіброзом або цирозом), які отримували 

гразопревір/елбасвір протягом 8 тижнів, показник досягнення СВВ12 становив 97% (109/112; 

3 рецидиви), а показник досягнення СВВ24 становив 95% (106/111; 5 рецидивів).155 У 

дослідженні EGALITE (пацієнти з Китаю) 8 тижнів і 12 тижнів лікування дали показники 

СВВ12 відповідно 88% (36/41, 4 рецидиви) і 100% (41/41) у «наївних» пацієнтів інфікованих 

ВГС генотипу 1b з помірним фіброзом.156 

 

Софосбувір/велпатасвір/воксілапревір для генотипу 3a 
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Пацієнти, інфіковані ВГС генотипу 3, отримували лікування 

софосбувіром/велпатасвіром/воксілапревіром у 2 дослідженнях III фази: POLARIS-2 та 

POLARIS-3. У дослідженні POLARIS-2, в якому брали участь приблизно три чверті 

«наївних» пацієнтів, чверть пацієнтів з досвідом лікування і приблизно 20% пацієнтів з 

цирозом, рівень досягнення СВВ12 становив 99% (91/92; без вірусологічної невдачі) після 8 

тижнів прийому комбінованого препарату софосбувіру, велпатасвіру та воксілапревіру у 

пацієнтів, інфікованих вірусом генотипу 3.36 У дослідженні POLARIS-3, після 8 тижнів 

прийому комбінованого препарату софосбувіру, велпатасвіру та воксілапревіру рівень 

досягнення  СВВ12 становив 96% (106/110; 2 рецидиви) серед пацієнтів з компенсованим 

цирозом печінки, як «наївних», так і з досвідом лікування.36 У цих дослідженнях ІІІ фази не 

було отримано даних щодо 12-тижневої терапії. 

 

Коментар робочої групи: наведені таблиці для оцінки взаємодії лікарських засобів 

фізично не можуть  врахувати всі можливі взаємодії і з часом старіють. Робоча група 

рекомендує використовувати з цією метою інтернет-ресурсів, зокрема https://www.hep-

druginteractions.org, які регулярно оновлюються. 

 

Лікування хронічного гепатиту С у пацієнтів без цирозу печінки та у пацієнтів з 

компенсованим цирозом (клас А за Чайлд-П'ю) 

Загальні принципи лікування хронічного гепатиту С у пацієнтів без цирозу печінки та 

з компенсованим цирозом печінки (клас А за Чайлд-П'ю) 

Завдяки своїй вірусологічній ефективності, простоті застосування, безпеці та 

переносимості,  безінтерферонові, безрибавіринові, пангенотипні схеми терапії на основі 

ПППД (що включають софосбувір/велпатасвір, глекапревір/пібрентасвір або 

софосбувір/велпатасвір/воксілапревір) є рекомендованими схемами лікування для ВГС-

інфікованих пацієнтів без цирозу печінки та з компенсованим цирозом (клас А за Чайлд-П'ю), 

включаючи "наївних" пацієнтів (які визначаються як пацієнти, які ніколи не отримували 

лікування від ВГС) та пацієнтів з досвідом лікування (які визначаються як пацієнти, які 

раніше отримували лікування із застосуванням пегільованого інтерферону-α та рибавірину; 

пегільованого інтерферону-α, рибавірину та софосбувіру; або софосбувіру та рибавірину). 

Показання однакові для пацієнтів з моноінфекцією ВГС та тих, які мають ко-інфекцію 

ВІЛ. Однак, для останніх може знадобитися зміна схеми лікування або корекція дози через 

взаємодію між препаратами (див. вищенаведену інформацію та таблицю 4А). 

Генеричні препарати та їх комбінації, вироблені компаніями за ліцензією Патентного 

фонду ЮНІТЕЙД та прекваліфіковані ВООЗ та/або іншими регуляторними органами, 

демонструють результати, подібні до оригінальних сполук, з аналогічною безпекою та 

переносимістю.157-167 

Група експертів визнає неоднорідність доходів на душу населення та систем медичного 

страхування в Європі та інших регіонах та відповідні обмеження, що обумовлюють 

необхідність продовження застосування схем лікування, що були описані у попередніх 

версіях цих рекомендацій, але які більше не рекомендовані для застосування.  В умовах, коли 

жодна із запропонованих у цьому документі безінтерферонових та безрибавіринових  схем 

лікування не доступні, схеми лікування що були запропоновані в попередніх версіях цих 

рекомендацій залишаються прийнятними для пацієнтів, які ймовірно відреагують на ці схеми 

лікування, доки нові ПППД не стануть фізично та/або фінансово доступними; див. попередні 

Рекомендації щодо лікування гепатиту С Європейської асоціації з вивчення хвороб печінки 

(EASL).120 

 

Рекомендації 

• Завдяки своїй вірусологічній ефективності, простоті застосування, безпеці та 

переносимості,  безінтерферонові, безрибавіринові, пангенотипні схеми на основі 

ПППД є рекомендованими схемами лікування для ВГС-інфікованих пацієнтів без 

https://www.hep-druginteractions.org/
https://www.hep-druginteractions.org/
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цирозу печінки або з компенсованим цирозом (клас А за Чайлд-П'ю), включаючи 

"наївних" пацієнтів (які визначаються як пацієнти, які ніколи не отримували лікування 

від ВГС) та пацієнтів з досвідом лікування (які визначаються як пацієнти, які раніше 

отримували лікування із застосуванням пегільованого інтерферону-α та рибавіриу; 

пегільованого інтерферону-α, рибавірину та софосбувіру; або софосбувіру та 

рибавірину). (A1). 

• Рекомендовано застосовувати наступні пангенотипні схеми лікування пацієнтів, 

інфікованих ВГС, відповідно до наведених нижче рекомендацій (A1). 

• Комбінований препарат з фіксованою дозою (софосбувіру (400 мг) та велпатасвіру 

(100 мг)) в одній таблетці, що приймається один раз на день. 

• Комбінований препарат з фіксованою дозою (глекапревіру (300 мг) та пібрентасвіру 

(120 мг)) у кількості 3 таблеток (одна таблетка містить 100 мг глекапревіру та 40 мг 

пібрентасвіру), які приймають разом один раз на день під час їжі. 

• Комбінований препарат з фіксованою дозою (софосбувіру (400 мг), велпатасвіру (100 

мг) та воксилапревіру (100 мг)) в одній таблетці, яку приймають один раз на день під 

час їжі.  

• Непангенотипний комбінований препарат з фіксованою дозою (гразопревіру (100 мг) 

та елбасвіру (50 мг)) в одній таблетці, яку приймають один раз на день, також може 

застосовуватись для лікування пацієнтів з ВГС генотипу 1b (А1). 

• У пацієнтів з коінфекцією ВІЛ слід застосовувати такі ж безінтерферонові та 

безрибавіринові схеми лікування, як і у пацієнтів без ВІЛ-інфекції, оскільки 

вірусологічні результати терапії є ідентичними (A1). 

• У пацієнтів з коінфекцією ВІЛ слід змінювати схему лікування або коригувати дозу у 

разі можливої взаємодії призначених препаратів з антиретровірусними препаратами 

(A1). 

• В умовах, коли жодна із запропонованих у цьому документі безінтерферонових та 

безрибавіринових  схем лікування не доступна, схеми лікування, що були 

запропоновані в попередніх версіях цих рекомендацій, залишаються прийнятними для 

пацієнтів, які ймовірно відреагують на ці схеми лікування, доки нові ПППД не стануть 

фізично та фінансово доступними (A1). 

• Генеричні препарати можна використовувати за умови, якщо постачальник гарантує 

дотримання та контроль стандартів якості препаратів (А1). 

• У країнах з низьким та середнім рівнем доходу, де безрибавіринові схеми, 

рекомендовані в цьому документі, фізично та/або фінансово недоступні, 

пангенотипна комбінація генеричного софосбувіру та генеричного даклатасвіру 

безпечна, високооефективна та доступна. Цю комбінацію слід застосовувати 

відповідно до рекомендацій EASL щодо лікування гепатиту С 2016 року (А1). 

• У пацієнтів з вираженим фіброзом (F3) або компенсованим (клас А за шкалою Чайлд-

П’ю) цирозом печінки (F4), необхідно забезпечити нагляд після досягнення СВВ для 

можливого діагностування ГЦК та направлення на лікування ГЦК, якщо воно 

доступне (A1). 

 

Коментар робочої групи: в Україні наразі з перелікованих препаратів доступними є 

софосбувір/велпатасвір та глекапревір/пібрентасвір. Тому в Стандарті медичної допомоги 

«Вірусний гепатит С у дорослих» розглядаються особливості призначення саме цих 

препаратів. Більш того, таке обмеження призвело до того, що певні рекомендації щодо 

лікування, передусів переліку невідповідачів на раніше проведені курсу лікування ПППД, не 

можуть бути імплементовані в Україні в тому вигляді, в якому вони пропонуються в 

настановах AASLD-2023 або EASL 2020. Тому при розробці Стандарту медичної допомоги 

«Вірусний гепатит С у дорослих» певні рекомендації, стосовно лікування згаданої категорії 

пацієнтів, були створені шляхом комбінації рекомендацій зі згаданих керівництв.  
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Спрощене лікування хронічного гепатиту С без генотипування/субтипування за 

допомогою пангенотипних схем лікування у пацієнтів без цирозу або з компенсованим 

цирозом (клас А за Чайлд-П’ю). 

Покращення доступу до терапії ВГС стало пріоритетом у всьому світі. Досі існує 

багато перешкод, які заважають досягненню максимально позитивного ефекту від лікування 

ВГС, це, зокрема, кількість інфікованих осіб, вартість діагностичних тестів, обсяг інформації, 

необхідної для прийняття рішень щодо лікування, та відносна складність стратегій лікування 

в залежності від генотипу.  Таким чином, у випадках, коли визначення генотипу/субтипу ВГС 

фізично та/або фінансово недоступне, або ж воно обмежує доступ до терапії ВГС, слід 

використовувати спрощене лікування без визначення генотипу та субтипу ВГС для 

полегшення каскаду лікування.  Групи населення, які історично менш охоплені послугами 

системи охорони здоров'я, такі як ЛВІН, ув'язнені, люди без визначеного місця проживання, 

мігранти, мешканці сільських громад з обмеженим доступом до медичної допомоги, пацієнти 

з психічними розладами або з розладами, що пов’язані з вживанням психоактивних речовин 

(ПАР), ЧСЧ, секс-працівники (СП) та представники автохтонного населення – це ті групи, 

які отримають більше переваги від доступу до спрощеної схеми лікування.  

Єдиною інформацією, необхідною для початку лікування із застосуванням 

софосбувіру/велпатасвіру або глікапревіру/пібрентасвіру пацієнтів без цирозу печінки або з 

компенсованим цирозом печінки (клас А за Чайлд-П'ю), включаючи «наївних» пацієнтів або 

тих, хто мав досвід лікування (як визначено вище), є наявність реплікації ВГС (за 

результатами тестування РНК ВГС або корового антигену ВГС, як описано вище) та 

інформації щодо можливої взаємодії між лікарськими засобами. Наявність вираженого 

фіброзу (F3) або цирозу (F4) необхідно перевірити до початку лікування, оскільки це 

визначатиме тривалість лікування (8 або 12 тижнів) при певних генотипах ВГС та схемах 

лікування, а також те, чи потребує пацієнт спостереження після лікування з метою виявлення 

ГЦК, за умови, що лікування ГЦК доступне. Для цього можна використовувати прості 

неінвазивні методи оцінки, а саме, визначення індексу FIB-4 або APRI (див. Таблицю 3). 

Якщо така інформація недоступна, рекомендується універсальна тривалість лікування 

протягом 12 тижнів, незалежно від схеми лікування, яка застосовується.  У пацієнтів з ВГС 

генотипу 3 та компенсованим цирозом (клас А за Чайлд-П'ю) частота досягнення СВВ12 

може бути нижчою, ніж в інших пацієнтів, але існують ефективні стратегії повторного 

лікування осіб з вірусологічною невдачею.  

Зведені спрощені рекомендації щодо лікування наведені в Таблиці 6А. 

 

Рекомендації 

• Спрощене, без визначення генотипу/субтипу, пангенотипне лікування ВГС повинно 

використовуватися для покращення доступу до лікування ВГС та підвищення 

загального рівня виліковності від інфекції в будь-яких умовах, де визначення 

генотипу та субтипу  фізично та/або фінансово недоступне, або ж воно обмежує 

доступ до терапії ВГС (A1). 

• Обстеження до початку лікування може обмежуватися підтвердженням наявності 

віремії ВГС (наявність РНК ВГС або корового антигену ВГС) та визначенням 

наявності або відсутності цирозу печінки неінвазивним методом (A1). 

• Слід ретельно перевіряти  можливі взаємодії між лікарськими засобами та, за 

необхідності, змінювати дозу (А1).  

• «Наївних» пацієнтів без цирозу печінки або з компенсованим цирозом печінки (клас 

А за Чайлд-П’ю) та пацієнтів з досвідом лікування без цирозу печінки слід лікувати 

без визначення генотипу/субтипу із застосуванням: (i) комбінованого препарату 

софосбувіру та велпатасвіру з фіксованою дозою протягом 12 тижнів або (ii) 

комбінованого препарату  глекапревіру та пібрентасвіру з фіксованою дозою 

протягом 8 тижнів (B1). 

• Пацієнтів з досвідом лікування з компенсованим цирозом печінки (клас А за Чайлд-
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П’ю)  слід лікувати без визначення генотипу/субтипу за допомогою однієї з наступних 

схем: (i) комбінованого препарату софосбувіру та велпатасвіру з фіксованою дозою 

протягом 12 тижнів або (ii) комбінованого препарату глекапревіру та пібрентасвіру з 

фіксованою дозою протягом 12 тижнів (B1). 

• Враховуючи, що висока частка пацієнтів, які досягають СВВ12, очікується у всіх 

групах пацієнтів за умови дотримання ними режиму лікування, тестування на СВВ 

можна не проводити (за винятком пацієнтів з високими поведінковими ризиками та 

ризиками повторного інфікування, яким необхідно проводити тестування на СВВ 

через 12 тижнів після закінчення лікування та, за можливості, щороку після цього) 

(B1). 

 

Лікування хронічного гепатиту С відповідно до генотипу/субтипу у пацієнтів без цирозу 

або з компенсованим цирозом (клас А за Чайлд-П'ю). 

В умовах, коли визначення генотипу та субтипу ВГС є фізично та фінансово 

доступним і не обмежує доступ до медичної допомоги, ця інформація залишається корисною 

для оптимізації результатів лікування ВГС. Виявлення пацієнтів з генотипом 3а з 

компенсованим цирозом дає можливість застосування посиленого лікування, тоді як 

виявлення пацієнтів, інфікованих ВГС генотипу 1b, дозволяє лікувати дешевшим 

непангенотипним комбінованим препаратом гразопревіру та елбасвіру.  

Комбінований препарат софосбувіру та велпатасвіру без рибавірину є 

субоптимальним для пацієнтів з компенсованим цирозом, інфікованих ВГС генотипу 3а, 

який є носієм Y93H RAS в ділянці NS5A вірусного геному. Клінічні дані підтверджуються 

дослідженнями резистентності in vitro в культурі клітин, які вказують на середній рівень 

резистентності до велпатасвіру, що спричинена тільки Y93H RAS, і високий рівень 

резистентності, коли Y93H поєднується з іншими NS5A RAS, зокрема в позиції L31.135 Ці 

дані отримані в дослідженнях in vitro були підтверджені в клінічних звітах, як детально 

описано вище.36,128,131,134 Таким чином, якщо обрано варіант лікування з застосуванням 

комбінованого препарату софосбувіру/велпатасвіру, пацієнти, інфіковані ВГС генотипу 3а, з 

компенсованим цирозом повинні отримувати лікування за однією з наступних схем 

лікування: або протягом 12 тижнів приймати комбінований препарат 

софосбувіру/велпатасвіру плюс рибавірин з урахуванням маси тіла (1000 мг рибавірину для 

пацієнтів з масою тіла <75 кг або 1200 мг рибавірину для пацієнтів з масою тіла ≥75 кг), або 

протягом 12 тижнів приймати комбінований препарат з фіксованою дозою, який містить три 

діючі речовини (софосбувір, велпатасвір та воксилапревір). Якщо тестування на 

резистентність до NS5A доступне та проведене, лише тим пацієнтам, які мають у своєму 

геномі Y93H RAS, слід призначати  лікування за однією з наступних схем лікування: або 

протягом 12 тижнів приймати комбінований препарат софосбувіру/велпатасвіру плюс 

рибавірин з урахуванням маси тіла (1000 мг рибавірину для пацієнтів з масою тіла <75 кг або 

1200 мг рибавірину для пацієнтів з масою тіла ≥75 кг), або протягом 12 тижнів приймати 

комбінований препарат з фіксованою дозою, який містить три діючі речовини (софосбувір, 

велпатасвір та воксилапревір), тоді як пацієнтів без Y93H у геномі можна лікувати протягом 

12 тижнів із застосуванням лише комбінованого препарату софосбувіру/велпатасвіру.  

Невелику кількість пацієнтів, інфікованих ВГС генотипу 3а з компенсованим цирозом 

(клас А за Чайлд-П'ю), які приймали комбінований препарат з фіксованою дозою 

глекапревіру та пібрентасвіру (див. вище), було включено в клінічні дослідження. Досі не 

з'ясовано, чи 16-тижневий курс лікування є кращим за 12-тижневий у пацієнтів, які мають 

попередній досвід лікування142, а дані досліджень в умовах реальної клінічної практики були 

непереконливі. У дослідженні III фази EXPEDITION-8 ефективність 8-тижневої схеми 

лікування у «наївних» пацієнтів з ВГС генотипу 3a та цирозом печінки підтверджується 

включенням групи, яка налічувала лише 63 пацієнти, в якій спостерігався 1 рецидив після 

лікування.147  У дослідженні в умовах реальної  клінічної практики за участю 11101 

дорослого пацієнта, які отримували глекапревір/пібрентасвір протягом 8 або 12 тижнів, 
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модифікований аналіз у вибірці пацієнтів, яким було призначено лікування,  показав, що 

рівень досягнення СВВ12 був нижчим у 679 пацієнтів, інфікованих генотипом 3 (95,8%), ніж 

у 2900 пацієнтів, інфікованих генотипами 1, 2 і 4 (97,6-98,5%), але прогностичні фактори 

вірусологічної невдачі не виявлено.150 Таким чином, рекомендації щодо тривалості лікування 

пацієнтів з ВГС генотипу 3а та компенсованим цирозом ґрунтуються на доказах помірної 

якості. Незалежно від генотипу ВГС, ще належить визначити, чи достатньо 8 тижнів 

лікування із застосуванням глекапревіру/пібрентасвіру у «наївних» пацієнтів з 

компенсованим цирозом печінки (клас А за Чайлд-П'ю) та ознаками портальної гіпертензії, 

тобто жорсткістю печінки >20 кПа при кількості тромбоцитів <150×109/л (за класифікацією 

Бавено VI). 

Після лікування за допомогою комбінованого препарату з фіксованою дозою 

гразопревіру/елбасвіру частка пацієнтів інфікованих генотипом 1b які досягли СВВ12 була 

високою, але 8 тижнів виявляється субоптимальним терміном для лікування «наївних» 

пацієнтів з фіброзом F0-F2.155,156 Таким чином, 12 тижнів – це рекомендована тривалість 

лікування із застосуванням цього комбінованого препарату, незалежно від стадії фіброзу.  

В умовах, коли аналіз секвенування ділянки NS5A за допомогою популяційного 

секвенування або глибокого секвенування (поріг 15%) є фізично та фінансово доступним, 

його слід проводити у пацієнтів, які народилися в країнах Африки на південь від Сахари, 

Китаї або Південно-Східній Азії, з метою: (i) виявлення рідкісних підтипів ВГС, які не 

виявляються за допомогою лінійного зонд-аналізу (олігонуклеотидними 

зондами)  (визначаються як генотип 1 не-1a/1b (non-1a/1b), генотип 2 не-2a/2b (non-2a/2b), 

генотип 3 не-3a (non-3a), генотип 4 не-4a/4d (non-4a/4d) та субтипи генотипів 5-8) за 

допомогою філогенетичного аналізу отриманих послідовностей, та (ii) складання 

характеристики профілю NS5A RAS для виявлення пацієнтів, що є носіями вірусів, 

природньо стійких до інгібіторів NS5A. За відсутності даних клінічних досліджень або даних 

реальної клінічної практики, пацієнтів, інфікованих субтипами 1l, 4r, 3b, 3g, 6u та 6v, а також 

пацієнтів, інфікованих іншими рідкісними субтипами, що мають ≥1 RAS(s), які, згідно даних, 

стійкі до інгібіторів NS5A (див. нижче), слід призначати лікування із застосуванням 

комбінованого препарату з фіксованою дозою софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру 

(препарат першої лінії), до отримання даних щодо застосування подвійних пангенотипних 

схем лікування.  

Рекомендації щодо лікування залежно від генотипу/підтипу наведені в Таблиці 6B. 

Таблиця 6A. Рекомендації щодо спрощеного, без визначення генотипу/підтипу, 

лікування дорослих (≥18 років) з гепатитом С або з коінфекцією ВІЛ, та підлітків (12–

17 років) з хронічним гепатитом C без цирозу або з компенсованим цирозом печінки 

(клас А за Чайлд-П’ю), у тому числі «наївних» пацієнтів (тобто пацієнти, які ніколи не 

лікувалися від ВГС) та пацієнтів з досвідом лікування (пацієнти, які лікувалися 

пегильованим IFN-α та рибавірином; пегильованим IFN-α, рибавірином та 

софосбувіром; або софосбувіром та рибавірином). 

тип 

лікування 

генотип наявність 

цирозу 

попереднє 

лікування 

СОФ/ВЕЛ ГЛЕ/ПІБ СОФ/ВЕЛ

/ВОКС 

ГЗР/ЕЛБ 

Спрощене 

лікування, 

без 

визначення 

генотипу 

/підтипу** 

Усі 

генотип

и 

Немає 

цирозу 

«Наївні» 

пацієнти* 

12 тижнів 

8 тижнів 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Пацієнти з 

досвідом 

лікування# 

компенсо

ваний 

«Наївні» 

пацієнти* 

12 тижнів0 

https://www.multitran.com/m.exe?s=%D0%B0%D0%BD%D0%B0%D0%BB%D0%B8%D0%B7+%D0%BE%D0%BB%D0%B8%D0%B3%D0%BE%D0%BD%D1%83%D0%BA%D0%BB%D0%B5%D0%BE%D1%82%D0%B8%D0%B4%D0%BD%D1%8B%D0%BC%D0%B8+%D0%B7%D0%BE%D0%BD%D0%B4%D0%B0%D0%BC%D0%B8&l1=2&l2=1
https://www.multitran.com/m.exe?s=%D0%B0%D0%BD%D0%B0%D0%BB%D0%B8%D0%B7+%D0%BE%D0%BB%D0%B8%D0%B3%D0%BE%D0%BD%D1%83%D0%BA%D0%BB%D0%B5%D0%BE%D1%82%D0%B8%D0%B4%D0%BD%D1%8B%D0%BC%D0%B8+%D0%B7%D0%BE%D0%BD%D0%B4%D0%B0%D0%BC%D0%B8&l1=2&l2=1
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(клас А за 

Чайлд-

П’ю) 

цироз 

Пацієнти з 

досвідом 

лікування# 

12 тижнів  

Ні 

 

Ні 

IFN, інтерферон. 
aЯкщо не визначено генотип та підтип ВГС, якщо не має змоги їх визначити та/або якщо обмежений доступ до 

лікування. 

 

Коментар робочої групи: останніми рекомендаціями AASLD 2023 підтверджено 

ефективність глекапревір/пібрентасвіру протягом 8 тижнів  у лікуванні будь-якої категорії 

пацієнтів, що перелічені у таблиці. Тому у Стандарті медичної допомоги «Вірусний гепатит 

С у дорослих» рекомендована тривалість лікування глекапревіром/пібрентасвіром складає 8 

тижнів. Для пацієнтів, що мають досвід лікування у минулому та/або в яких виявлено цироз, 

та передбачається лікування софосбувіром/велпатасвіром, Робоча група рекомендує 

визначення генотипу і призначення лікування саме за виявленим генотипом вірусу, оскільки у 

певних пацієнтів з цієї категорії ефективність лікування софосбувіром/велпатасвіром є 

недостатньо високою внаслідок можливості NS5A Y93H мутації вірусу, яка не може бути 

визначена в Україні через причину відсутності лабораторій, що проводять тест на 

резистентність до ПППД. 

 

Таблиця 6B. Рекомендації щодо лікування, на основі визначення генотипу/підтипу, 

дорослих (≥18 років) з гепатитом С або з коінфекцією ВІЛ, та підлітків (12–17 років) з 

хронічним гепатитом C без цирозу або з компенсованим цирозом печінки (клас А за 

Чайлд-П’ю), у тому числі “наївних” пацієнтів (тобто пацієнти, які ніколи не лікувалися 

від ВГС) та пацієнтів з досвідом лікування (пацієнти, які лікувалися пегильованим 

IFN-α та рибавірином; пегільованим IFN-α, рибавірином та софосбувіром; або 

софосбувіром та рибавірином). 

 
Тип 

лікування 

Генотип Наявність 

цирозу 

Попереднє 

лікування 

СОФ/ВЕЛ ГЛЕ/

ПІБ 

СОФ/ВЕЛ/

ВОКС 

ГЗР/ЕЛБ 

лікування, 

на основі 

визначенн

я 

генотипу/ 

підтипу 

генотип

и: 1а, 1b, 

2, 4, 5 та 

6 

немає 

цирозу 

«Наївні» 

пацієнти* 

12 тижнів 

8 

тижн

ів 

Ні 12 

тижнів 

(лише 

генотип 

1b) 

пацієнти з 

досвідом 

лікування 

компенсов

аний (клас 

А за 

Чайлд-

П’ю) 

цироз 

«Наївні» 

пацієнти 

пацієнти з 

досвідом 

лікування 

12 

тижн

ів 

генотип 

3 

немає 

цирозу 

«Наївні» 

пацієнти 

12 тижнів 

8 

тижн

ів 

 

12 

тижніва 

Ні 

пацієнти з 

досвідом 

лікування 

12 

тижн

ів 

Ні 

8-12 

тижн

івb 
компенсов

аний (клас 

«Наївні» 

пацієнти 
12 тижнів 

у 

Ні 
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А за 

Чайлд-

П’ю) 

цироз 

пацієнти з 

досвідом 

лікування 

комбінації 

з 

рибавірин

ом 

Ні 

16 

тижн

ів 

Підтип 

1l, 4r, 3b, 

3g, 6u, 6v 

або  

будь-

який  

інший 

підтип, 

що  

містить 

один або 

декілька 

протеїні

в  

NS5A,  

RASsc 

Немає 

цирозу 

«Наївні» 

пацієнти 

Невідомо 
Неві

домо 

12 

тижнів 

Ні 

Пацієнти з 

досвідом 

лікування 

компенсов

аний (клас 

А за 

Чайлд-

П’ю) 

цироз 

«Наївні» 

пацієнти 

Пацієнти з 

досвідом 

лікування 

IFN, інтерферон; RASs, мутації, що обумовлюють стійкість до лікування.  
aЯкщо проводиться тест на резистентність до препаратів, софосбувір/велпатасвір + рибавірин або 

софосбувір/велпатасвір/воксилапревір призначаються для лікування лише тих пацієнтів, у яких на початку лікування було 

виявлено NS5A Y93H RAS, пацієнтам без Y93H RAS призначається лікування лише софосбувіром/велпатасвіром.  
bПацієнтам, які раніше не отримували лікування, та в яких виявлено генотип 3, разом з компенсованим (клас А за Чайлд-

П’ю) цирозом, курс лікування глекапревіром/пібрентасвіром можна скоротити до 8 тижнів, але для підтримки цієї 

рекомендації, необхідно зібрати більше даних.  
cЗгідно з результатами секвенування ділянки NS5A, що проводилося за допомогою популяційного методу або методу 

глибокого секвенування (пороговий рівень 15%). 

 

Рекомендації 

• За умов присутності та доступності визначення генотипу та підтипу ВГС, і якщо це не 

обмежує доступу до медичної допомоги, ця інформація все ще залишається корисною 

для оптимізації вірусологічних результатів терапії ВГС (A1).  

• «Наївних» пацієнтів без цирозу, а також пацієнтів без цирозу з досвідом лікування, 

які інфіковані генотипами ВГС 1a, 1b, 2, 4, 5 або 6, слід лікувати: (i) комбінованим 

препаратом з фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру протягом 12 

тижнів, або (ii) комбінованим препаратом з фіксованим дозуванням глекапревіру та 

пібрентасвіру протягом 8 тижнів (A1).  

• «Наївних» пацієнтів з компенсованим (клас А за Чайлд-П’ю) цирозом, які інфіковані 

генотипами ВГС 1a, 1b, 2, 4, 5 або 6, слід лікувати: (i) комбінованим препаратом з 

фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру протягом 12 17 тижнів, або (ii) 

комбінованим препаратом з фіксованим дозуванням глекапревіру та пібрентасвіру 

протягом 8 тижнів (A1). 

• Пацієнтів з компенсованим (клас А за Чайлд-П’ю) цирозом з досвідом лікування, які 

інфіковані генотипами ВГС 1a, 1b, 2, 4, 5 або 6, слід лікувати: ((i) комбінованим 

препаратом з фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру протягом 12 

тижнів, або (ii) комбінованим препаратом з фіксованим дозуванням глекапревіру та 

пібрентасвіру протягом 12 тижнів (A1).  

• «Наївних» пацієнтів без цирозу, які інфіковані ВГС генотипу 3, слід лікувати: (i) 

комбінованим препаратом з фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру 
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протягом 12 тижнів, або (ii) комбінованим препаратом з фіксованим дозуванням 

глекапревіру та пібрентасвіру протягом 8 тижнів (A1). 

• Пацієнтів без цирозу з досвідом лікування, які інфіковані ВГС генотипу 3, слід 

лікувати: (i) комбінованим препаратом з фіксованим дозуванням софосбувіру та 

велпатасвіру протягом 12 тижнів, або (ii) комбінованим препаратом з фіксованим 

дозуванням глекапревіру та пібрентасвіру протягом 12 тижнів (A1). 

• «Наївних» пацієнтів з компенсованим (клас А за Чайлд-П’ю) цирозом, які інфіковані 

ВГС генотипу 3, слід лікувати: (i) комбінованим препаратом з фіксованим дозуванням 

софосбувіру та велпатасвіру, з додаванням рибавірину, дозування якого 

розраховується на основі маси тіла (1 000 або 1 200 мг для пацієнтів ≥75 кг, 

відповідно), протягом 12 тижнів, або (ii) комбінованим препаратом з фіксованим 

дозуванням софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру протягом 12 тижнів, або (iii) 

комбінованим препаратом з фіксованим дозуванням глекапревіру та пібрентасвіру 

протягом 12 тижнів (A1).  

• Для «наївних» пацієнтів з компенсованим (клас А за Чайлд-П’ю) цирозом, які 

інфіковані ВГС генотипу 3, курс лікування глекапревіром/пібрентасвіром можна 

скоротити до 8 тижнів, але для підтримки даної рекомендації все ще не вистачає даних 

(B1). 

• Пацієнтів з компенсованим (клас А за Чайлд-П’ю) цирозом з досвідом лікування які 

інфіковані ВГС генотипу 3, слід лікувати: (i) комбінованим препаратом з фіксованим 

дозуванням софосбувіру та велпатасвіру, з додаванням рибавірину, дозування якого 

розраховується на основі маси тіла (1 000 або 1 200 мг для пацієнтів ≥75 кг, 

відповідно), протягом 12 тижнів, або (ii) комбінованим препаратом з фіксованим 

дозуванням софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру протягом 12 тижнів, або (iii) 

комбінованим препаратом з фіксованим дозуванням глекапревіру та пібрентасвіру 

протягом 16 тижнів (A1). 

• Якщо проводиться тестування на резистентність на початку лікування, “наївних” 

пацієнтів, та пацієнтів з досвідом лікування, які інфіковані ВГС генотипу 3 та мають 

компенсований (клас А за Чайлд-П’ю) цироз, лише пацієнтів з виявленою на початку 

лікування NS5A Y93H RAS слід лікувати софосбувіром/велпатасвіром + рибавірином 

або софосбувіром/велпатасвіром/воксилапревіром протягом 12 тижнів, оскільки 

пацієнтів без Y93H RAS слід лікувати лише софосбувіром/велпатасвіром протягом 12 

тижнів (B1). 

• “Наївних” пацієнтів та пацієнтів з досвідом лікування, які інфіковані ВГС генотипу 1, 

без цирозу або з компенсованим цирозом (клас А за Чайлд-П’ю), можна лікувати 

комбінованим препаратом з фіксованим дозуванням гразопревіру та елбасвіру 

протягом 12 тижнів (A1).  

• За умов, якщо присутнє та доступне секвенування області NS5A популяційним 

методом або методом глибокого секвенування, для лікування пацієнтів, інфікованих 

підтипами 1l, 4r, 3b, 3g, 6u та 6v, та пацієнтів, інфікованих іншими рідкісними 

підтипами, з вмістом ≥1 RAS, що, як відомо, обумовлює резистентність до інгібіторів 

NS5A, слід розглянути можливість застосування комбінованого препарату з 

фіксованим дозуванням софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру протягом 12 

тижнів; дані щодо застосування подвійних пангенотипних схем очікуються (B2). 
 

Коментар робочої групи: Оскільки підтипи 1l, 4r, 3b, 3g, 6u, 6v в Україні не можуть бути 

визначені та, теоретично, є малоймовірними, інформацію щодо лікування цих пацієнтів зі 

Стандарту медичної допомоги «Вірусний гепатит С у дорослих» було виключено.  

Також, останніми рекомендаціями AASLD-2023 була підтверджена необхідність 

призначення глекапревіру/пібрентасвіру ВІЛ-коінфікованим пацієнтам з 4-м генотипом 

вірусу на 12 тижнів, що було відображено у Стандарті медичної допомоги «Вірусний 

гепатит С у дорослих». 
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Лікування хронічного гепатиту С у пацієнтів з декомпенсованим цирозом печінки 

(клас В або С за Чайлд-П'ю) з показанням або без показань до трансплантації печінки.  

Загальні принципи лікування хронічного гепатиту С у пацієнтів з декомпенсованим 

цирозом печінки (клас В або С за Чайлд-П'ю) або з компенсованим цирозом печінки 

(клас А за Чайлд-П'ю А)  з попередніми епізодами декомпенсації.  

Пангенотипні безінтерферонові схеми лікування на основі ПППД найбільш прийнятні 

для пацієнтів з декомпенсованим цирозом печінки (клас В або С за Чайлд-П'ю). Однак 

застосування інгібіторів протеази протипоказане пацієнтам з декомпенсованим цирозом або 

з попередніми епізодами декомпенсації через суттєво сильніший вплив препарату та ризик 

токсичності.172 Таким чином, комбінований препарат софосбувіру та велпатасвіру з 

фіксованою дозою є терапією вибору для пацієнтів з декомпенсованим (клас В або С за 

Чайлд-П'ю В) або компенсованим (клас А за Чайлд-П'ю) цирозом печінки з попередніми 

епізодами декомпенсації.  

У дослідженні ASTRAL-4 пацієнти з декомпенсованим цирозом печінки (клас В за 

Чайлд-П'ю), інфіковані ВГС генотипів 1-4, були рандомізовано розподілені в групи для 

отримання таких схем лікування: комбінованого препарату софосбувіру та велпатасвіру з 

фіксованою дозою протягом 12 тижнів без рибавірину, протягом 12 тижнів з рибавірином 

дозованим з урахуванням маси тіла, або протягом 24 тижнів без рибавірину.173 Частки 

досягнення СВВ12 при застосуванні цих 3 схем лікування становили, відповідно: 88% 

(44/50), 94% (51/54) та 93% (51/55) серед пацієнтів з ВГС генотипу 1а; 89% (16/18), 100% 

(14/14) та 87% (14/16) серед пацієнтів з  ВГС генотипу 1b; 100% (4/4), 100% (4/4) та 75% (3/4) 

серед пацієнтів з ВГС генотипу 2; 50% (7/14), 85% (11/13) та 50% (6/12) серед пацієнтів з ВГС 

генотипу 3; та 100% (4/4), 100% (2/2) та 100% (2/2) серед пацієнтів з ВГС генотипу 4. У 

дослідження не було включено жодної групи, яка отримувала комбінований препарат 

софосбувіру, велпатасвіру та рибавірину протягом 24 тижнів.173 Перевага додавання 

рибавірину до терапії на основі ПППД була підтверджена у пацієнтів з декомпенсованим 

цирозом печінки в когортному дослідженні хронічних гепатитів (США).174 

 

Рекомендації  

• Пацієнтів з декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-Пʼю) цирозом слід лікувати в 

медичних центрах, які мають досвід лікування таких пацієнтів, в яких забезпечена 

можливість доступу до трансплантації печінки (А1). 

• Під час терапії необхідно забезпечити ретельний моніторинг пацієнтів з 

декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-Пʼю) цирозом, разом з можливістю 

припинення терапії, в разі отримання доказів погіршення декомпенсації під час 

лікування (А1). 

• Схеми, що містять інгібітори протеази, протипоказані пацієнтам декомпенсованим 

(клас В або С за Чайлд-Пʼю) цирозом та пацієнтам із компенсованим (клас А за Чайлд-

Пʼю) цирозом із попередніми епізодами декомпенсації (А1). 

• Пацієнтів із декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-Пʼю) цирозом та пацієнтів із 

компенсованим (клас А за Чайлд-Пʼю) цирозом із попередніми епізодами 

декомпенсації слід лікувати за допомогою комбінованого препарату з фіксованим 

дозуванням софосбувіру та велпатасвіру, з додаванням рибавірину, дозування якого 

розраховується на основі маси тіла (1 000 або 1 200 мг для пацієнтів <75 кг або ≥75 кг, 

відповідно), протягом 12 тижнів (А1). 

• Пацієнтам із декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-Пю) цирозом можна 

розпочинати приймати рибавірин у дозуванні 600 мг на день, з відповідним 

коригуванням дози, в залежності від переносимості (В1). 

• Пацієнтів із декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-Пʼю) цирозом та пацієнтів із 

компенсованим (клас А за Чайлд-Пʼю) цирозом із попередніми епізодами 
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декомпенсації, а також з протипоказаннями до прийому рибавірину, або з поганою 

переносимістю рибавірину, слід лікувати за допомогою комбінованого препарату з 

фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру протягом 24 тижнів, без 

додавання до схеми рибавірину (А1). 

 

Лікування пацієнтів з декомпенсованим цирозом печінки (клас В або С за Чайлд-П'ю) 

з показаннями або без показань до трансплантації печінки. 

Основною метою терапії ВГС у пацієнтів з декомпенсованим цирозом печінки (клас 

В або С за Чайлд-П'ю В), які не включені до списків очікування на трансплантацію, є 

досягнення покращення функції печінки та виживання. Кілька досліджень із застосуванням 

комбінованих  ПППД, що містили софосбувір та інгібітор NS5A, продемонстрували високі 

рівні досягнення СВВ, що були еквівалентними у пацієнтів з цирозом класу В і С за шкалою 

Чайлд-П'ю, у осіб з декомпенсованим цирозом, а також продемонстрували сприятливий 

вплив елімінації вірусу на функцію печінки зі значним покращенням показників білірубіну, 

альбуміну та протромбінового часу (Міжнародне нормалізоване відношення) і, як наслідок, 

покращення показників в моделі для оцінки термінальної стадії захворювання печінки  

(MELD) та за шкалою Чайлд-П'ю у пацієнтів, які складали від третини до половини загальної 

кількості.173,175 -178 Подібні результати були отримані в дослідженнях в умовах реальної 

клінічної практики.179-184 Пацієнти з цирозом класу В за Чайлд-П'ю мали більше переваг від 

елімінації вірусу з точки зору виживання без несприятливих подій протягом 15 місяців, ніж 

пацієнти з цирозом класу С за Чайлд-П'ю.179 

Лікування ВГС-інфекції до трансплантації у пацієнтів, які очікують на пересадку 

печінки, має 2 взаємопов’язані цілі: запобігання інфікуванню печінкового трансплантата 

після трансплантації та стабілізація або покращення функції печінки до трансплантації. У 

деяких регіонах лікування ВГС-інфекції збільшує доступ до маргінальних трансплантатів, 

які можуть бути недоступними для пацієнтів з поточною ВГС-інфекцією. Профілактика 

інфекції печінкового трансплантата суттєво полегшує посттрансплантаційне лікування. 

Покращення функції печінки є показанням до виключення деяких пацієнтів зі списку 

очікування.185 Однак, за винятком використання трансплантатів від живих донорів, настання 

часу можливої трансплантації непередбачуване та може змінюватись, тому пацієнт може 

отримати трансплантат до елімінації вірусу. Крім того, у разі виключення зі списку 

очікування, пацієнт матиме хвору печінку з ризиком розвитку подальшої декомпенсації, 

виникнення ГЦК і смерті, потенційно втративши можливість вилікувати захворювання 

печінки та інфекцію, оскільки ВГС-інфекцію можливо вилікувати за допомогою терапії у 

переважної більшості пацієнтів після трансплантації.  

У кількох дослідженнях оцінювали, чи призведе до виключення пацієнтів зі списку 

очікування на трансплантацію той факт, що вони досягли СВВ до того часу, як буде 

проведено трансплантацію печінки. У багатоцентровому європейському дослідженні в 

умовах реальної клінічної практики, медіана тривалості якого становила 34.9 місяців  (IQR 

(міжквартильний діапазон) 29,0-39,5 місяців), спостерігали за 142 пацієнтами, які 

отримували безінтерферонову терапію на основі ПППД та були включені до списку 

очікування на трансплантацію; 7 пацієнтів з цього списку померли, 49% пацієнтів (69/142) 

була проведена трансплантація, а 31% пацієнтів (44/142) виключили зі списку очікування. 

Тринадцять пацієнтів все ще залишалися в списку очікування, а 9 були виключені з нього з 

причин, не пов'язаних з клінічним покращенням. Чотирьох пацієнтів, яких було виключено 

зі списку, повторно включили до нього через ГЦК в 1 випадку та асцит у 3 випадках.186 У 

французькому когортному дослідженні, в якому брали участь 18 центрів трансплантації із 

медіаною спостереження 68 тижнів (діапазон: 12-95 тижнів), 18% пацієнтів (14/77) були 

виключені зі списку очікування, а у 16% пацієнтів (12/77) покращився стан.180 В 

аналогічному іспанському дослідженні 24% (29/122) пацієнти були виключені зі списку 

очікування після терапії на основі ПППД. Жодного пацієнта з вихідним балом за шкалою 

MELD >20 не було виключено зі списку очікування.187 Ретроспективний аналіз даних 4 
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досліджень щодо впливу терапії на основі софосбувіру на пацієнтів з декомпенсованим 

цирозом печінки (502 з цирозом класу В за Чайлд-П'ю  і 120 з цирозом класу С за Чайлд-П'ю) 

виявив 5 вихідних факторів, що пов’язані  зі зниженням класу за Чайлд-П'ю до А 

(компенсований цироз), до яких належить індекс маси тіла, енцефалопатія, асцит, а також 

рівні АЛТ та альбуміну в сироватці крові пацієнта.188 

У дослідженні ASTRAL-4 серед пацієнтів з вихідним балом за шкалою MELD <15, які 

приймали софосбувір та велпатасвір з рибавірином або без нього, 51% (114/223) мали 

покращення балу MELD через 12 тижнів після завершення лікування, 22% (49/223) не мали 

змін балу за шкалою MELD, а 27% (60/223) мали погіршення балу за шкалою MELD. Серед 

пацієнтів, які мали вихідний бал за шкалою MELD ≥15, у 81% (22/27) бал за шкалою MELD 

покращився, у 11% (3/27) показник MELD не змінився, а у 7% (2/27) бал за шкалою MELD 

погіршився.173 У цих дослідженнях медіана покращення балу за шкалою MELD становила 2 

бали (діапазон: 1-17), але це не завжди супроводжувалося клінічним покращенням. 

Практично відсутні дані про пацієнтів на останніх стадіях захворювання (оцінка за шкалою 

Чайлд-П'ю >12 балів або за шкалою MELD >20 балів), які були виключені з досліджень. Дані 

довгострокового клінічного спостереження відсутні. 

Загалом, слід ретельно зважувати короткотривалі переваги такого лікування з 

відповідними ризиками смертності серед пацієнтів у списку очікування та ймовірністю 

проведення трансплантації. Американське дослідження, що поєднувало реальні дані та дані 

моделювання, показало, що лікування ВГС до, а не після трансплантації печінки збільшує 

тривалість життя лише у пацієнтів з балом за шкалою MELD ≤23-27, залежно від регіону 

згідно Об’єднаної мережі трансплантації органів (United Network for Organ Sharing). 

Результати моделювання продемонстрували, що, якщо бал за шкалою MELD складає більше 

20, очікувана тривалість життя при лікуванні перед проведенням трансплантації печінки 

завжди була меншою за 1 рік, що свідчить на користь трансплантації у осіб з дуже важким 

перебігом хвороби перед початком лікування ВГС.189 Крім того, лікування перед 

проведенням трансплантації печінки виявилося економічно обґрунтованим для пацієнтів без 

ГЦК з балом за шкалою MELD ≤20, тоді як противірусна терапія після трансплантації 

печінки була економічно обґрунтованою для пацієнтів з балом за шкалою MELD >20.190 

 

Рекомендації  

• Лікування пацієнтів із декомпенсованим (клас B або C за Чайлд-П'ю) цирозом, які не 

очікують на трансплантацію печінки та не мають супутніх захворювань, що можуть 

вплинути на збереження ними життєздатності, необхідно розпочинати без зволікань 

(A1). 

• Пацієнтів із декомпенсованим (клас B або C за Чайлд-П'ю) цирозом, без ГЦК, які 

очікують на трансплантацію печінки, ступінь тяжкості ураження печінки яких за 

шкалою MELD складає <18–20, слід лікувати до проведення трансплантації (A1). 

• Пацієнтів із декомпенсованим (клас B або C за Чайлд-П'ю) цирозом та з показаннями 

до лікування, слід лікувати за допомогою комбінованого препарату з фіксованим 

дозуванням софосбувіру та велпатасвіру, з додаванням рибавірину, дозування якого 

розраховується на основі маси тіла (1 000 або 1 200 мг для пацієнтів <75 кг чи ≥ 75 кг, 

відповідно), протягом 12 тижнів. Вони можуть приймати рибавірин у дозуванні 600 

мг на день, з відповідним коригуванням дози, в залежності від переносимості (A1). 

• Пацієнтів із декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-Пʼю) цирозом, з показаннями 

до лікування, яким протипоказаний рибавірин, або які погано його переносять, слід 

лікувати за допомогою комбінованого препарату з фіксованим дозуванням 

софосбувіру та велпатасвіру протягом 24 тижнів, без додавання до схеми рибавірину 

(В1).  

• Пацієнтам із декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-Пʼю) цирозом, без ГЦК, які 

очікують на трансплантацію печінки, ступінь тяжкості ураження печінки яких за 
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шкалою MELD складає ≥18-20, необхідно спочатку провести трансплантацію, після 

чого можна розпочинати лікування ВГС (В1). 

• Якщо час очікування на трансплантацію перевищує 6 місяців, пацієнтів із 

декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-Пʼю) цирозом, без ГЦК, які очікують на 

трансплантацію печінки, ступінь тяжкості ураження печінки яких за шкалою MELD 

складає ≥18-20, слід лікувати до проведення трансплантації, з урахуванням місцевої 

специфіки (В1). 
 

Лікування гепатиту С у реципієнтів трансплантантів солідних органів (у тому числі 

печінки) 

Лікування гепатиту С у ВГС-позитивних реципієнтів трансплантатів печінки з 

рецидивом ВГС після трансплантації. 

Рецидиви ВГС-інфекції часто зустрічаються у пацієнтів з виявленою РНК ВГС на 

момент трансплантації печінки.191 Перебіг захворювання печінки, пов'язаного з ВГС, 

прискорюється у реципієнтів трансплантатів печінки, приблизно у третини з яких 

розвивається цироз протягом 5 років після трансплантації за відсутності противірусного 

лікування.192-195 Загалом, у ВГС-інфікованих реципієнтів показник виживання трансплантату 

на 30% нижчий порівняно з неінфікованими, що пов'язано з рецидивами ВГС, а також з 

позапечінковими проявами ВГС-інфекції, проблемами ведення пацієнтів та ускладненнями, 

що пов’язані з імуносупресією.  

Вилікування ВГС-інфекції після трансплантації печінки значно покращило 

виживання після трансплантації.196,197 Пацієнти з фіброзуючим холестатичним гепатитом і 

пацієнти з помірним або вираженим фіброзом або портальною гіпертензією через 1 рік після 

трансплантації мають високий ризик втрати трансплантата і потребують термінової 

противірусної терапії.198,199  

Реципієнти трансплантатів печінки з рецидивом ВГС отримували лікування 

комбінованим препаратом софосбувіру та велпатасвіру з фіксованою дозою протягом 12 

тижнів без рибавірину. Загальний показник частоти досягнення СВВ12 склав 96% (76/79; 2 

рецидиви). Один пацієнт з 15 з генотипом 1а та 1 пацієнт з 35 з генотипом 3 мали рецидиви.200 

Не очікується клінічно значущих лікарських взаємодій між цим комбінованим препаратом  

та поширеними імуносупресивними препаратами, що призначаються після трансплантації 

печінки, такими як такролімус, циклоспорин, кортикостероїди, мофетилу мікофенолат або 

еверолімус (див. взаємодію між лікарськими засобами вище). Рибавірин слід додавати до 

софосбувіру/велпатасвіру у разі декомпенсованого цирозу печінки. 

У дослідженні MAGELLAN-2 80 реципієнтів трансплантата печінки без цирозу 

трансплантата, які перебували на стабільній імуносупресивній терапії, отримували лікування 

комбінованим препаратом глекапревіру та пібрентасвіру з фіксованою дозою протягом 3 

місяців і більше після трансплантації. Преднізон/преднізолон було дозволено застосовувати 

у дозі ≤10 мг/на день, а циклоспорин А у дозі ≤ 100 мг/на день на момент скринінгу. Всі 

пацієнти, окрім 1, досягли СВВ12.201 Через можливу взаємодію між інгібітором протеази 

глекапревіром та імуносупресантами, необхідно поводити ретельний нагляд з метою 

можливої корекції дози препаратів в разі такої необхідності. Оскільки прийом  інгібіторів 

протеази протипоказаний пацієнтам з декомпенсованим цирозом, глекапревір/пібрентасвір 

не слід застосовувати для лікування пацієнтів з декомпенсованим цирозом після 

трансплантації печінки. 

Рекомендації 

• Усіх пацієнтів з рецидивом ВГС після трансплантації необхідно лікувати (A1). 

• Лікування слід розпочинати якомога раніше після трансплантації печінки, в ідеалі, 

коли пацієнта стабілізували (як правило, через перші 3 місяці після трансплантації), 
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оскільки показники СВВ12 зменшуються в пацієнтів з прогресуючим 

захворюванням печінки після трансплантації (A1).  

• Фіброзуючий холестатичний гепатит або наявність фіброзу середнього та тяжкого 

ступеню або портальної гіпертензії вимагають термінового противірусного 

лікування (A1). 

• Пацієнтів з рецидивом ВГС після трансплантації, без цирозу або з компенсованим 

(клас A за Чайлд-П'ю) цирозом, слід лікувати за допомогою: (i) комбінованого 

препарату з фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру протягом 12 тижнів 

(без необхідності коригування дозування імунодепресанту), або (ii) комбінованого 

препарату з фіксованим дозуванням глекапревіру та пібрентасвіру протягом 12 

тижнів (з необхідністю контролю рівнів імунодепресантів та з коригуванням під час 

та після завершення лікування, за необхідності) (B1).  

• Пацієнтів з рецидивом ВГС після трансплантації, з декомпенсованим (клас В або С 

за Чайлд-П’ю) цирозом, слід лікувати за допомогою комбінованого препарату з 

фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру, з додаванням рибавірину, 

дозування якого розраховується щоденно на основі маси тіла (1 000 або 1 200 мг для 

пацієнтів <75 кг чи ≥ 75 кг, відповідно), протягом 12 тижнів (B1). 

• Пацієнтам з рецидивом ВГС після трансплантації, із декомпенсованим (клас B або C 

за Чайлд-П'ю) цирозом можна розпочинати приймати рибавірин у дозуванні 600 мг 

на день, з відповідним коригуванням дози, в залежності від переносимості (B1).  

• Пацієнтів з рецидивом ВГС після трансплантації та з декомпенсованим (клас B або 

C за Чайлд-П'ю) цирозом, яким протипоказаний рибавірин, або які погано його 

переносять, слід лікувати за допомогою комбінованого препарату з фіксованим 

дозуванням софосбувіру та велпатасвіру протягом 24 тижнів, без додавання до схеми 

рибавірину (B1). 

 

Лікування гепатиту С у ВГС-позитивних реципієнтів трансплантатів паренхіматозних  

органів (окрім печінки) 

Інфекція ВГС у реципієнтів ниркового трансплантата може бути пов’язана з 

прискореним розвитком фіброзу печінки. У більшості когорт пацієнтів з трансплантованою 

ниркою спостерігалося, що наявність ВГС-інфекції пов’язана з низькими показниками 

виживання ниркового трансплантату та пацієнта, особливо у пацієнтів з цирозом печінки. 

Погіршення виживання трансплантата опосередковано свідчить про підвищений рівень 

смертності пацієнтів. Крім того, деякі специфічні причини, пов'язані з ВГС, такі як 

гломерулонефрит і підвищений ризик розвитку діабету, впливають на результат 

трансплантації. Позитивний результат аналізу на ВГС асоціюється з підвищеною смертністю 

від усіх причин і смертністю, пов'язаною з хворобами печінки, хоча серцево-судинні 

захворювання залишаються основною причиною смертності пацієнтів.202 Оскільки цироз 

печінки є важливим прогностичним фактором низького рівня  виживання після 

трансплантації нирки, доцільно оцінювати стадію фіброзу печінки у всіх ВГС-позитивних 

кандидатів на пересадку нирки.185 Для пацієнтів зі встановленим цирозом печінки та 

портальною гіпертензією, у яких противірусне лікуванню ВГС було неефективним (або яким 

не підходить таке лікування), слід розглянути можливість комбінованої трансплантації 

печінки та нирок.203  

Згідно даних звітів, 97% (406/418) реципієнтів ниркових трансплантатів, які 

отримували терапію на основі ПППД, в більшості випадків із застосуванням схем на основі 

софосбувіру,  успішно вилікувалися від ВГС.204 У дослідженні MAGELLAN-2 100% (20/20) 

реципієнтів ниркових трансплантатів досягли СВВ12 через 12 тижнів прийому 

комбінованого препарату глекапревіру та пібрентасвіру з фіксованою дозою. Кілька 

пацієнтів потребували корекції дозування імуносупресантів під час терапії.201 

 Дані щодо інфекції ВГС після трансплантації серця є нечисленними та 

суперечливими, а дослідження показують незмінний або низький рівень виживання 
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пацієнтів, інфікованих ВГС. Хоча досвід застосування ПППД в таких умовах обмежений, 

лікування на основі софосбувіру було безпечним та ефективним у 12 пацієнтів з хронічною 

інфекцією ВГС.164 Досвід лікування реципієнтів легеневих трансплантатів також обмежений, 

але схеми на основі софосбувіру виявилися безпечними та ефективними в окремих клінічних 

випадках.205 Відсутні дані про вплив ВГС-інфекції та її лікування після трансплантації 

підшлункової залози або тонкого кишківника. 

Досвід, накопичений у лікуванні реципієнтів трансплантатів печінки, свідчить про те, 

що реципієнтів паренхіматозних органів можна лікувати з очікуванням високої частки 

досягнення СВВ і прийнятного рівня безпечності. Комбінований препарат  софосбувіру та 

велпатасвіру є оптимальним препаратом вибору, оскільки не потребує корекції дози 

імуносупресивних препаратів. Також можна застосовувати комбінований препарат  

глекапревіру та пібрентасвіру з фіксованою дозою протягом 12 тижнів, але необхідно 

коригувати дозування імуносупресивних препаратів згідно показань під час та після 

закінчення лікування. 

 

Рекомендації  

• Реципієнтів трансплантатів інших солідних органів, у тому числі реципієнтів нирок, 

серця, легень, підшлункової залози або тонкої кишки, слід лікувати від інфекції ВГС 

до або після трансплантації (A1).  
• Перед трансплантацією нирок, серця, легень, підшлункової залози або тонкої кишки, 

пацієнтів, що входять до списку очікування, можна лікувати від інфекції ВГС 

відповідно до загальних рекомендацій вище (A1).  

• Після трансплантації, реципієнтів солідних органів, у тому числі нирок, серця, легень, 

підшлункової залози або тонкої кишки, слід лікувати за допомогою комбінованого 

препарату з фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру протягом 12 тижнів, 

без необхідності коригування дозування імунодепресантів (B1).  

• Після трансплантації, реципієнтів солідних органів, у тому числі нирок, серця, легень, 

підшлункової залози або тонкої кишки, слід лікувати за допомогою комбінованого 

препарату з фіксованим дозуванням глекапревіру та пібрентасвіру протягом 12 

тижнів, з необхідністю контролю рівнів імунодепресантів та з коригуванням під час 

та після завершення лікування, за необхідності (B1). 
 

Лікування гепатиту С у ВГС-негативних реципієнтів ВГС-позитивного донорського 

органу 

Існує дуже велика невідповідність між кількістю пацієнтів, які потребують 

трансплантації органів, та кількістю потенційних донорів. У деяких європейських країнах 

рівень смертності в черзі на ортотопічну трансплантацію печінки становить від 15% до 

30%.206 Таким чином, дозвіл використання органів для трансплантації, взятих у донорів, які 

мають позитивний результат аналізу на антитіла до ВГС, у тому числі з позитивним 

результатом аналізу на РНК ВГС, збільшує доступ до трансплантації органів і є економічно 

обґрунтованим.207 

Кількість донорів з позитивними результатами аналізу на антитіла до ВГС, які  мають 

негативний результат аналізу на РНК ВГС, може суттєво зрости з появою високоефективної 

противірусної терапії на основі ПППД. Повідомлялося про рідкісні випадки передачі вірусу 

після трансплантації печінки від  донорів, які мали позитивний результат аналізу на антитіла 

до ВГС та негативний результат аналізу на РНК ВГС,  можливо, через наявність гострої 

інфекції в період "вікна".206,208 

На противагу цьому, існує дуже високий ризик передачі ВГС  реципієнтам 

трансплантатів паренхіматозних органів від донорів які мають позитивний результат аналізу 

на РНК ВГС. Післятрансплантаційне лікування на основі ПППД від ВГС дає дуже високі 

показники досягнення СВВ у цих пацієнтів. Однак трансплантація паренхіматозних органів 

від донорів, які інфіковані ВГС, неінфікованим реципієнтам була ускладнена гострою 
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інфекцією ВГС у кількох пацієнтів, з подальшим розвитком фіброзуючого холестатичного 

гепатиту та гломерулярної хвороби de novo.209,210 

Оцінка якості печінкового трансплантату шляхом візуального та гістологічного 

дослідження має вирішальне значення при прийнятті трансплантатів від донорів, позитивних 

на антитіла до ВГС. Для цього незабаром стануть доступними нові методи, такі як 

еластографія або рідинна біопсія. Трансплантати з вираженим фіброзом (F3) не слід 

застосовувати, тоді як трансплантати без фіброзу або з легким фіброзом (F0-F1) є 

прийнятними. Досі не з'ясовано, чи слід приймати для трансплантації трансплантати з 

помірним фіброзом (F2). Перш, ніж широко застосовувати практику прийому таких 

трансплантатів, необхідно отримати подальші дані щодо прогресування фіброзу після 

ранньої посттрансплантаційної терапії з використанням ПППД від ВГС. 

 Використання ВГС-позитивних органів значно зросло після затвердження  схем 

лікування на основі комбінованих ПППД, хоча значна кількість трансплантатів все ще не 

схвалюється для пересадки.207,211 Деякі центри, особливо в регіонах з високим рівнем 

виявлення позитивних до ВГС осіб внаслідок "епідемії вживання опіоїдів" та високим рівнем 

смертності в списку очікування, почали використовувати органи донорів, що мають 

позитивний результат аналізу на РНК ВГС для неінфікованих реципієнтів трансплантатів 

печінки та нирок, що дало хороші попередні результати.207,212. У нещодавньому дослідженні 

ранні результати трансплантації печінки були подібними у реципієнтів з позитивними та 

негативними результатами аналізів на РНК ВГС.213 Дані іншого дослідження свідчать на 

користь більш тривалого  життя у реципієнтів з балом за шкалою MELD ≥ 20, при чому цей 

показник був максимальним у реципієнтів з балами за шкалою MELD ≥ 28.189 ВГС-позитивні 

органи не слід пропонувати неінфікованим реципієнтам з балами за шкалою MELD <20, 

якщо доступ до терапії від ВГС-терапії не гарантований. 

Наразі можлива також трансплантація ВГС-позитивних нирок ВГС-негативним 

реципієнтам завдяки доступності пероральної терапії на основі ПППД. У дослідженні, що 

включало 10 кандидатів на трансплантацію нирки, які отримали нирку інфіковану ВГС 

генотипу 1, медіана часу перебування в списку очікування до того, як пацієнтів було 

включено в дослідження після отримання права на участь у ньому, була дуже короткою (58 

днів, IQR: 53-100), всі реципієнти досягли СВВ після лікування ПППД та мали задовільну 

функцію трансплантата через 6 місяців спостереження.214 Інші дані свідчать про дуже високу 

частку досягнення СВВ після лікування на основі ПППД у ВГС-негативних реципієнтів ВГС-

позитивних нирок, які отримували ПППД після трансплантації.209,215 У дослідженні, 

проведеному Мережею із збору, збереження та трансплантації донорських органів (Organ 

Procurement Transplant Network), порівнювалися короткострокові результати 

трансплантації нирок від 196 донорів з позитивним тестом на РНК ВСГ з даними пересадки 

від 352 донорів з позитивним результатом аналізу на антитіла до ВГС та негативними 

результатами аналізу на РНК ВГС, а також з даними  36934 донорів, у яких не було виявлено 

маркерів ВГС. Порівняно з останньою групою, відстрочена функція трансплантата 

спостерігалася рідше при трансплантації органів від ВГС-серопозитивних донорів, 

невірулентних та вірулентних. Реципієнти трансплантатів позитивних  на РНК ВГС мали 

кращу функцію алотрансплантата через 6 місяців після трансплантації, тоді як не було 

статистичної різниці в загальному ризику відторгнення трансплантата через 12 місяців між 

різними групами.216 

Досі не визначено, який підхід є найкращим – профілактичний, превентивний 

(початок прийому ПППД до або в день трансплантації) чи відстрочений (початок лікування 

після підтвердження вірусної інфекції у реципієнта). Ефективність ультракороткострокової 

періопераційної профілактики на основі ПППД була перевірена у ВГС-негативних 

реципієнтів ниркових трансплантатів з позитивним результатом аналізу на РНК ВГС в 

одноцентровому пілотному дослідженні. Троє з 10 пацієнтів (30%), які отримували 1 дозу 

софосбувіру/велпатасвіру до трансплантації, а потім 1 дозу на 1-й день після трансплантації, 

були інфіковані. Ще троє з 40 пацієнтів (7,5%), які отримували додаткові дози 
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софосбувіру/велпатасвіру на 2-й та 3-й день після трансплантації (загалом 4 дози), були 

інфіковані. У п'ятьох з 6 інфікованих пацієнтів спостерігалася елімінація ВГС після 

чергового курсу лікування на основі ПППД.217 Ці результати є обнадійливими, але для 

досягнення 100% запобігання інфекції, ймовірно, необхідна більш тривала превентивна 

терапія.  

Також повідомлялося про позитивні результати у реципієнтів серцевих 

трансплантатів, яким було пересаджено орган що мав позитивний результат аналізу на РНК 

ВГС.215,218-220 У відкритому дослідженні превентивний прийом глекапревіру/пібрентасвіру 

призів до наступних результатів: прискорення трансплантації органів, швидка супресія ВГС, 

профілактика хронічної інфекції ВГС та відмінна рання функція алотрансплантату у 

пацієнтів, які отримували донорські серця, інфіковані ВГС.221 В іншому дослідженні 36 

пацієнтам було проведено трансплантацію легень, а 8 – трансплантацію серця від ВГС-

інфікованих донорів. Реципієнти з профілактичною метою приймали препарат 

софосбувіру/велпатасвіру протягом 4 тижнів, з початком терапії через кілька годин після 

трансплантації. У всіх перших 35 пацієнтів, які завершили 6-місячне спостереження, було 

досягнуто СВВ, а також спостерігалась відмінна функція трансплантата.222  У нещодавньому 

одноцентровому відкритому дослідженні ІІІ фази 30 реципієнтів трансплантатів (легені, 

нирки-серце та нирки-підшлункова залоза) отримували глекапревір/пібрентасвір та езетиміб, 

не схвалений до використання блокатор проникнення ВГС, одноразово перед 

трансплантацією та щодня протягом 7 днів після трансплантації. Через 12 тижнів після 

трансплантації у всіх пацієнтів не визначалася РНК ВГС.223 Для оцінки оптимальної 

тривалості противірусної терапії у реципієнтів органів з позитивною РНК ВГС необхідні 

більш масштабні дослідження. 

Перед трансплантацією органу від донора, який має позитивний результат тесту на 

антитіла до ВГС, незалежно від того, чи є він РНК-позитивним, чи РНК-негативним, 

реципієнт повинен підписати інформовану згоду. 223 

 

Рекомендації  

• Органи від донорів, позитивних на антитіла до ВГС, РНК ВГС, можна 

трансплантувати реципієнтам, позитивним на РНК ВГС (B1).  

• Використання органів від позитивних на РНК ВГС донорів для негативних на РНК 

ВГС реципієнтів можливе, за умови, що це дозволяється місцевими нормативними 

актами, що отримана чітка інформована згода, та що для реципієнта гарантується 

негайна терапія на основі ПППД після трансплантації (B1).  

• Використання трансплантатів печінки від позитивних на РНК ВГС донорів, з 

фіброзом середнього (F2) або тяжкого (F3) ступеню, не рекомендоване (B2).  

• Лікування інфекції ВГС у негативних на ВГС РНК реципієнтів органів від позитивних 

на ВГС РНК донорів, ідентичне лікуванню хронічного гепатиту С у ВГС-інфікованих 

реципієнтів трансплантатів солідних органів (B1).  

• Профілактичне/превентивне лікування інфекції ВГС у негативних на ВГС РНК 

реципієнтів органів від позитивних на ВГС РНК донорів, можна розпочати 

безпосередньо перед трансплантацією, як варіант, але необхідно провести подальші 

дослідження для визначення ідеальної схеми лікування та його тривалості до і після 

трансплантації (C2). 

 

Лікування хронічного гепатиту С у пацієнтів з ГЦК  

ВГС є основною причиною розвитку ГЦК у всьому світі, а захворюваність і 

смертність від ВГС-асоційованої ГЦК зростають. ГЦК виникає з частотою 1-7% на рік у 

пацієнтів з цирозом печінки, але існує значна гетерогенність ризиків. Серед інших факторів 

ризику, виділяють такі, як ризики, пов'язані з тяжкістю фіброзу, статтю, віком, діабетом та 

рівнем альфа-фетопротеїну на момент лікування. 
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Лікування хронічного гепатиту С у пацієнтів з ГЦК без цирозу печінки або з 

компенсованим цирозом (клас А за Чайлд-П'ю), які мають показання до радикальної 

терапії, включаючи трансплантацію печінки 

Досі залишається дискусійним питанням найкращого часу для проведення 

противірусної терапії (до або після лікування ГКЦ) у пацієнтів з ГКЦ без цирозу або з 

компенсованим цирозом (клас А за Чайлд-П'ю), які мають показання для проведення 

радикальної терапії (включаючи трансплантацію печінки).  Повідомлялося про нижчі 

показники досягнення СВВ при застосуванні різних схем лікування на основі ПППД у 

пацієнтів з ГЦК.224 У систематичному огляді з мета-аналізом, що включав 5522 пацієнта з 

ГЦК з 56 досліджень, загальний показник досягнення СВВ становив 88%. У 27 дослідженнях, 

які також включали пацієнтів без ГЦК, СВВ була досягнута у 88% пацієнтів з ГЦК і у 92% 

пацієнтів без ГЦК (p <0,001). Вищий показник досягнення СВВ спостерігався у пацієнтів, які 

отримували радикальну терапію ГЦК, ніж у тих, хто отримував нерадикальну терапію або 

зовсім не отримував терапії.225 

У ретроспективному одноцентровому когортному дослідженні 149 кандидатів на 

трансплантацію печінки з ВГС-інфекцією та ГЦК, які отримували ПППД для лікування ВГС-

інфекції, мали нижчий ризик виключення зі списку очікування через прогресування пухлини 

або смерть порівняно з пацієнтами, які не отримували лікування.226 

Повідомлялося, що лікування ВГС у пацієнтів з ГЦК після трансплантації печінки є 

економічно обґрунтованим.190 У пацієнтів з ГЦК, без цирозу або з компенсованим цирозом, 

з показаннями до трансплантації печінки, показання для противірусного лікування до або 

після трансплантації печінки подібні до таких показань у пацієнтів без ГЦК (див. загальні 

рекомендації). 

 

Рекомендації 

• Для пацієнтів без цирозу або з компенсованим (клас A за Чайлд-П'ю) цирозом та з 

ГЦК, які претендують на потенційну лікувальну терапію при резекції або абляції 

печінки, слід відтермінувати терапію на основі ПППД до завершення лікування ГЦК 

(A1).  

• У пацієнтів з ГЦК, які очікують на трансплантацію печінки, при інфекції ВГС, терміни 

противірусного лікування (до або після трансплантації) не повинні перешкоджати 

веденню пацієнта в списку очікування і повинні визначатися в кожному конкретному 

випадку за участі консиліуму (B1).  

• Для пацієнтів з ГЦК, які очікують на трансплантацію печінки, при інфекції ВГС, та 

які зареєстровані в центрах з довгим періодом очікування, лікування ВГС слід 

розпочинати перед трансплантацією печінки, що сприятиме локорегіональній терапії 

та уникненню вибування зі списку очікування через прогресування пухлини (B2).  

• Пацієнтів з ГЦК, без цирозу або з компенсованим (клас A за Чайлд-П'ю) цирозом, які 

очікують на трансплантацію печінки, слід лікувати від інфекції ВГС до або після 

трансплантації, відповідно до загальних рекомендацій (A1). 

 

Лікування хронічного гепатиту С у пацієнтів, які проходили курс лікування ГЦК без 

показань до трансплантації печінки 

Кілька великих когортних досліджень і мета-аналізів вивчали взаємозв'язок між СВВ 

і зниженням ризику розвитку ГЦК у пацієнтів, інфікованих ВГС. Вони показали, що СВВ в 

результаті застосування ПППД асоціюється зі значним зниженням частоти виникнення ГЦК 

de novo, смертності від усіх причин та смертності, пов'язаної з ураженням печінки, в 

середньо- та довгостроковій перспективі.12,16,227,228 Однак досягнення СВВ не виключає 

ризиків розвитку ГЦК. Масштабне дослідження, проведене Управлінням у справах ветеранів 

(Veterans Administration) показало, що підвищений ризик розвитку ГЦК зберігається 

протягом терміну до 10 років після повної елімінації ВГС у пацієнтів з цирозом або високим 
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показником FIB-4 на початку лікування ВГС, що обґрунтовує необхідність спостереження за 

цими пацієнтами після досягнення ними СВВ.229 

Доведено, що інтерферон (ІФН) покращує результати після абляції або резекції ГЦК. 

Було опубліковано дані великої кількості невеликих за обсягом ретроспективних досліджень 

з суперечливими результатами. За результатами цих досліджень йдуть дискусії щодо того, 

чи мають високі показники досягнення СВВ при застосуванні нових безінтерферонових схем 

лікування сприятливий або згубний вплив на ризик рецидиву після резекції або абляції 

ГЦК.226,230-249 Систематичний огляд, мета-аналіз та аналіз методом мета-регресії, що 

включали 13875 пацієнтів з 41 дослідження (26 досліджень щодо виникнення ГЦК та 17  – 

щодо рецидиву ГЦК), дійшли висновку, що немає доказів різниці в частоті виникнення або 

рецидиву ГЦК de novo після досягнення  СВВ після терапії на основі ПППД або ІФН.250  Крім 

того, ретроспективне когортне дослідження в США, що включало 797 пацієнтів з ГЦК 

асоційованою з ВГС, які досягли повної ремісії після резекції, локальної абляції, 

трансартеріальної хіміо- або радіоемболізації чи променевої терапії, показало, що лікування 

ВГС-інфекції за допомогою ПППД асоціювалося зі значним зниженням загального ризику 

смерті.251 

Інститут Американської гастроентерологічної асоціації опублікував експертний 

огляд.252 Після вичерпного огляду літературних джерел експерти дійшли висновку, що 

лікування ВГС-інфекції за допомогою ПППД асоціюється зі зниженням ризику 

виникнення ГЦК de novo, з аналогічним відносним зниженням ризику у пацієнтів з 

цирозом і без нього. Наявність активної ГЦК асоціюється з невеликим, але статистично 

значущим зниженням частоти досягнення СВВ на фоні терапії на основі ПППД.  Відсутні 

переконливі дані про те, що терапія на основі ПППД пов’язана із збільшенням або 

зменшенням ризиків, різницею тривалості часу до настання рецидиву або різницею 

агресивності ГЦК в стадії рецидиву у пацієнтів з повною відповіддю на терапію ГЦК.   Таким 

чином, таким пацієнтам не слід повністю припиняти терапію на основі ПППД. Терапію на 

основі ПППД можна відкласти на 4-6 місяців у пацієнтів без цирозу або з компенсованим 

цирозом (клас А за Чайлд-П'ю) для консолідації лікування та підтвердження відповіді на 

терапію ГЦК у пацієнтів, які отримують терапію з метою вилікування.252 

 

Рекомендації  

• Пацієнтів з повною реакцією на терапію ГЦК слід лікувати від інфекції ВГС 

відповідно до загальних рекомендацій для пацієнтів без ГЦК (A1).  

• Пацієнти з повною реакцією на терапію ГЦК, які досягли СВВ, все ще підлягають 

ризику рецидиву ГЦК та потребують спостереження за ГЦК після досягнення СВВ, 

шляхом проходження УЗД щопівроку (A1).  

• Пацієнти, яким надається паліативна допомога внаслідок ГЦК, можуть лікуватися від 

ВГС, залежно від загального прогнозу та потенціальних переваг (B2). 

 

Лікування хронічного гепатиту С в особливих епідеміологічних групах.  

 

Лікування хронічного гепатиту С у підлітків та дітей 

Вважається, що приблизно 3,5 мільйона (0,15%) підлітків та дітей у віці від 1 до 19 

років у всьому світі  мають хронічну інфекцію ВГС.253,254 Передача від матері до дитини є 

основним шляхом інфікування з рівнем ймовірної передачі від 4% до 8%. Рівень передачі 

вищий від матерів з коінфекцією ВІЛ-ВГС, з  показником перинатальної передачі від 8% до 

15%.255 Опіоїдна епідемія в США також пов'язана зі зростаючим ризиком передачі ВГС від 

матерів до дітей.256  Як наслідок, усі діти, народжені ВГС-інфікованими жінками, повинні 

проходити тестування на ВГС-інфекцію з 18-місячного віку. Необхідно перевіряти статус 

дітей з груп ризику. У дітей та підлітків існують й інші джерела інфікування, включаючи 

внутрішньолікарняний шлях передачі інфекції. Підлітки піддаються ризику через вживання 

ін'єкційних наркотиків.  
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Симптоми хронічної інфекції ВГС у дитячому віці зазвичай відсутні. Цироз та ГЦК у 

дітей зустрічаються рідко.254,257 Однак захворювання печінки може прогресувати в ранньому 

віці.258  В осіб з таласемією та перенасиченням організму залізом, а також серед тих, хто має 

коінфекцію ВІЛ та гематологічні або солідні пухлини в дитинстві, та отримують 

хіміотерапію, може розвинутися тяжкий фіброз печінки.259 Дитяче ожиріння, вживання 

алкоголю та/або вірусні коінфекції можуть сприяти прогресуванню захворювання печінки.254  

Підбір дози та безпека були оцінені в міжнародному дослідженні комбінованого 

препарату софосбувіру та велпатасвіру з фіксованою дозою у пацієнтів віком 6-17 років, 

інфікованих ВГС, генотипів від 1 до 4.260  Підлітки віком від 12 до 17 років отримували 400 

мг софосбувіру та 100 мг велпатасвіру протягом 12 тижнів, або у формі однієї таблетки 

дозуванням 400 мг/100 мг,  або ж двох таблеток дозуванням 200 мг/50 мг кожна, щодня. Діти 

віком від 6 до 11 років отримували половину дози для дорослих/підлітків протягом 12 тижнів, 

тобто 200 мг софосбувіру та 50 мг велпатасвіру щодня у вигляді однієї таблетки 200 мг/50 мг 

або 4 пероральних гранул, що містять 50 мг софосбувіру та 12,5 мг велпатасвіру. 

Концентрації софосбувіру, його метаболіту GS-331007 та велпатасвіру в плазмі крові, 

виміряні в декількох часових точках протягом перших 12-24 годин прийому, були приблизно 

однаковими в порівнянні з тими, що спостерігалися у дорослих пацієнтів, які отримували 

повну дозу комбінованого препарату софосбувіру та велпатасвіру. СВВ12 було досягнуто у 

95% (97/102; 1 вірусологічна невдача) підлітків віком 12-17 років та у 93% (68/73; 1 

вірусологічна невдача) дітей віком 6-11 років. Вісім пацієнтів були втрачені для подальшого 

спостереження і ще 2 пацієнти припинили лікування через зригування або неможливість 

проковтнути препарат. Повідомлялося про еквівалентну безпеку, співставну з рівнем безпеки 

для дорослого населення.260 Діти віком 3-5 років отримували 200 мг/50 мг або 150 мг/37,5 мг 

софосбувіру/велпатасвіру в залежності від маси  тіла ≥17 кг або <17 кг відповідно, або у 

вигляді однієї таблетки 200 мг/50 мг, або ж у вигляді 4 або 3 гранул для перорального 

застосування, що містять 50 мг софосбувіру та 12,5 мг велпатасвіру. Показник досягнення 

СВВ12 становив 83% (34/41). Вірусологічних невдач не було, невдачі були пов'язані з 

втратою спостереження або раннім припиненням лікування (наявні дані, надані групі 

експертів компанією Gilead). Найпоширенішими несприятливими подіями були головний 

біль, втома та нудота у підлітків; блювання, кашель та головний біль у дітей віком від 6 до 

11 років; та блювання у дітей віком від 3 до 5 років.  

Клінічне випробування DORA проводилося за участю дітей та підлітків, інфікованих 

ВГС генотипів 1, 2, 3 або 4, які отримували комбінований препарат з фіксованою дозою 

глекапревіру та пібрентасвіру протягом 8-16 тижнів.261 У першій частині дослідження, всі 47 

підлітків у віці 12-17 років отримували лікування глекапревіром/пібрентасвіром, і 100% з них 

досягли СВВ12. Профілі безпеки та впливу (експозиції) відповідали аналогічним у дорослих, 

а фармакокінетичний вплив глекапревіру  та пібрентасвіру мав приблизно такі ж показники, 

як у  дорослих пацієнтів.261 У другій частині дослідження DORA 80 дітей віком 3-11 років 

отримували вкриті плівковою оболонкою гранули глекапревіру та пібрентасвіру, які для 

щоденного прийому змішували з невеликою кількістю їжі. Препарат застосовували у формі 

саше, що містять 50 мг глекапревіру та 20 мг пібрентасвіру: 250 мг/100 мг (5 саше) 

глекапревіру та пібрентасвіру відповідно для дітей віком 9-11 років з вагою 30-44 кг; 200 

мг/80 мг (4 саше) для дітей віком 6-8 років з вагою 20-29 кг; 150 мг/60 мг (3 саше) для дітей 

віком 3-5 років з вагою 12-19 кг. Ця лікарська форма ще не отримала регуляторного 

схвалення. Фармакокінетичні впливи були в межах тих, про які повідомлялося для дорослих 

та підлітків, які отримували схвалену дозу глекапревіру/пібрентасвіру. Найпоширенішими 

неспрятливими подіями були головний біль (14%) та блювання (14%). Рівень досягнення 

СВВ12 становив 96% (77/80; 1 рецидив у 9-річного пацієнта з Азії, інфікованого ВГС субтипу 

3b, який отримував 8 тижнів лікування) (наявні дані, надані групі експертів компанією 

Abbvie). 

 

Рекомендації   



 

 69 

• Усіх дітей, народжених від інфікованих ВГС жінок, слід тестувати на наявність 

інфекції ВГС, починаючи з віку 18 місяців (A1).  

• «Наївних» підлітків віком 12–17 років або підлітків з досвідом лікування, без цирозу 

або з компенсованим (клас A за Чайлд-П'ю) цирозом, слід лікувати відповідно до 

загальних рекомендацій для дорослих пацієнтів, а саме: (i) комбінованим препаратом 

з фіксованим дозуванням софосбувіру (400 мг) та велпатасвіру (100 мг) в одній 

таблетці, що приймається раз на день; або (ii) комбінованим препаратом з фіксованим 

дозуванням глекапревіру (300 мг) та пібрентасвіру (120 мг) у 3 таблетках (100 мг/40 

мг кожна), що приймаються раз на день під час їжі (A1).  

• «Наївних» дітей, віком 3–11 років, або дітей з досвідом лікування, без цирозу або з 

компенсованим (клас A за Чайлд-П'ю) цирозом можна лікувати за допомогою 

комбінованого препарату з фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру, що 

приймається раз на день, протягом 12 тижнів, відповідно до маси тіла: (i) при масі тіла 

≥17 кг, призначається комбінований препарат з фіксованим дозуванням софосбувіру 

(200 мг) та велпатасвіру (50 мг), у формі однієї таблетки (200 мг/50 мг), або у формі 4 

гранул, що містять 50 мг софосбувіру та 12,5 мг велпатасвіру, дана рецептура очікує 

на узгодження; (ii) при масі тіла <17 кг, призначається комбінований препарат з 

фіксованим дозуванням софосбувіру (150 мг) та велпатасвіру (37,5 мг) у формі 3 

гранул, що містять 50 мг софосбувіру та 12,5 мг велпатасвіру, дана рецептура очікує 

на узгодження (B2). 

• «Наївних» дітей, віком 3–11 років або дітей з досвідом лікування, без цирозу або з 

компенсованим (клас A за Чайлд-П'ю) цирозом можна лікувати за допомогою 

комбінованого препарату з фіксованим дозуванням глекапревіру та пібрентасвіру, що 

приймається раз на день, протягом 12 тижнів у формі саше, що містять 50 мг 

глекапревіру та 20 мг пібрентасвіру (вкриті оболонкою гранули, що 23 змішуються 

разом з невеликою кількістю їжі, залежно від маси тіла), дана рецептура очікує на 

узгодження: (i) при масі тіла 30–44 кг, призначається комбінований препарат з 

фіксованим дозуванням глекапревіру (250 мг) та пібрентасвіру (100 мг) – 5 саше, що 

містять 50 мг глекапревіру та 20 мг пібрентасвіру; (ii) при масі тіла 20–29 кг, 

призначається комбінований препарат з фіксованим дозуванням глекапревіру (200 мг) 

та пібрентасвіру (80 мг) – 4 саше, що містять 50 мг глекапревіру та 20 мг 

пібрентасвіру; (iii) при масі тіла 12–19 кг, призначається комбінований препарат з 

фіксованим дозуванням глекапревіру (150 мг) та пібрентасвіру (60 мг) – 3 саше, що 

містять 50 мг глекапревіру та 20 мг пібрентасвіру (B2).   

 

Лікування хронічного гепатиту С у вагітних жінок 

         Серед жінок репродуктивного віку продовжує зростати поширеність ВГС.256  Дані в 

деяких частинах світу свідчать про подвоєння рівня захворюваності в період між 2006 та 2014 

роками. Проте справжню захворюваність на глобальному рівні важко визначити, оскільки 

багато випадків залишаються недіагностованими. У більшості регіонів універсальний 

скринінг на ВГС серед вагітних жінок не проводиться. 

Моделі показали, що універсальний пренатальний скринінг на ВГС має позитивний 

вплив на результати лікування жінок з ВГС-інфекцією, покращує виявлення ВГС у 

новонароджених з групи ризику та є економічно ефективним.263 Скринінг залишався 

економічно ефективним при поширеності інфекції з показником в 0,07%, що можна перенести 

на європейське населення.264 Тому універсальне тестування на ВГС серед вагітних жінок 

рекомендується як частина стратегії глобальної елімінації захворювання. Тестування 

рекомендується проводити на ранніх стадіях вагітності разом з іншими пренатальними 

тестами з тим, щоб забезпечити належне перенаправлення пацієнтки, але його можна 

проводити на будь-якому етапі.  

ВГС-інфекція може впливати на перебіг вагітності, призводячи до збільшення частоти 

передчасних пологів, внутрішньоутробної загибелі плода, передчасних пологів та народження 
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дітей з малою вагою для даного терміну вагітності. Повідомлялося про більш високу частоту 

виникнення допологових та післяпологових кровотеч, гестаційного діабету або передчасного 

розриву плодових оболонок.  

Хронічна інфекція ВГС також пов'язана з підвищеною частотою 

внутрішньопечінкового холестазу під час вагітності. Жінки, у яких було виявлено ВГС під час 

вагітності, повинні, за можливості, перебувати під наглядом багатопрофільної групи із 

залученням гепатологів, акушерів та педіатрів. 

Наразі немає широкомасштабних опублікованих даних щодо безпеки та ефективності 

застосування ПППД для лікування ВГС у вагітних жінок, і жоден із препаратів не є 

ліцензованим для застосування під час вагітності. Дослідження І-ї фази, під час якого вивчали 

фактор безпеки та вірусологічної відповіді при застосуванні комбінованого препарату 

софосбувіру/ледіпасвіру з фіксованою дозою у 9 вагітних жінок показало, що всі жінки 

досягли СВВ з низькою частотою виникнення несприятливих подій.265 Також було 

представлено серію випадків із 15 жінок в Індії,  в тому числі випадки випадкового зачаття під 

час лікування, обидва з позитивними результатам.266, 267 

Хоча противірусні препарати використовуються при ВІЛ-інфекції та гепатиті В для 

запобігання передачі вірусу від матері до дитини, наразі немає даних щодо використання 

ПППД для запобігання передачі ВГС від матері до дитини. У зв'язку з цим наразі не можна 

рекомендувати лікування ВГС під час вагітності. Лікування під час вагітності або у разі 

випадкового зачаття під час лікування можна розглядати тільки в індивідуальному порядку 

після ретельного обговорення з пацієнтом потенційних ризиків та переваг, а також у рамках 

спільного підходу щодо надання послуг, пов'язаних із захворюваннями печінки, та 

акушерських послуг. 

Наразі триває відкрите проспективне дослідження у 2 пологових будинках Австралії за 

участю вагітних жінок, під час якого жінки будуть отримувати 12-тижневий курс лікування 

софосбувіром та велпатасвіром. Первинний результат цього дослідження полягає в тому, щоб 

визначити подібність фармакокінетичних характеристик препаратів софосбувір та велпатасвір 

у вагітних та невагітних жінок. Вторинні кінцеві результати включатимуть показники 

досягнення СВВ12, безпеку матері та новонародженого, неонатальну передачу ВГС, а також 

вподобання матері та прийнятність лікування ВГС. 

Грудне вигодовування не протипоказано жінкам з ВГС, оскільки наявні дані свідчать 

про те, що воно не збільшує ризики передачі вірусу від матері до дитини.268 У випадку 

виникнення кровотечі або тріщин на сосках, необхідно розглянути питання щодо вжиття 

заходів для зупинки кровотечі та надання спеціалізованої допомоги таким жінкам з 

урахування ризиків передачі ВГС через контакт з кров'ю. 

 

Рекомендації 

• Лікування ВГС під час вагітності не рекомендується, внаслідок відсутності даних 

про безпеку та ефективність (C2).  

• Початок лікування під час вагітності, або продовження лікування в разі випадкової 

вагітності протягом курсу лікування, розглядається в кожному конкретному випадку, 

після детального обговорення з пацієнткою всіх потенційних ризиків та переваг 

такого лікування, та лише із застосуванням комплексного підходу, за участі 

спеціалістів з питань гепатології та акушерства (C2). 

• Грудне вигодовування не протипоказане жінкам з ВГС, за винятком випадків 

кровотечі або виникнення тріщин сосків, в цьому разі слід звернутися за 

консультацією до фахівця (B1). 

 

Коментар робочої групи: оскільки існують певні схеми лікування ВГС, що включають 

Рибавірин, Робоча група вважає доцільним зауважити, що Рибавірин є протипоказаним при 

вагітності.  
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Лікування хронічного гепатиту С у ЛВІН та пацієнтів, які отримують замісну 

підтримувальну терапію 

До людей з досвідом вживання наркотиків ін'єкційним шляхом належать колишні 

споживачі ін'єкційних наркотиків, які припинили їхнє вживання, а також ЛВІН, які нещодавно 

почали отримувати чи наразі отримують замісну підтримувальну терапію (ЗПТ).269  У Європі 

дві третини всіх випадків ВГС пов’язано з вживанням ін’єкційних наркотиків.270 Поширеність 

хронічної інфекції ВГС серед людей, які нещодавно вживали наркотики ін'єкційним шляхом, 

становить приблизно 40%.271 

Рекомендації щодо тестування на ВГС у цій групі населення ґрунтуються, зокрема, на: 

високій поширеності інфекції,272, 273 підтвердження того, що усвідомлення свого ВГС-статусу 

викликає стійкі захисні поведінкові зміни,274, 275 потенційній користі для громадського здоров'я 

від зниження передачі інфекції шляхом лікування теперішніх споживачів наркотиків,276–280 та 

на доказових даних щодо користі  послуг з догляду та лікування для зниження рівнів 

захворюваності та смертності, пов'язаних з ВГС.10, 281 Через високу частоту інфікування ВГС 

серед ЛВІН 273, 282, 283 та переваги, описані вище, тестування на ВГС слід проводити принаймні 

щорічно та після кожного епізоду високого ризику інфікування у ЛВІН. 

Доведено, що ЗПТ асоціюється з 50-відсотковим зниженням ризиків нового 

інфікування ВГС. Цей ефект збільшується до 74% при одночасному використанні чистих 

інструментів для введення наркотиків ін'єкційним шляхом.284 Проте рівень глобального 

охоплення послугами ЗПТ та інтервенціями в рамках програми обміну голок та шприців є 

низьким. Поєднання стратегій профілактики ВГС, в тому числі «лікування в якості 

профілактики»,  має вирішальне значення для суттєвого зниження рівня передачі та 

поширеності ВГС у цих групах населення, особливо в умовах високого рівня охоплення 

програмами зменшення шкоди.  

Цілі лікування ВГС у ЛВІН полягають у здійсненні профілактики ускладнень 

хронічних печінкових та позапечінкових ВГС-асоційованих захворювань, а також запобіганні 

подальшій передачі ВГС.  Було продемонстровано, що пангенотипна терапія на основі ПППД 

є безпечною та ефективною і не потребує спеціального коригування дози метадону або 

бупренорфіну для пацієнтів, які отримують ЗПТ, а також тих, хто нещодавно почав вживати 

наркотики ін'єкційним шляхом. Однак необхідно здійснювати моніторинг ознак опіоїдної 

токсичності або синдрому відміни.  

В інтегрованому аналізі даних  випробувань, проведених в рамках ASTRAL-1, 2, і 3, 

ЗПТ не впливала на завершення терапії, прихильність до лікування, безпеку або частоту 

досягнення СВВ (у 96% [49/51] пацієнтів, які отримували ЗПТ, проти 98% [966/984] пацієнтів, 

які не отримували ЗПТ).290 Відсутність різниці між пацієнтами, які отримують або не 

отримують ЗПТ, було підтверджено під час розширеного дослідження, до якого були залучені 

пацієнти, які отримували софосбувір/ледіпасвір в дослідженні ІІІ фази  ION та 

софосбувір/велпатасвір/воксилапревір на ІІ фазі випробувань POLARIS.291 Дослідження 

SIMPLIFY включало лише пацієнтів, які нещодавно (останні 6 місяців) вживали ін’єкційні 

наркотики, отримували або не отримували ЗПТ і проходили лікування софосбувіром і 

велпатасвіром протягом 12 тижнів. Рівень прихильності до лікування становив 94%, а СВВ12 

було досягнуто у 94%  пацієнтів (97/103; без вірусологічного прориву, 1 випадок повторного 

інфікування). Про вживання наркотиків протягом місяця, що передував початку терапії, 

повідомили 74% пацієнтів. Показник досягнення СВВ12 у цій підгрупі становив 96% і не 

відрізнявся від показника у пацієнтів, які не повідомляли про вживання наркотиків протягом 

попереднього місяця (94%). Однак за період дослідження було зафіксовано 4 випадки смерті 

від передозування забороненим наркотичними засобами (5,0 на 100 людино-років), що 

свідчить про супутню патологію та ризики смертності в цій групі населення.  

В інтегрованому аналізі було об'єднано дані 7 досліджень ІІІ-ї фази щодо застосування 

глекапревіру/пібрентасвіру у пацієнтів з хронічною інфекцією ВГС генотипів 1-6 протягом 8 

чи 12 тижнів.295 Серед 1819 пацієнтів 5% і 34% були недавніми або колишніми споживачами 

наркотиків відповідно, тоді як решта  – 61% не вживали наркотики. Рівень прихильності до 
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лікування та його завершення становив ≥ 96%, незалежно від статусу вживання наркотиків. 

СВВ12 досягли 93% (91/98) пацієнтів, які вживали наркотики нещодавно, 97% (591/610) 

пацієнтів, які вживали наркотики в минулому, та >99% (1106/1111) пацієнтів, які не вживали 

наркотики. Серед недавніх споживачів наркотиків не було зареєстровано жодного випадку 

повторного інфікування ВГС.295 Інший інтегрований аналіз включав 2256 пацієнтів із 8 

клінічних досліджень II та III фази, які приймали глекапревір/пібрентасвір, з яких 157 

пацієнтів (7%) отримували ЗПТ. Частота досягнення СВВ12 у пацієнтів, які отримували ЗПТ 

і не отримували ЗПТ, становила 96% (151/157; 1 рецидив) і 98% (2055/2099; 22 рецидиви) 

відповідно.296 У дослідженні C-EDGE CO-STAR у пацієнтів, які отримували ЗПТ, лікування із 

застосуванням гразопревіру та елбасвіру також дало високий показник досягнення СВВ у 

пацієнтів, інфікованих генотипом 1b.288 

Ці результати були підтверджені в кількох когортних дослідженнях в умовах реальної 

клінічної практики. У когорті суб’єктів досліджень щодо гепатитів Британської Колумбії 

(British Columbia Hepatitis Testers), ЛВІН та пацієнти, які отримують ЗПТ, досягли високих 

показників СВВ при застосуванні софосбувіру/велпатасвіру, хоча вони були дещо нижчими, 

ніж у людей, які не вживають наркотики ін'єкційним шляхом. Це дослідження також 

підкреслило необхідність вживання додаткових заходів для запобігання втрати контактів з 

пацієнтами для подальшого спостереження та випадків смерті, пов'язаної із передозуванням, 

серед ЛВІН.297 Тим часом, зведений аналіз пост-маркетингових досліджень в умовах реальної 

клінічної практики продемонстрував високі показники досягнення СВВ при застосуванні 

глекапревіру/пібрентасвіру серед тих, хто нещодавно вживав наркотики (98%, 98/100; без 

вірусологічної невдачі), колишніх споживачів наркотиків (98%, 317/324; 1 прорив та 3 випадки 

рецидиву) та осіб, які не вживають наркотики (99%, 1,010/1,022; 5 проривів та 6  випадків 

рецидиву).298  У дослідженні Німецького реєстру гепатиту С показник досягнення  СВВ був 

нижчим у пацієнтів стаціонару, які отримували ЗПТ, ніж у тих, хто не отримував ЗПТ (85% і 

91% відповідно), що пояснюється більшою кількістю пацієнтів, втрачених для подальшого 

спостереження в першій групі. Згідно з протоколом, показник СВВ був подібним в обох групах 

(96% і 95% відповідно).299  

Системний огляд та мета-аналіз як обсерваційних досліджень, так і клінічних 

випробувань, що включав 3634 пацієнта з 38 досліджень, показав високі показники СВВ серед 

ЛВІН, які нещодавно вживали наркотики, в тому числі тих, хто все ще вживає ін'єкційні 

наркотики, а також серед осіб, які отримують ЗПТ.300  

Загалом, ці дослідження свідчать про те, що пангенотипні схеми лікування є 

ефективними та добре переносяться пацієнтами, які активно вживають наркотики або 

нещодавно почали їх вживати, в тому числі тими, хто перебуває на ЗПТ. Однак надзвичайно 

важливо, щоб надання допомоги ЛВІН з ВГС інтегрували до системи, спрямованої на 

усунення шкоди, пов'язаної з вживанням наркотиків, запобігання смертності внаслідок 

передозування, подолання соціальної нерівності та покращення здоров'я споживачів 

наркотиків. Вживання ін’єкційних наркотиків і ризикована поведінка залишаються 

стабільними або зменшуються під час і після лікування ВГС на основі ПППД.301 

Успішні моделі були мультидисциплінарними і часто підтримувалися за принципом 

"рівний-рівному" в клініках за місцем проживання, наркологічних клініках, виправних 

установах, програмах обміну голок та шприців, кабінетах споживання наркотиків під 

наглядом, спеціалізованих лікарняних на базі клінік та закладах із надання первинної медико-

санітарної допомоги.302 

Повторне інфікування може статися після успішного противірусного лікування в 

активних споживачів наркотиків. Нещодавній мета-аналіз даних 36 досліджень показав, що 

тривалість спостереження становила 6311 людино-років.303 Загальний показник повторної 

інфекції ВГС становив 5,9/100 людино-років серед осіб, які нещодавно вживали наркотики 

ін'єкційним або неін'єкційним шляхом, 6,2/100 людино-років серед осіб, які нещодавно 

вживали ін'єкційні наркотики, та 3,8/100 людино-років серед тих, хто отримував ЗПТ. 

Показники повторного інфікування були приблизно однаковими після терапії на основі ІФН 
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та ПППД (5,4/100 людино-років в порівнянні з 3,9/100 людино-років відповідно). Вища 

частота повторного інфікування спостерігалася у людей, які нещодавно вживали наркотики, 

які отримували або не отримували ЗПТ, ніж серед людей, які отримували ЗПТ і не вживали 

наркотики в минулому. Мета-регресійний аналіз показав, що триваліший період 

спостереження асоціювався з нижчим рівнем повторного інфікування, що свідчить про вищий 

ризик повторного інфікування на ранніх стадіях після лікування.303 Таким чином, пацієнтам, 

які вживали наркотики ін'єкційним шляхом протягом року, що передував лікуванню, в ідеалі 

слід пропонувати  проходити двічі на рік, або щонайменше раз на рік тестування на 

можливість повторного інфікування після досягнення СВВ із застосуванням ПППД. Крім того, 

тестування необхідно пропонувати після ризикованої поведінки. У разі позитивного 

результату слід запропонувати повторне лікування для уникнення подальшої передачі 

інфекції. 

Спрямованість на досягнення елімінації ВГС має вирішальне значення для ЛВІН. 

Моделювання показує, що елімінації можна досягнути шляхом розширення масштабів 

лікування в цій групі.304 Профілактичні переваги лікування будуть мати найбільше значення, 

якщо воно надаватиметься в поєднанні з програмами ЗПТ та обміну голок і шприців.305 

 

Рекомендації 

• ЛВНІ слід регулярно тестувати на наявність антитіл до ВГС і РНК ВГС (A1).  

• Негативних на ВГС РНК ЛВНІ слід перевіряти на наявність РНК ВГС щорічно та 

після будь-яких епізодів вживання ін'єкційних наркотиків з високим ризиком (A1). 

• ЛВНІ слід забезпечити відповідний доступ до ЗПТ та чистого ін’єкційного 

обладнання, в рамках широкомасштабних програм зменшення шкоди, в тому числі в 

виправних установах (A1).  

• Усіх ЛВНІ, інфікованих ВГС, в тому числі тих, хто отримує ЗПТ, тих, хто раніше 

вживав ін’єкційні наркотики, та тих, хто нещодавно вживав ін'єкційні наркотики, слід 

лікувати відповідно до загальних рекомендацій (A1). 

• Претерапевтичне інформування повинно включати обговорення та консультування 

щодо передачі ВГС, факторів ризику для прогресування фіброзу, лікування, ризику 

реінфекції та стратегій зменшення шкоди (A1). 

• Для пацієнтів, які перебувають на ЗПТ, терапія ВГС на основі ПППД не вимагає 

коригування дозування метадону або бупренорфіну (A1).  

• Після досягнення СВВ, необхідно здійснювати моніторинг реінфекції ВГС щопівроку 

або, принаймні, щороку, шляхом оцінки наявності РНК ВГС у ЛВНІ, які продовжують 

практикувати ризикову поведінку (A1).  

• У разі повторного зараження, виявленого під час спостереження після досягнення 

СВВ, повинно бути доступним повторне лікування (A1). 

• Лікування ВГС для ЛВНІ повинно розширюватися задля збільшення ймовірність 

досягнення цілей ліквідації ВГС у цій групі пацієнтів, в тому числі профілактичне 

лікування (A1).  

 

Лікування хронічного гепатиту С серед ув'язнених 

ЛВІН часто потрапляють до місць позбавлення волі через криміналізацію зберігання 

наркотиків у більшості країн та високу частоту злочинів, пов'язаних із вживанням 

наркотиків. Як наслідок, ВГС є поширеним явищем у виправних установах.306 Крім того, 

більшість ув'язнених не мають доступу до програм зі зменшення шкоди. Тому частота 

інфікування ВГС серед ув'язнених, які вживають наркотики під час ув'язнення, може бути 

дуже високою. Вживання наркотиків у в'язницях зростає. Про нещодавнє вживання 

наркотиків повідомили 30% ув'язнених в Європі. За оцінками, частота інфікування ВГС 

становить близько 16 випадків на 100 людино-років (діапазон 1-34) серед ув'язнених, які 

мали досвід вживання наркотиків.306 Незважаючи на високий рівень захворюваності та 

поширеності вірусу гепатиту С, доступ до тестування та лікування ВГС у в'язницях, як 
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правило, є обмеженим. Проте, слід зазначити, що в країнах, де діють спеціальні програми 

тестування та лікування, ситуація покращується. 

У європейських в'язницях зазвичай проводять тестування за згодою. Однак 

математичне моделювання, проведене в американських в'язницях, показало, що принцип 

тестування тих, хто не висловив незгоду, є найбільш економічно ефективним підходом, на 

відміну від тестування на основі оцінки ризиків.307  Нетривале перебування у в'язниці та часті 

переміщення становлять серйозні перешкоди для лікування у в'язниці.308 Короткотривале 

лікування з використанням сучасних ПППД підвищили можливість проведення лікування 

ВГС під час ув'язнення, у порівнянні з практикою за часів застосування інтерферону. Тим не 

менш, забезпечення безперервності лікування у в'язниці є складним завданням.  

Можливість лікування ВГС у в'язниці була продемонстрована  в рамках проведення 

дослідження в Австралії, під час якого використовували модель надання допомоги під 

керівництвом медичної сестри.309  РНК ВГС було виявлено у 562 пацієнтів, 416 з них 

розпочали лікування ПППД. За результатами аналізу групи пацієнтів, яким було призначено 

лікуванння, досягнення СВВ12 становив 72% (301/416). Однак більшість невдач були 

пов'язані з втратою контакту з пацієнтом для подальшого спостереження після звільнення. 

Так, серед 313 осіб, які отримували лікування і перебували під медичним наглядом, згідно з 

протоколом, СВВ12 було досягнуто в 96% випадків (301/313; 11 випадків  рецидиву та 1 

випадок повторного інфікування).309 

Під час проведення дослідження в англійських в'язницях було запропоновано 

тестування методом СКК, інформаційно-роз'яснювальну роботу під керівництвом медсестер 

та консультації шляхом застосування телемедицини.310 РНК ВГС було виявлено у 374 

ув'язнених, 266 з яких розпочали лікування на основі ПППД. Серед 128 осіб, за даними 

подальшого спостереження, 87% досягли СВВ12 (111/128; 6 випадків рецидиву, 11 

незавершених курсів лікування). Було здійснено довгострокове спостереження за 48 

особами, 21 особа (44%) була повторно інфікована.310 

У багатьох країнах ЗПТ доступна лише для осіб, які розпочали лікування до 

ув'язнення, тоді як програми обміну шприців та голок запроваджено в обмеженій кількості 

в'язниць у Європі.311 Співробітники пенітенціарних установ часто виступають проти програм 

обміну голок і шприців у в'язницях через уявний ризик, пов'язаний з наданням гострих 

предметів у в'язниці. Навіть якщо програми обміну голок і шприців існують, ув'язнені 

можуть висловити небажання щодо участі в цих програмах за умови необхідності розкрити 

інформацію про вживання наркотиків. 

 

Рекомендації  

• Слід запропонувати проходження скринінгу щодо наявності інфекції ВГС усіма 

ув'язненими, які не висловили незгоди (A1).  

• Слід запропонувати отримання лікування ВГС усім ув'язненим з хронічним гепатитом 

С, дотримуючись вищезазначених загальних рекомендацій (A1).  

• ЗПТ має бути доступним для всіх залежних від опіатів ув'язнених (B1). 

• У в'язницях повинні бути доступними програми обміну ін’єкційного обладнання, 

прийнятні для ув'язнених та персоналу в'язниць (B1). 

 

Лікування хронічного гепатиту С у хворих із супутніми захворюваннями 

 

Лікування хронічного гепатиту С у пацієнтів з проявами опосередкованого імунного 

комплексу інфекції ВГС 

Було описано декілька випадків тяжких системних імунних 

комплексопосередкованих проявів хронічної інфекції ВГС. Змішана кріоглобулінемія, 

пов'язана з експансією клональних В-лімфоцитів, може спричинити системний васкуліт, 

який уражає численні органи через відкладення імунних комплексів у судинах. Ритуксимаб, 
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моноклональне антитіло до поверхневого антигену B-лімфоцитів CD20, застосовується як 

при ураженні шкіри, так й  інших органів. 

Під час проведення проспективного міжнародного багатоцентрового когортного 

дослідження, серед 148 пацієнтів з кріоглобулін-асоційованим васкулітом було досягнуто 

СВВ на рівні 87%; терапія з використанням ПППД викликала повну клінічну відповідь 

(покращення стану всіх уражених органів на етапі перед дослідженням та відсутність 

клінічного рецидиву) у 73% (106/148) випадків, часткову відповідь (покращення стану 

деяких, але не всіх уражених органів на етапі перед дослідженням) – у 23% (33/148) випадків 

та відсутність відповіді – у 5% (7/148) випадків. Кріоглобуліни більше не було виявлено у 

53% пацієнтів. Симптоми пурпури зникли у 97% пацієнтів, ураження нирок - у 91% пацієнтів, 

артралгії – у 86% пацієнтів та нейропатія – у 77% пацієнтів. Факторами, пов'язаними з 

відсутністю відповіді або частковою відповіддю, були важка форма кріоглобулін-

асоційованого васкуліту та периферична нейропатія.312 

Існує значна кореляція між персистуючим гепатитом С та неходжкінською лімфомою, 

що виникає у В-клітинах. Лімфоми низького ступеня тяжкості лікують ритуксимабом з 

кортикостероїдами або без них, тоді як під час лікування лімфоми високого ступеня тяжкості 

пацієнти отримують стандартні схеми терапії R-CHOP (що включає циклофосфамід, 

гідроксидаунорубіцин, онковин та преднізон у комбінації з ритуксимабом). Результат 

останньої схеми лікування, згідно наявних даних, покращується при застосуванні 

ритуксимабу, хоча ритуксимаб може посилювати реплікацію вірусу. Повідомлялося про 

кілька випадків ремісії В-клітинної неходжкінської лімфоми після успішної противірусної 

терапії. В італійському спостережному дослідженні противірусне лікування на основі ПППД 

асоціювалося з ремісією агресивних лімфом у ВГС-інфікованих пацієнтів і виявилося 

незалежним прогностичним фактором виживання без захворювання у поєднанні зі 

специфічною хіміотерапією.313 Зв'язок між успішним противірусним лікуванням на основі 

ПППД та регресією В-клітинної неходжкінської лімфоми був підтверджений під час 

проведення систематичного огляду та мета-аналізу, що об'єднав дані 13 досліджень.314 

Добре відомо про зв'язок між хронічною інфекцією ВГС та хронічним захворюванням 

нирок.315 Повідомляється про спектр гістопатологічних уражень. Найчастіше – це 

мембранопроліферативний гломерулонефрит I-го типу, зазвичай на тлі змішаної 

кріоглобулінемії II-го типу. Також можуть спостерігатися фокально-сегментарний 

гломерулосклероз, васкулітичне ураження та інтерстиціальний нефрит. Терапевтичні 

підходи до лікування ВГС-асоційованого захворювання нирок включають противірусну 

терапію, ритуксимаб, плазмообмін, кортикостероїди та циклофосфаміди.316 У 

ретроспективному когортному дослідженні серед 45 260 ветеранів США, які отримували 

лікування проти ВГС-інфекції із застосуванням ПППД, ризики розвитку гломерулонефриту 

значно знизилися після досягнення СВВ.317 Хоча даних щодо останніх комбінацій ПППД 

недостатньо, повідомлялося про ремісії гломерулярного захворювання у пацієнтів із СВВ.318 

 

Рекомендації 

• Кріоглобулінемію змішаного типу та викликане хронічною інфекцією ВГС 

захворювання нирок слід лікувати пангенотипними комбінованими ПППД, 

відповідно до загальних рекомендацій (B1). 

• Ретельний моніторинг небажаних явищ є обов'язковим при лікуванні кріоглобулінемії 

змішаного типу та викликаного хронічною ВГС інфекцією захворювання нирок 

пангенотипними комбінованими ПППД (B1). 

• Показання до прийому ритуксимабу, при викликаному ВГС захворюванні нирок, 

повинні обговорюватися на консиліумі (B1). 

• ВГС-асоційовану лімфому слід лікувати пангенотипними схемами ПППД, відповідно 

до загальних рекомендацій, у поєднанні зі специфічною хіміотерапією, з урахуванням 

можливих взаємодій лікарських препаратів (B1). 
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Лікування хронічного гепатиту С у пацієнтів з порушенням функції нирок, включаючи 

пацієнтів, які перебувають на гемодіалізі 

Інфекція ВГС поширена серед пацієнтів з нирковою недостатністю, в тому числі 

пацієнтів з тяжкою нирковою недостатністю (рШКФ<30 мл/хв/1,73 м2 та пацієнтів з 

термінальною стадією ниркової недостатності, які потребують гемодіалізу або 

перитонеального діалізу. За наявності показань для призначення лікування гепатиту С, 

необхідно враховувати різні групи пацієнтів із захворюваннями нирок.316 Зокрема, пацієнтів 

можна розподілити на нраступними групами: пацієнти з хронічним захворюванням  нирок 

(ХЗН) 4-ої стадії з тяжкими порушеннями функції нирок (рШКФ =15-29 мл/хв/1,73 м2) або з 

ХЗН 5-ої стадії (рШКФ <15 мл/хв/1,73 м2 або які перебувають на діалізі); пацієнти після 

трансплантації нирки; пацієнти з цирозом печінки з нирковою недостатністю (хронічна 

хвороба нирок, гепаторенальний синдром, гостре пошкодження нирок, гостра або хронічна 

печінкова недостатність); пацієнти після трансплантації печінки з кальциневрин-

індукованою нирковою недостатністю; або пацієнти зі змішаною есенціальною 

кріоглобулінемією з ураженням нирок. У деяких з цих груп пацієнтів функція нирок 

потенційно може покращитися на фоні противірусного лікування. Однак, у пацієнтів з 

кріоглобулінемією відновлення органів може уповільнитися після СВВ.319 У пацієнтів, які 

перебувають на гемодіалізі, інфекція ВГС асоціюється з підвищеним ризиком смертності від 

усіх причин та смертності, пов'язаної з ураженням печінки. Проте, серцево-судинні 

захворювання залишаються основною причиною смерті пацієнтів на діалізі, незалежно від 

ступеню тяжкості ВГС. 

У пацієнтів із порушенням функції нирок, у тому числі з ХЗН 4-ї або 5-ї стадії та 

пацієнтів із термінальною стадією хронічної ниркової недостатності, які перебувають на 

гемодіалізі, немає необхідності в коригуванні дози для будь-якої із затверджених 

комбінованих схем терапії ПППД. Тому таких пацієнтів необхідно лікувати відповідно до 

загальних рекомендацій, наданих раніше. 

EXPEDITION-4 - це дослідження ІІІ фази, яке проводили за участю пацієнтів з 4-ю 

або 5-ю стадією ХЗН, які отримували комбінований препарат глекапревір/пібрентасвір з 

фіксованою зодозю протягом 12 тижнів. Серед 104 пацієнтів: 23 пацієнти були інфіковані 

генотипом 1a, 29 пацієнтів – генотипом 1b, 2 особи – іншим підтипом генотипу 1, 17 пацієнтів 

– генотипом 2, 11 – генотипом 3, 20 - генотипом 4, 1 - генотипом 5 і 1 пацієнт – генотипом 6. 

Двадцять пацієнтів (19%) мали компенсований цироз печінки, а 42% раніше отримували 

лікування. Частота СВВ12 становила 98% (102/104, 2 випадки вірусологічної невдачі).320 

Інтегрований аналіз ІІ-ї та ІІІ-ї фаз дослідження, під час яких 2238  інфікованих генотипами 

1-6 пацієнтів приймали глекапревір та пібрентасвір протягом 12 тижнів, продемонстрував, 

що загальний показник СВВ становив 98% (2 188/2 238), без різниці між пацієнтами з ХЗН 

1-3 стадій (98%; 2087/2135) або 4-5 стадії (98%; 101/103).321 У японському проспективному 

багатоцентровому дослідженні, під час якого оцінювали результати застосування 

глекапревіру та пібрентасвіру протягом 8 або 12 тижнів, показник СВВ було досягнуто у 100% 

(32/32) пацієнтів з 4-ю стадією ХЗН, 99% (108/109) пацієнтів з 5-ю стадією ХЗН та 99% 

(99/100) пацієнтів, які перебувають на гемодіалізі.322 При проведенні мета-аналізу досліджень 

в умовах реальної клнічної практики, під час якого оцінювали безпеку та ефективність 

глекапревіру/пібрентасвіру у дорослих пацієнтів з хронічним гепатитом С, показник СВВ12 

становив 99% (58/59) у пацієнтів з ХЗН 4-ї або 5-ї стадії.150 Таким чином, комбінований 

препарат глекапревір/пібрентасвір з фіксованою дозою є препаратом, якому надається 

перевага при лікуванні пацієнтів з хронічним гепатитом С та ХЗН 4-ї або 5-ї стадії 

(включаючи тих, хто перебуває на гемодіалізі). 

Безпеку схем лікування софосбувіром було поставлено під сумнів у пацієнтів з 

тяжкою дисфункцією нирок (рШКФ <30 мл/хв/1,73 м2), оскільки софосбувір виводиться 

переважно через нирки.326 Однак у кількох дослідженнях повідомлялося, що схеми на основі 

софосбувіру були безпечними та ефективними для пацієнтів з тяжкою формою ХЗН, у тому 

числі серед пацієнтів, які перебувають на гемодіалізі.28, 31, 324–326 Ґрунтуючись на 
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фармакокінетичних даних, отриманих під час досліджень за участю ВГС-інфікованих 

пацієнтів з термінальною стадією захворювання нирок, які потребують діалізу, чинна 

ліцензія на препарат вказує, що, незважаючи на обмежені дані про безпеку застосування 

препаратів для пацієнтів з тяжкою нирковою недостатністю (рШКФ <30 мл/хв/1,73 м2) та 

термінальною стадією захворювання нирок, які потребують гемодіалізу, софосбувір та 

велпатасвір можуть застосовуватися у таких пацієнтів без коригування дози за вісутності 

інших відповідних методів лікування. Безпеку застосування комбінованого препарату 

софосбувір/велпатасвір було оцінено під час 12-тижневого неконтрольованого дослідження 

за участю 59 пацієнтів з термінальною стадією захворювання нирок, які потребують 

гемодіалізу. У цих умовах вплив метаболіту софосбувіру GS-331007 збільшився в 20 разів, 

перевищивши рівні, на яких спостерігалися несприятливі події під час проведення 

доклінічних досліджень. У цьому обмеженому наборі даних щодо клінічної безпеки частота 

виникнення несприятливих подій та летальних випадків не перевищувала очікувані 

показники серед пацієнтів з термінальною стадією захворювання нирок.31 

Не очікується суттєвої зміни впливу воксилапревіру серед пацієнтів з термінальною 

стадією захворювання нирок, які потребують діалізу. Таким чином, препарат можна 

застосовувати пацієнтам без цирозу печінки або з компенсованим цирозом печінки (клас А 

за класифікацією Чайлда-П'ю). Інгібітори протеази протипоказані пацієнтам з 

декомпенсованим цирозом печінки (клас В і С за класифікацією Чайлда-П'ю) та ХЗН; таким 

пацієнтам слід призначати комбінований препарат софосбувір/велпатасвір з фіксованою 

дозою. Рибавірин можна застосовувати пацієнтам з нирковою недостатністю легкого та 

середнього ступеня тяжкості (рШКФ >30 мл/хв/1,73 м2), тоді як пацієнтів з тяжкою нирковою 

недостатністю (рШКФ <30 мл/хв/1,73 м2) слід лікувати протягом 24 тижнів без рибавірину. 

Під час проведення дослідження C-SURFER, 55 пацієнтів, інфікованих ВГС генотипу 

1b з ХЗН 4-ї або 5-ї стадії, 75% з яких перебували на гемодіалізі, отримували лікування 

гразопревіром та елбасвіром протягом 12 тижнів. Показник СВВ12 становив 92% (54/59; 1 

випадок рецидиву). Частота несприятливих подій з боку ниркової системи була співставною 

між групами лікування.327 Дослідження в умовах реальної клінічної практики щодо 

використання тієї ж схеми лікування американських пацієнтів з різними стадіями ХЗН 

показало однаково високі показники СВВ у пацієнтів, інфікованих генотипом 1b, незалежно 

від тяжкості захворювання нирок.48 

Для пацієнтів, які перебувають на діалізі та вже мають термінальну стадію 

захворювання нирок, важливим фактором є оптимальний час початку лікування, тобто до або 

після трансплантації нирки, якщо вони є кандидатами на трансплантацію нирки, тоді як у 

разі неможливості здійснити трансплантацію нирки – необхідно враховувати ризики та 

переваги. Ураження печінки, пов'язане з ВГС,  може бути прискорено імуносупресією. 

Необхідно розглянути застосування противірусної терапії для всіх пацієнтів, які перебувають 

на гемодіалізі. Дослідження,  що демонструють високу ефективність та безпеку 

запровадження схем лікування ВГС без застосування інтерферону у реципієнтів ниркового 

трансплантату, дозволяють припустити, що таким пацієнтам також можна здійснювати 

трансплантацію нирки та лікування ВГС-інфекції після здійснення трансплантації з високою 

ймовірністю одужання.328–332 При прийнятті рішення щодо термінів лікування ВГС у зв'язку 

з трансплантацією нирки необхідно враховувати тип донора (живий чи померлий), час 

очікування в листі  очікування за типом донора, політику центру щодо використання нирок 

від ВГС-інфікованих померлих донорів, генотип ВГС та ступінь тяжкості фіброзу печінки. 

Якщо отримання нирки від донора з позитивним результатом аналізу на РНК ВГС збільшує 

шанси на трансплантацію, пацієнту може бути проведено трансплантацію і розпочато 

лікування від ВГС-інфекції після пересадки органу.210, 214 

 

Рекомендації  

• Пацієнтів з тяжким ступенем ниркової недостатності (рШКФ ˂30 мл/хв/1,73 м2) або 

тяжким ступенем (рШКФ <30 мл/хв/1,73 м2) та пацієнтів із термінальною стадією 
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захворювання нирок, які перебувають на гемодіалізі, слід лікувати в експертних 

центрах, під пильним моніторингом до та після лікування, за участі консиліуму (B1).  

• Пацієнтів з інфекцією ВГС та легким та середнім (рШКФ ≥30 мл/хв/1,73 м2) або 

тяжким ступенем (рШКФ <30 мл/хв/1,73 м2) ниркової недостатності, в тому числі 

пацієнтів із термінальною стадією захворювання нирок, які перебувають на гемоділізі, 

слід лікувати від ВГС згідно із загальними рекомендаціями, без необхідності 

коригування дози ПППД (А1).  

• Комбіновані препарати з фіксованим дозуванням глекапревіру та пібрентасвіру та, 

лише для пацієнтів, інфікованих генотипом ВГС 1b, комбіновані препарати з 

фіксованим дозуванням гразопревіру та елбасвіру, є найкращим вибором для 

пацієнтів з тяжким ступенем ниркової недостатності (рШКФ <30 мл/хв/1,73 м2), як і 

для тих, у кого термінальна стадія захворювання нирок, та які перебувають на 

гемодіалізі (В1).  

• Пацієнтів з декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-П'ю) цирозом та нирковою 

недостатністю легкого та середнього ступеню (ШКФ ≥30 мл/хв/1,73 м2) слід лікувати 

комбінованими препаратами з фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру, з 

додаванням до схеми рибавірину, протягом 12 тижнів. Рибавірин можна починати 

приймати в дозуванні 600 мг на день, з поступовим відповідним коригуванням дози, 

залежно від переносимості та рівня гемоглобіну (B1). 

• Пацієнтів з декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-П'ю) цирозом та нирковою 

недостатністю тяжкого ступеню (ШКФ <30 мл/хв/1,73 м2) слід лікувати 

комбінованими препаратами з фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру, 

без додавання до схеми рибавірину, протягом 24 тижнів (B1).  

• Ризики та переваги лікування пацієнтів із термінальною стадією захворювання нирок 

та показаннями до трансплантації нирки, до або після трансплантації, потребують 

індивідуальної оцінки (B1). 

 

Лікування хронічного гепатиту С у пацієнтів з коінфекцією ВГВ 

У пацієнтів з коінфекцією ВГС-ВГВ рівень ДНК ВГВ часто є низьким або 

невизначуваним, хоча він може коливатися в широких межах, а ВГС зазвичай є основним 

чинником активності хронічного запалення. Пацієнтів необхідно ретельно оцінити на 

предмет реплікативного статусу як ВГВ, так і  ВГС, а також слід визначити наявність інфекції 

вірусу гепатиту D. За наявності РНК ВГС лікування ВГС-інфекції слід проводити за тими ж 

правилами, що й лікування пацієнтів з  моноінфекцією ВГС. 

Існує потенційний ризик реактивації ВГВ під час або після кліренса ВГС, але цей 

ризик є непередбачуваним.333, 334 Під час проведення проспективного дослідження серед 111 

тайванських пацієнтів з коінфекцією ВГВ-ВГС, у яких визначався антиген ВГВ та РНК ВГС, 

100% пацієнтів досягли СВВ при застосуванні комбінованого препарату 

софосбувір/ледіпасвір протягом 12 тижнів. Приблизно дві третини з них мали підвищений 

рівень ДНК ВГВ, не пов'язаний з ознаками або симптомами. Лише у 5 пацієнтів 

спостерігалося підвищення рівня АЛТ у сироватці більш ніж у 2 рази від верхньої межі 

норми, і у 2 випадках довелося розпочати лікування ВГВ.335 

Пацієнти, які починають лікування гепатиту С на основі ПППД, повинні пройти аналіз 

на наявність поверхневого антигена вірусу гепатиту В (HBs), антитіл до корового антигена 

гепатиту В (анти-HBc) та на антитіл до поверхневого антигена вірусу гепатиту В (анти-HBs). 

Якщо антиген HBs присутній, показана одночасна терапія нуклеозидним/нуклеотидним 

аналогом ВГС. У пацієнтів з негативним результатом аналізу на антиген HBs та позитивним 

результатом на анти-HBc слід контролювати рівень АЛТ у сироватці, і якщо рівень АЛТ не 

нормалізується або підвищується під час або після лікування ВГС, слід провести тестування 

на антиген HBs та ДНК ВГВ. 

 

Рекомендації  
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• Пацієнти, з коінфекцією ВГС та ВГВ, повинні пройти обстеження щодо наявності 

ВІЛ, якщо їхній ВІЛ-статус невідомий (A1).  

• Пацієнтів, з коінфекцією ВГС та ВГВ, слід лікувати за тими самими схемами 

лікування ВГС, дотримуючись тих самих правил, що й для пацієнтів, інфікованих 

лише ВГС (A1).  

• Пацієнти, з коінфекцією ВГС та ВГВ, що відповідають стандартним критеріям 

лікування ВГВ, повинні пройти лікування нуклеозидними/нуклеотидними аналогами, 

згідно з клінічними рекомендаціями EASL 2017 року щодо лікування вірусної 

інфекції гепатиту B (A1).  

• Пацієнти, позитивні на HBsAg, повинні пройти профілактичне лікування 

нуклеозидними/нуклеотидними аналогами, принаймні, до 12 тижнів після лікування 

ВГС та підлягти моніторингу щомісяця, якщо лікування ВГВ припинено (B1).  

• У пацієнтів без HBsAg, але з антитілами до HBc, необхідно щомісяця контролювати 

рівень АЛТ у сироватці крові, щоби виявити можливу реактивацію (B1). 

 

Лікування хронічного гепатиту С у пацієнтів з гемоглобінопатіями та порушеннями 

згортання крові 

Велика таласемія є одним із видів гемоглобінопатії,  що найчастіше зустрічається та 

пов’язана з хронічним гепатитом С. Велика таласемія потребує частих переливань крові і 

поширена в країнах, де скринінг постачання крові може бути або був неоптимальним. 

Хронічна інфекція ВГС також часто зустрічається у людей із серповидно-клітинною анемією, 

при цьому перебіг захворювання печінки  відбувається швидше через одночасне 

перенасичення залізом.336 

Гемофілія – це спадкове порушення згортання крові, спричинене дефіцитом фактора 

VIII або IX при гемофілії А та В відповідно. Люди з гемофілією, які зазнали впливу невірусно 

інактивованих концентратів до 1985 року, мали майже 100% ймовірність інфікування ВГС під 

час першої експозиції концентрату. Існує багато інших видів спадкових порушень згортання 

крові, які лікуються концентратами, включаючи хворобу Віллебранда та дефіцит фібриногену 

і факторів II, VII, X, XI і XIII. Прогресування до термінальної стадії захворювання печінки у 

пацієнтів з гемофілією подібне до такого, який спостерігається у ВГС-позитивних осіб у 

загальній популяції. Трансюгулярна біопсія печінки підвищила безпеку процедури. 

Неінвазивні методи можна використовувати для моніторингу прогресування захворювання. 

Смерть внаслідок печінкової недостатності у ВГС-позитивних осіб була однією з 

найпоширеніших причин смерті серед пацієнтів зі спадковими порушеннями згортання крові. 

Лікування хронічного гепатиту С у хворих на гемофілію таке ж саме, як і для популяції, які не 

хворіють на гемофілію. 

Опубліковано дослідження використання противірусної терапії у пацієнтів зі 

спадковими порушеннями згортання крові.337–342 У ліванському дослідженні 7 пацієнтів з 

трансфузійно-залежною таласемією та ВГС-інфекцією отримували лікування комбінованим 

препаратом софосбувір/велпатасвір з фіксованою дозою. Усі вони досягли СВВ і добре 

переносили лікування.343 У дослідженні C-EDGE IBLD комінований препарат 

гразопревір/елбасвір з фіксованою дозою застосовували протягом 12 тижнів для пацієнтів, 

інфікованих вірусом генотипу 1b з гемоглобінопатіями, включаючи серповидноклітинну 

анемію, β-таласемію, гемофілію А/В або хворобу фон Віллебранда. Кожен четвертий пацієнт 

хворів на цироз печінки, а пацієнти, у яких рівень гемоглобіну становив <7 г/дл, були 

виключені з дослідження. У 96% (44/46; 1 рецидив) випадків було досягнуто СВВ12, у той час, 

як рівні гемоглобіну підтримувалися під час лікування.344 Під час нещодавно проведеного 

італійського багатоцентрового дослідження СВВ було досягнуто у 99% (193/195) пацієнтів з 

гемофілією та хронічною реінфекцією ВГС, які отримували лікування за різними схемами 

ПППД відповідно до рекомендацій EASL. Серйозних несприятливих подій не спостерігалося.  

Понад 100 трансплантацій печінки було виконано пацієнтам з гемофілією в усьому 

світі. Концентрат фактора VIII/IX вводять безпосередньо перед операцією шляхом болюсної 
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ін'єкції або безперервної інфузії, а також у найближчий післяопераційний період протягом 12-

48 годин, після чого не вимагається подальше введення концентрату. Коінфекція ВІЛ та ВГС 

не є протипоказанням до трансплантації печінки при гемофілії. Показання для трансплантації 

печінки у пацієнтів з гемофілією такі ж, як і у пацієнтів без гемофілії, але процедура має 

головну перевагу, оскільки забезпечує фенотипічну терапію гемофілії в результаті вироблення 

фактора VIII трансплантованою печінкою. 

 

Рекомендації  

• Показання до терапії ВГС для пацієнтів з або без гемоглобінопатій та коагулопатій є 

такими ж самими, як і для інших (A1).  

• Пацієнтів з гемоглобінопатіями або коагулопатіями слід лікувати від ВГС відповідно 

до тих самих схем, що й інших, дотримуючись тих самих правил, що і для пацієнтів 

лише з ВГС (B1). 
 

Повторне лікування у випадках невдалої терапії на основі ПППД 

За наявних наразі високоефективних пангенотипних схем лікування на основі ПППД 

невдача лікування, тобто нездатність досягти СВВ, трапляється рідко346. Повторне лікування 

пацієнтів, які зазнали невдачі під час попередньої терапії, можна оптимізувати на основі 

тестування RAS.346-348 Таким чином, консультація фахівця може покращити результати після 

повторного лікування при невдалій терапії із застосуванням ПППД.  

У Taблиці 7 наведена підсумкова інформація щодо RASs, які, як було показано, 

продемонстрували знижену чутливість до відповідних класів препаратів in vitro та/або, за 

наявних даних, були відібрані для терапії на основі ПППД у пацієнтів, які не досягли СВВ.119, 

346, 348, 349  

Ці численні RASs і кілька альтернативних замін в одних і тих же позиціях можуть бути 

присутніми до початку повторного лікування у пацієнтів, які раніше отримували терапію на 

основі ПППД.  Виходячи з поточного стану знань, на основі цих спостережень не можна 

вивести будь-які конкретні алгоритми для прийняття рішень про повторне лікування. Таким 

чином, при повторному лікуванні необхідно керуватися або знанням того, які препарати 

застосовувалися в попередніх курсах лікування за недоступності результатів тесту на 

стійскість до препаратів, або, якщо проводять тест на стійскість до препаратів, керуватися 

ймовірністю відповіді згідно зі спостережуваним профілем резистентності та досвідом 

команди, яка здійснює лікування. 

Два дослідження ІІІ фази, POLARIS-1 та POLARIS-4, продемонстрували безпеку та 

ефективність застосування комбінованого препарату софосбувір/велпатасвір/воксилапревір 

протягом 12 тижнів для пацієнтів, яким не вдалося досягти СВВ за допомогою схем лікування 

на основі ПППД, включаючи пацієнтів, які отримували інгібітори протеази та/або NS5A.35 

Дослідження POLARIS-1 включало пацієнтів, які не досягли успішних результатів 

попереднього лікування препаратами, що містять NS5A, 46% з яких мали цироз печінки. 

Загальний показник СВВ після повторного лікування становив 96% (253/263; 1 випадок 

вірусологічного прориву та 6 рецидивів) у пацієнтів, які отримували софосбувір, велпатасвір 

і воксилапревір протягом 12 тижнів. Пацієнти без цирозу печінки частіше досягали СВВ, ніж 

пацієнти з цирозом (99% у порівнянні з 93%, відповідно). Ані генотип ВГС, ані профіль RAS 

на початку повторного лікування не впливали на відповідь. Серед 7 пацієнтів з вірусологічною 

невдачею у 2-х випадках були присутні NS3 RASs (Q80K), а в 6-ти випадках – NS5A RASs (у 

позиції 30 або 93) на момент початку повторного лікування. За вірусологічної невдачі 

додаткові NS5A RASs були присутні лише у 2 із них.35 

Дослідження POLARIS-4 включали пацієнтів, яким раніше не вдалося досягти СВВ 

після курсу лікування за схемою ПППД, що не включала інгібітор NS5A, 46% з яких мали 

цироз печінки. Загальний показник СВВ12 після лікування становив 98% (178/182; 1 рецидив) 

у пацієнтів, рандомізованих для отримання софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру 

протягом 12 тижнів, порівняно з 90% (136/151; 1 вірусологічний прорив, 14 рецидивів) 
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аналогічних пацієнтів, які отримували тільки софосбувір та велпатасвір впродовж такої ж 

тривалості лікування. Ні генотип ВГС, ні профіль RAS на початку повторного лікування не 

вплинули на відповідь у пацієнтів,  які отримували комбінований препарат із 3-х лікарьских 

засобів. Дійсно, було досягнуто СВВ у 98% (42/43) пацієнтів без виявлених RASs  та у 97% 

(199/205) пацієнтів з будь-якими NS3 та/або NS5A RASs. Пацієнти, у яких стався рецидив 

після повторного лікування, не мали виявлених RASs на початковому рівні або при 

вірусологічній невдачі.  
 

Таблиця 7 . RASs, що обумовлюють знижену чутливість до відповідних класів 

препаратів у дослідженнях in vitro та/або відібрані для пацієнтів, які не досягли СВВ при 

застосуванні схем лікування ПППД без ІФН (за винятком інгібіторів протеази першого 

покоління  –  телапревіру та боцепревіру) 

 

Клас 

ЛЗ 

(обл.ге

ному) 

Поло

женн

я 

АМК 

Генотип/субтип 

1а 1b 2 3 4 5 6 

Нуклеотидний аналог (NS5B), наприклад, софосбувір 

   150    A150V    

159            L159F L159F L159F L159F    

206    K206E    

282           S282G/R/T S282G/R/T S282G/R/T S282G/R/T S282C/

G/R/T 

S282G/R/
T 

S282G/
R/T 

316           C316H/R C316F/H/N      

320            L320I/F/V       

321          V321A V321I  V321A V321

A 
  

 
Інгібітори NS5A (NS5A) 

      

24 K24E/QR/T Q24K T24A/S S24F   Q24
H 

26 K26E       

28 M28A/G/S/T/V L28A/M/T L/F28C/S M28T/K L28M/
S/T/V 

L28I F/L28

A/I/L/ 
M/T/

V 

29 P29R P29S, del29 P29S     

30 Q30C/D/E/G/H/K/L/N/ R/ 
T/Y, del30 

R30G/H/P/Q/S L30H/S A30D/E/K/S L30F/G
/H/R/ S 

Q30H R30E/
H/N/ 

S 

31 L31I/F/M/P/V L31F/I/M/V/W L31I/M/V L31F/I/M/P/
V 

M/L31
I/V 

L31F/I/V L31I/
M/V 

32 P32L/S, del32 P32F/L/S, del32    P32L P32A/

L/Q/ 
R/S 

38 S38F       

58 H58C/D/L/P/R P58A/D/L/S/R/T   T58A/

P/S 
 T58A

/G/H/ 
N/S 

62  Q/E62D  S62L    

92 A92K/T A92E/K/T/V C92R/S/T/W E92K   E92T 

                           93           Y93C/F/H/L/N/R/S/T/W Y93C/H/N/R/S/T Y93F/N/H Y93H/N/S Y93C/

H/N/ 
S/R/W 

 T93A

/H/N/ 
S 

        

36 V36A/C/F/G/L/M V36A/C/G/L/M     V36I 

41 Q41R Q41R  Q41K Q41R  Q41
K/R 

43 F43I/L/S/V F43I/S/V F43V     

54 T54A/S T54A/C/G/S      

55 V55I V55A V55A/I     

56 Y56H Y56H/L/F Y56H/F Y56H Y56H  Y56

H 

80 Q80K/L/R Q80H/K/L/R  Q80K/R Q80R  L80K
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/Q 

122 S122G/N/R S122A/D/G/I/N/R/T     S122

T 

155 R155G/I/K/M/Q/S/T/V/ W R155C/G/I/K/L/Q/M/

S/ T/W 

 R155K R155C

/K 

R155K  

156 A156G/P/S/T/V A156G/P/S/T/V A156L/M/T/V A156G/P/T/

V 
A156G
/H/K/ 

L/S/T/

V 

A156T/V A156

T/V 

158 V158I V158I      

166    A166S/T/Y    

168 D168A/C/E/F/G/H/I/K/L/ D168A/C/E/F/G/H/I/

K/ 

D168A/E/F/G/

H/ 

Q168H/K/L/

R 

D168

A/E/G

/ 

D168A/E/

H/ 

D168

A/E/ 

 N/Q/R/T/V/Y L/N/Q/T/V/Y N/S/T/V/Y  H/T/V K/R/V/Y G/H/

V/Y 

170 I/V170T/V I/V170A/L/T     I170

V 

175  M175L      

 
 

Ненуклеозидний інгібітор на пальмовій ділянці-1 (palm-1) (NS5B), наприклад, дасабувір 
 

314 L314H  

316 C316Y C316H/N/Y/W 

368  S368T 

395 A395G  

411  N411S 

414 M414I/T/V M414I/T/V 

445  C445F/Y 

446 E446K/Q  

448 Y448C/H Y448C/H 

553 A553T/V A553V 

554 G554S G554S 

555 Y555H  

        556 S556G/R S556G/R 

        557 G557R  

        558 G558R G558R 

        559 D559G/N D559G/N 

        561 Y561H/N  

        565 S565F 

 

 

 

 

 

 

 

Коментар робочої групи: на момент розробки клінічної настанови в Україні відсутні 

лабораторії, що проводять аналізи на мутації вірусу гепатиту С, у тому числі, пов’язані 

з резистентністю до ПППД. Тому, при призначенні терапії пацієнтам, що не відповіли 

на попереднє лікування ПППД, слід виходити з того, що в них така мутація відбулася і 

враховувати це при призначенні подальшого лікування. 

Кілька досліджень в умовах реальної клінічної практики, під час яких оцінювали 

ефективність комбінованого препарату, що містить софосбувір/велпатасвір/ воксилапревір, 

для повторного лікування за невдачі схем терапії на основі ПППД, підтвердили високі 

показники СВВ, досягнуті під час застосування цієї схеми, незалежно від статі пацієнта, 

індексу маси тіла, генотипу ВГС та вихідного рівня РНК ВГС.350–352 Єдиним параметром 

перед лікуванням, пов’язаним із дещо нижчим рівнем СВВ, був цироз печінки.350 Таким 

чином, комбінований препарат, що містив софосбувір, велпатасвір і воксилапревір, є 

препаратом, якому надається перевага для повторного лікування пацієнтів, яким не вдалося 

досягти СВВ після курсу лікування за схемою ПППД без ІФН. Тривають дослідження 

повторного лікування  пацієнтів віком 12-17 років із застосуванням комбінованого препарату 

софосбувір/велпатасвір/воксилапревір. У доступі не буде лікарської форми препарата для 

дітей молодшого віку. 

Ці RASs та інші заміни на тих самих позиціях можуть бути присутніми на початковому етапі повторного лікування 

у пацієнтів, які не досягли СВВ, що свідчить про знижену чутливість до препарату(ів) відповідного(их) класу(ів). 

Однак між препаратами, що належать до одного класу, існують відмінності, тому наявність певної RAS не означає, 

що всі препарати з цього класу мають знижену ефективність. Адаптовано та оновлено з 119 

ПППД (DAA) - противірусні препарати прямої дії; del - видалення; IFN - інтерферон; RAS - заміна(и), пов'язана з 

резистентністю; SVR - СВВ (стійка вірусологічна відповідь). 
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Випробування MAGELLAN-1 показало, що комбінований препарат, що містить 

глекапревір і пібрентасвір, не має достатньо високого бар’єру резистентності для досягнення 

оптимальних показників СВВ у пацієнтів, які раніше отримували інгібітор NS5A.353 У 

рандомізованому дослідженні 177 пацієнтів з хронічною інфекцією ВГС генотипу 1, які 

попередньо отримували лікування софосбувіром та інгібітором NS5A, 16-тижнева терапія 

глекапревіром/пібрентасвіром викликала СВВ12 у 86-97% пацієнтів. Випробування 

MAGELLAN-1 показало, що комбінований препарат, що містить глекапревір і пібрентасвір, 

не має достатньо високого бар’єру резистентності для досягнення оптимальних показників 

СВВ у пацієнтів, які раніше отримували інгібітор NS5A.353 

У рандомізованому дослідженні 177 пацієнтів з хронічною інфекцією ВГС генотипу 1, 

які попередньо отримували лікування софосбувіром та інгібітором NS5A, 16-тижнева терапія 

глекапревіром/пібрентасвіром викликала СВВ12 у 86-97% пацієнтів. Лікування виявилося 

неефективним у 7,3% пацієнтів з інфекцією генотипу 1а. Обрані для лікування RAS в області 

білка NS3 і NS5A спостерігалися у 9 та 10 пацієнтів з невдачею лікування відповідно.354 

Загалом, не показано застосовувати комбінований препарат глекапревір/пібрентасвір для 

повторного лікування пацієнтів, які зазнали невдачі під час попередньої схеми лікування на 

основі ПППД, особливо якщо ця схема містила інгібітор NS5A. Натомість комбінований 

препарат, який включав софосбувір з інгібітором протеази NS3 та інгібітором NS5A, як 

видається, краще підходить для повторного лікування пацієнтів, які отримували  терапію на 

основі ПППД. 

Оскільки пібрентасвір має вищий бар'єр резистентності, ніж усі інші схвалені інгібітори 

NS5A in vitro,115, 135, 142 потрійна комбінація софосбувіру та комбінованого препарату 

глекапревір/пібрентасвір з фіксованою дозою може стати альтернативою, яка викликає 

зацікавленість, для лікування важко виліковних пацієнтів, наприклад, пацієнтів зі складними 

моделями NS5A RAS та/або пацієнтів з прогресуючими захворюваннями печінки (за винятком 

декомпенсованого цирозу печінки), які безуспішно пройшли кілька курсів лікування. 

Спостерігалися окремі випадки успішного повторного лікування таких пацієнтів із 

застосуванням комбінованого препарата софосбувір/глекапревір/пібрентасвір. Під час 

випробування ІІ фази пацієнтам,  яким не вдалося досягти СВВ після 12-тижневого курсу 

терапії на основі глекапревіру/пібрентасвіру, повторно призначали комбіновану терапію 

софосбувіром плюс глекапревіром/пібрентасвіром протягом 12 або 16 тижнів. Лише одному із 

23 пацієнтів, які отримували 12-тижневу терапію, не вдалося досягти СВВ.355 

У рандомізованому дослідженні 177 пацієнтів з хронічною інфекцією ВГС генотипу 1, 

які попередньо отримували лікування софосбувіром та інгібітором NS5A, 16-тижнева терапія 

глекапревіром/пібрентасвіром викликала СВВ12 у 86-97% пацієнтів. Лікування виявилося 

неефективним у 7,3% пацієнтів з інфекцією генотипу 1а. Обрані для лікування RAS в області 

білка NS3 і NS5A спостерігалися у 9 та 10 пацієнтів з невдачею лікування відповідно.354 

Загалом, не показано застосовувати комбінований препарат глекапревір/пібрентасвір для 

повторного лікування пацієнтів, які зазнали невдачі під час попередньої схеми лікування на 

основі ПППД, особливо якщо ця схема містила інгібітор NS5A. Натомість комбінований 

препарат, який включав софосбувір з інгібітором протеази NS3 та інгібітором NS5A, як 

видається, краще підходить для повторного лікування пацієнтів, які отримували  терапію на 

основі ПППД. 

Оскільки пібрентасвір має вищий бар'єр резистентності, ніж усі інші схвалені інгібітори 

NS5A in vitro,115, 135, 142 потрійна комбінація софосбувіру та комбінованого препарату 

глекапревір/пібрентасвір з фіксованою дозою може стати альтернативою, яка викликає 

зацікавленість, для лікування важко виліковних пацієнтів, наприклад, пацієнтів зі складними 

моделями NS5A RAS та/або пацієнтів з прогресуючими захворюваннями печінки (за винятком 

декомпенсованого цирозу печінки), які безуспішно пройшли кілька курсів лікування. 

Спостерігалися окремі випадки успішного повторного лікування таких пацієнтів із 

застосуванням комбінованого препарата софосбувір/глекапревір/пібрентасвір. Під час 

випробування ІІ фази пацієнтам,  яким не вдалося досягти СВВ після 12-тижневого курсу 
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терапії на основі глекапревіру/пібрентасвіру, повторно призначали комбіновану терапію 

софосбувіром плюс глекапревіром/пібрентасвіром протягом 12 або 16 тижнів. Лише одному із 

23 пацієнтів, які отримували 12-тижневу терапію, не вдалося досягти СВВ.355 

Для особливо важковиліковних пацієнтів, які раніше отримували інгібітори NS5A, 

комбінований препарат софосбувір/велпатасвір/воксилапревір, а також софосбувір плюс 

глекапревір та пібрентасвір, може теоретично принести користь включення до схеми 

лікування дози рибавірину залежно від маси тіла та/або збільшення тривалості лікування до 

16-24 тижнів.  Однак немає даних, які б підтверджували ці показання, тому рішення про 

призначення лікування має прийматися в індивідуальному порядку багатопрофільними 

експертними групами з урахуванням багатьох параметрів на початку повторного лікування, 

включаючи  тяжкість  захворювання  печінки та/або позапечінкових проявів, попередні 

невдалі курси лікування, показники RAS тощо. Наявність декомпенсованого цирозу зводить 

нанівець використання схем на основі інгібіторів протеази, що підкреслює необхідність 

якнайшвидшого призначення повторного лікування. 

 

Рекомендації  

• Пацієнтів, після невдачі лікування за будь-якими схемами на основі ПППД, слід 

розпочати лікувати повторно, за участі консиліуму, в тому числі досвідчених лікарів 

та вірусологів (B1).  

• Проведення тестування на резистентність ВГС, після невдачі попереднього лікування 

ПППД, може бути корисним для ведення повторного лікування, з урахуванням 

ймовірностей реакції, відповідно до виявленого профілю стійкості (B1).  

• Пацієнти без цирозу або з компенсованим (клас A за Чайлд-П'ю) цирозом, після 

невдачі попереднього лікування ПППД (інгібітор протеази та/або інгібітор NS5A), 

повинні повторно пройти курс лікування за допомогою комбінованих препаратів з 

фіксованим дозуванням софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру протягом 12 

тижнів (A1). 

• Пацієнтів без цирозу або з компенсованим (клас A за Чайлд-П'ю) цирозом, після 

невдачі попереднього лікування ПППД (інгібітор протеази та/або інгібітор NS5A) та 

з показниками ймовірності зниженої реакції (прогресуюче захворювання печінки, 

багаторазові курси лікування на основі ПППД, складний профіль NS5A RAS), можна 

повторно лікувати за допомогою комбінованого препарату з фіксованим дозуванням 

софосбувіру, разом з комбінованим препаратом з фіксованим дозуванням 

глекапревіру та пібрентасвіру, протягом 12 тижнів, залежно від рішення консиліуму 

(B1).  

• Для дуже важко виліковних пацієнтів (пацієнти з NS5A RAS, яким двічі або більше 

разів не вдалося досягти СВВ після лікування комбінованими препаратами, в тому 

числі інгібіторами протеази та/або NS5A), призначається комбінований препарат 

софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру, або софосбувіру, глекапревіру та 

пібрентасвіру на 12 тижнів, з додаванням рибавірину, дозування якого розраховується 

на основі маси тіла (1 000 або 1 200 мг для пацієнтів <75 кг чи ≥75 кг, відповідно), 

та/або тривалість лікування можна продовжити до 16-24 тижнів, на основі 

індивідуального рішення консиліуму (B1). 

• Для пацієнтів, яким не вдалося досягти СВВ після повторного лікування 

комбінованим препаратом софосбувіру, велпатасвіру та воксилапревіру, 

призначається комбінований препарат софосбувіру, глекапревіру та пібрентасвіру на 

24 тижні, з додаванням рибавірину, дозування якого розраховується на основі маси 

тіла (1 000 або 1 200 мг для пацієнтів <75 кг чи ≥75 кг, відповідно) (B1).  

• Пацієнтам з декомпенсованим (клас B або C за Чайлд-П’ю) цирозом, після невдачі 

попереднього лікування ПППД (інгібітор протеази та/або інгібітор NS5A) та які 27 

мають протипоказання до застосування інгібіторів протеази, необхідно, пройти 

повторне лікування за допомогою комбінованого препарату софосбувіру та 
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велпатасвіру, з додаванням рибавірину, дозування якого розраховується на основі 

маси тіла (1 000 або 1 200 мг для пацієнтів <75 кг чи ≥75, відповідно) протягом 24 

тижнів, на основі індивідуального рішення консиліуму (B1). 

 

Коментар робочої групи: при призначенні повторного лікування пацієнтам, що не відповіли 

на попереднє лікування ПППД, важливо враховувати неможливість уточнення мутацій 

резистентності через обмеженість досліджень такого роду, та відсутності в Україні ЛЗ 

софосбувіру/велпатасвіру/воксилапревіру. Робоча група, розробляючи рекомендації з цього 

питання, керувалася наявністю лише одного препарату в Україні для повторного лікування 

таких пацієнтів – глекапревір/пібрентасвір, або його комбінації з софосбувіром та/або 

рибавірином. Згідно з рекомендаціями AASLD-2023 глекапревір/пібрентасвір та його 

комбінації є альтернативною схемою повторного лікування пацієнтів, що не відповіли на 

софосбувір-вмісні схеми лікування ВГС. В Україні, за відусутнсті 

софосбувіру/велпатасвіру/воксилапревіру, глекапревір/пібрентасвір та його комбінації є 

єдиною та  основною схемою для повторного лікування. Оскільки в рекомендаціях AASLD-

2023 глекапревір-пібрентасвір не рекомендован для повторного лікування пацієнтів на 

генотип 3, в Стандарті медичної допомоги «Вірусний гепатит С у дорослих» лікування цієї 

категорії пацієнтів наведено згідно з рекомендаціями EASL-2020, тобто рекомендовано 

комбінацію софосбувіру та  глекапревіру/пібрентасвіру, протягом 12 тижнів. 

Лікування нещодавно набутого гепатиту С 

Історично склалося так, що інфекція ВГС класифікується як гостра або хронічна. За 

традицією, гострим гепатитом С вважався перший 6-місячний період інфікування, після чого 

наступала хронічна інфекція за відсутності спонтанного кліренсу. Ці визначення ставляться 

під сумнів у зв’язку з новими даними щодо природного розвитку стійкості ВГС, новими 

тенденціями в моделях передачі вірусу та еволюції терапії ВГС. 

Гострий гепатит С, як правило, є доброякісним і часто протікає безсимптомно.356 У 

більшості випадків діагноз ВГС-інфекції ґрунтується на підвищеному рівні АЛТ у сироватці 

крові, тестуванні груп підвищеного ризику або рутинному скринінгу на ВГС.357 Тому точний 

час інфікування важко встановити. Деякі фінансові органи відмовили у відшкодуванні витрат 

на лікування пацієнтів з гострим гепатитом С, оскільки ліцензування ПППД для лікування 

ВГС ґрунтувалося на дослідженнях, проведених серед пацієнтів із хронічною формою 

інфекції. Враховуючи високу ефективність та безпеку сучасних ПППД для лікування ВГС, 

така класифікація є бар'єром на шляху до ліквідації  ВГС. 

У цьому контексті термін "нещодавно набутий" гепатит С є більш доречним, ніж 

гострий гепатит С. Нещодавно набута інфекція ВГС de novo визначається наявністю антитіл 

до ВГС, РНК ВГС та/або корового антигену ВГС, які не були виявлені в попередніх зразках 

протягом 12 місяців. Якщо такі зразки в анамнезі недоступні, діагноз нещодавно набутого 

гепатиту С базується на наявності РНК ВГС або корового антигену ВГС за наявності або 

відсутності антитіл проти ВГС, що асоціюється з підвищенням рівня АЛТ у 3 рази або більше 

порівняно з вихідним рівнем у людини, яка мала ризиковану поведінку протягом попередніх 

6 місяців, і за відсутності інших причин гострого ураження печінки. При нещодавно набутій 

реінфекції ВГС використовуються ті ж самі критерії після спонтанного або спричиненого 

ПППД вірусного кліренсу. У цьому випадку демонстрація іншого штаму за допомогою аналізу 

послідовності геному свідчить про повторну інфекцію. 

Останні дані свідчать про те, що лікування із застосуванням ПППД на ранній стадії 

ВГС-інфекції є економічно ефективним і корисним для досягнення мікроелімінації у певних 

групах пацієнтів,358  тоді як відтермінування терапії до досягнення критеріїв хронічної інфекції 

підвищує ризики передачі ВГС. У ВІЛ-інфікованих пацієнтів відсутність 2-логарифмічного 

зниження рівня РНК ВГС через 4 тижні після першого виявлення захворювання передбачає 

низьку ймовірність (негативне прогностичне значення <1%) спонтанного кліренсу.359 Таким 

чином, принаймні у людей, які живуть з ВІЛ, ранню хронічну інфекцію ВГС може бути 

визначено як передбачувану тривалість інфекції <12 місяців і відсутність 2-логарифмічного 
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зниження рівня РНК ВГС через 4 тижні після первинного прояву нещодавно набутого 

гепатиту С. 

Повідомлялося про високі показники СВВ у невеликої кількості пацієнтів з нещодавно 

набутим гепатитом С, які отримували схеми лікування на основі ПППД. Ідеальна тривалість  

лікування  залишається  невідомою.   Було   проведено   три   випробування  комбінованого 

препарату софосбувір/ледіпасвір з фіксованою дозою для лікування пацієнтів, інфікованих 

генотипом 1. Були встановлені наступні показники досягнення СВВ:  93% (13/14) пацієнтів-

споживачів ін'єкційних наркотиків після 4 тижнів лікування,360   77% пацієнтів (20/26) після 6 

тижнів лікування серед ВІЛ-позитивних осіб,361 та 100% (20/20) пацієнтів після 6 тижнів 

лікування у ВІЛ-негативних споживачів неін'єкційних наркотиків.362 Під час дослідження 

TARGET-3D, застосування комбінації підсиленого ритонавіром парітапревіру, омбітасвіру та 

дасабувіру протягом 8 тижнів, забезпечила досягнення СВВ у 97% (29/30; 1 невірусна невдача) 

пацієнтів з нещодавно набутим гепатитом С.363 Нарешті, 6-тижнева терапія 

глекапревіром/пібрентасвіром дала 90-відсотковий показник досягнення СВВ12 (27/30; 1 

вірусологічна невдача) у пацієнтів з нещодавно набутим гепатитом С364.  

У багатоцентровому міжнародному відкритому випробуванні пацієнти з нещодавно 

набутим гепатитом С були рандомізовані на 2 групи, які отримували  фіксовану дозу 

комбінованого препарату софосбувір/велпатасвір протягом 6 або 12 тижнів. Були представлені 

проміжні результати аналізів 127 із запланованих 250 включених у випробування пацієнтів. 

Показник досягнення СВВ12 становив 79% (53/67; 6 рецидивів) у групі, яка проходила 

лікування протягом 6 тижнів та 95% (57/60; без вірусологічної невдачі) у групі, яка отримувала 

терапію протягом 12 тижнів. Висока частота рецидивів у групі  короткострокового лікування 

призвела до дострокового припинення випробування.365 Під час проведення відкритого, 

одномоментного, багатоцентрового, міжнародного пілотного дослідження 30 дорослих з 

нещодавно набутою інфекцією ВГС (середній вік 43 роки, 90% чоловіків, які мають секс з 

чоловіками, 77% з ко-інфекцією ВІЛ) отримували лікування комбінованим препаратом 

глекапревір/пібрентасвір з фіксованою дозою. У 83%, 10% та 7% випадків вони були 

інфіковані генотипами 1, 4 та 3 відповідно. Показник досягнення СВВ12 становив 90% (27/30; 

1 випадок рецидиву).366 

Оскільки для досягнення максимальних показників СВВ у пацієнтів з хронічним 

гепатитом С необхідно запроваджувати принаймні 8-тижневу терапію. Пацієнтів з нещодавно 

набутим гепатитом С слід лікувати комбінованими формами ПППД протягом 8 тижнів, до 

отримання додаткових даних для визначення ідеальної тривалості лікування в цій групі 

пацієнтів. 

Наразі немає показань для проведення противірусної терапії в якості постконтактної 

профілактики за відсутності документально підтвердженої передачі ВГС. 

 

Рекомендації  

• Пацієнтів з нещодавно набутим гепатитом С слід лікувати за допомогою 

комбінованих препаратів з фіксованим дозуванням софосбувіру та велпатасвіру, або 

глекапревіру та пібрентасвіру, протягом 8 тижнів (B1).  

• Оцінку досягнення СВВ слід проводити через 12 та 24 тижні після лікування, оскільки 

повідомлялося про віддалені рецидиви (B2).  

• Немає показань до противірусної терапії в якості профілактики після експозиції, за 

відсутності задокументованої передачі ВГС (B1). 

 

Коментар робочої групи: згідно з останніми даними, узагальненими в рекомендаціях 

AASLD-2023, лікування гострого (нещодавно набутого) гепатиту С повинно тривати 

стільки ж, скільки й хронічного, що знайшло відображення у Стандарті медичної допомоги 

«Вірусний гепатит С у дорослих».  

 

Моніторинг лікування 
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Моніторинг лікування включає моніторинг ефективності терапії, безпеки препаратів 

та побічних ефектів, а також взаємодії між ліками. 

 

Оцінка ефективності лікування 

Наразі оцінювання ефективності лікування потребує мінімального моніторингу, за 

винятком груп населення з ризиком поганої прихильності до лікування. У всіх випадках оцінка 

РНК ВГС або корового антигену ВГС на 12-му або 24-му тижні показує, чи було лікування 

успішним. 

 

 

Рекомендації 
• Виявлення РНК ВГС або корового антигену ВГС слід проводити через 12 (СВВ12) або 

24 (СВВ24) тижні після лікування, щоби оцінити успішність лікування (A1). 

• Враховуючи, що при лікуванні пангенотиповими схемами з вмістом ПППД очікуються 

високі показники СВВ12, перевірка СВВ є необов’язковою, окрім пацієнтів із 

поведінкою високого ризику та пацієнтів з ризиком повторного зараження (B1). 

 
Моніторинг безпеки лікування 

Нові схеми лікування на основі ПППД загалом добре переносяться. Частота розвитку 

серйозних або тяжких несприятливих подій, що призводять до припинення прийому 

лікарських препаратів, є низькою. Однак, наразі недостатньо даних щодо пацієнтів з 

декомпенсованим цирозом печінки або реципієнтів трансплантату печінки. 

Частка пацієнтів, які остаточно припинили лікування через розвиток несприятливих 

подій  під час прийому лікарських препаратів, становила <1% для пацієнтів, які отримували 

софосбувір та велпатасвір протягом 12 тижнів. Під час клінічних досліджень не спостерігалося 

жодної різниці з плацебо-групами. Найпоширенішими несприятливими подіями у цих 

пацієнтів були втома та головний біль. Додавання воксилапревіру асоціювалося з частішим 

виникненням помірної діареї (18% і 15% у пацієнтів, які отримували потрійний комбінований 

препарат, і 7% і 5% у тих, хто отримував тільки софосбувір і велпатасвір у дослідженнях 

POLARIS-2 і POLARIS-3 відповідно).36 

Частка пацієнтів, які остаточно припинили лікування через розвиток несприятливих подій, 

становила <0,5% серед пацієнтів, які отримували глекапревір та пібрентасвір протягом 8 або 

12 тижнів. 367 За даними інтегрованого аналізу результатів клінічних досліджень ІІ та ІІІ фази 

за участю 2265 пацієнтів, які отримували комбінований препарат, найпоширенішими 

несприятливими подіями були втомлюваність та головний біль367.  

Розвиток серйозних несприятливих подій спостерігали у 2,4% пацієнтів, які 

отримували гразопревір та елбасвір. Вони призводили до переривання лікування в 0,1% 

випадків. Найчастішими несприятливими подіями були втома, головний біль і нудота, що 

виникали не частіше, ніж у групі плацебо. Під час проведення ІІ та ІІІ етапів випробуваннь у 

0,8% (13/1690) пацієнтів спостерігалося безсимптомне підвищення рівня АЛТ до >5 разів від 

верхньої межі норми, в середньому через 10 тижнів після початку лікування. Ці явища минали 

спонтанно при продовженні терапії або припиненні лікування. Три пацієнти (0,18%) 

припинили лікування через підвищення АЛТ. 

 

Рекомендації  

• Пацієнти, які лікуються за схемами на основі ПППД, повинні проходити оцінку щодо 

наявності клінічних побічних ефектів при кожному відвідуванні (A1).  

• Рівні АЛТ слід оцінювати принаймні на початку та через 12 (або 24) тижнів після 

лікування та у разі появи сугестивних симптомів (B1).  

• Функцію нирок слід перевіряти щомісяця в пацієнтів зі зниженою рШКФ (A1). 

 



 

 88 

Коментар робочої групи: згідно з керівництвом AASLD-2023, пацієнти, які 

відповідають критеріям включення та виключення для лікування за спрощеним 

алгоритмом, не потребують інтенсивного моніторингу під час курсу терапії: 

відсутність планових візитів або лабораторного моніторингу; дистанційний контакт 

на 4-му тижні для оцінки прихильності лікування та на 22-му тижні для планування 

оцінки СВВ на 24-й тиждень. Робоча група вважає, що оцінка побічних реакцій, взаємодії 

між ЛЗ, що будуть відбуватися кожні 4 тижні і пов’язані з видачею ЛЗ, є достатнім 

моніторингом для пацієнтів, що лікуються за спрощеним алгоритмом лікування в Україні.  

 

Моніторинг взаємодії лікарських засобів 

Під час лікування слід контролювати ефективність і токсичність препаратів, які пацієнт 

приймає одночасно при супутніх захворюваннях, а також потенційну лікарську взаємодію між 

лікарськими засобами. Важливо переглянути всі препарати, які приймає пацієнт, включаючи 

безрецептурні препарати та рекреаційні психоактивні речовини. Необхідно перевірити, чи всі 

препарати, які пацієнти приймають одночасно, є необхідними під час лікування ВГС. 

Можливо, можна припинити прийом якого-небудь препарата, наприклад, статину, на період 

8-12 тижнів. Якщо це неможливо, слід знайти альтернативу в тому ж терапевтичному класі без 

медикаментозної взаємодії. Взаємодію між препаратами також можна усунути або шляхом 

зміни дозування, або за домогою чіткого плану моніторингу. Введення нових препаратів під 

час лікування ВГС вимагає здійснення моніторингу. 

 

Рекомендації  

• Під час лікування слід контролювати ефективність та токсичність препаратів, 

призначених одночасно для лікування супутніх захворювань, та потенційні взаємодії 

лікарських препаратів (A1).  

• У разі можливості, протягом курсу лікування ВГС слід припинити прийом інших 

препаратів, або змінити ці препарати на альтернативні, що мають менший потенціал 

взаємодії (B1). 

 

Коментар робочої групи: оцінку взаємодії лікарських засобів слід проводити за 

допомогою таблиць, що розміщені у цій настанові, Стандарті медичної допомоги 

«Вірусний гепатит С у дорослих», або за допомогою інтернет-ресурсів, зокрема 

https://www.hep-druginteractions.org 

 

Зменшення дози препарату для лікування 

Коригування дози не вимагається і не рекомендується для жодної з вищезазначених 

комбінованих схем лікування препаратами ПППД. Лікування необхідно припинити у разі 

виникнення тяжких несприятливих подій чи у разі раптового загострення гепатиту (рівень 

АЛТ  перевищує  верхню  межу  норми  в  10  разів,  якщо  такий рівень   не  був наявний ще 

на момент початку лікування). При виникненні вираженої анемії (гемоглобін <10 г/дл) у 

пацієнтів з декомпенсованим цирозом (В або С клас за класифікацією Чайлда-П'ю), які 

отримують рибавірин, необхідно скоригувати дозування рибавірину в бік зменшення на 200 

мг. Для пацієнтів зі стрімким зниженням рівня гемоглобіну, особливо якщо вихідний рівень 

гемоглобіну був низьким, необхідно запроваджувати більш швидке зменшення дози 

препарату. Прийом рибавірину слід припинити, якщо рівень гемоглобіну падає нижче 8,5 

г/дл.368–376 

 

Рекомендації  

• Лікування слід припинити у випадку наявності серйозних несприятливих подій або в 

разі перевищення рівнем АЛТ верхньої межі нормальних значень у >10 разів (B1).  

• Для пацієнтів з декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-П'ю) цирозом, яким потрібно 

https://www.hep-druginteractions.org/
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приймати рибавірин, дозу рибавірину слід поступово зменшувати по 200 мг, якщо 

рівень гемоглобіну падає нижче 10 гр/дл (A1).  

• Пацієнтам з декомпенсованим (клас В або С за Чайлд-П'ю) цирозом, яким потрібно 

приймати рибавірин, слід припинити його приймати, якщо рівень гемоглобіну падає 

нижче 8,5 гр/дл (A1). 

 

Подальше спостереження за пацієнтами, які досягли СВВ 

У пацієнтів без цирозу печінки, які досягають СВВ, інфекцію ВГС можна вважати 

такою, яку остаточно вилікували. Пацієнти з наявними супутніми факторами, що сприяють 

розвитку захворювання печінки (зокрема, зловживання алкоголем в анамнезі, ожиріння та/або 

цукровий діабет 2 типу) повинні проходити ретельне та періодичне клінічне обстеження, за 

необхідності. 

Пацієнти з вираженним фіброзом (оцінка F3 за шкалою METAVIR) та пацієнти з 

цирозом (F4), які досягли СВВ, повинні залишатися під наглядом на предмет виявлення ГЦК 

і кожні 6 місяців проходити обстеження за допомогою ультразвукового дослідження, а також 

щодо виявлення варикозного розширення вен стравоходу за допомогою ендоскопії, якщо 

варикозне розширення було виявлено під час ендоскопії до початку лікування (хоча перша 

варикозна кровотеча рідко спостерігається після СВВ, якщо тільки не присутні та 

спостерігаються додаткові причини  для триваючого ураження печінки).  

У пацієнтів без варикозного розширення вен на початковому етапі щорічний 

моніторинг кількості тромбоцитів та оцінка транзиторної еластографії дозволяє проводити 

індивідуальний моніторинг за допомогою ендоскопії. Якщо кількість тромбоцитів 

залишається вище 150 000, а показник еластографії становлять  <20 кПа, немає необхідності 

проводити ендоскопію.377 Наявність супутніх факторів, що призводять до захворювання 

печінки, наприклад, вживання алкоголю в анамнезі або метаболічний синдром, пов'язаний з 

ожирінням та/або цукровим діабетом 2-го типу, може вимагати проведення додаткових 

обстежень. Довгострокові дослідження після СВВ показали, що залишаються ризики розвитку 

ГЦК у пацієнтів з цирозом, які позбулися ВГС, хоча вони значно знижуються порівняно з 

пацієнтами, які не проходили лікування, або пацієнтами, які не досягли СВВ.6,9,10,12–17,250,378  

Таким чином, залишається невизначеною тривалість спостереження за можливим розвитком 

ГЦК у пацієнтів із вираженим фіброзом або цирозом печінки, які досягли СВВ. 

 

Коментар робочої групи: періодичність проведення ендоскопії пацієнтам на цироз 

печінки залежить від виявленого при попередньому дослідженні ступеня розширення вен 

стравоходу та стадії цирозу за Чайлд-П’ю (компенсований або некомпенсований) згідно 

з «Portal Hypertensive Bleeding in Cirrhosis: Risk Stratification, Diagnosis, and Management: 

2016 Practice Guidance by the American Association for the Study of Liver Diseases».  

 

Повідомляється, що після успішного лікування ВГС частота повторного інфікування 

серед пацієнтів з високим ризиком інфікування, наприклад, ЛВ або ЧСЧ з ризикованою 

поведінкою, становить 1-8% на рік.303,379–388 Простота пангенотипної терапії на основі ПППД 

може збільшити ймовірність повторного інфікування, стосовно чого було нещодавно зроблено 

припущення.389 Для досягнення максимального ефекту терапії, пацієнтам з груп ризику слід 

роз’яснюти небезпеку повторного інфікування та заохочувати до позитивних поведінкових 

змін. Пацієнти групи ризику повинні перебувати під моніторингом на предмет повторного 

інфікування. Також необхідно запропонувати повторно інфікованим пацієнтам пройти 

лікування без стигматизації або затримки. 

 

Рекомендації 

• Пацієнтів без або з фіброзом середнього (оцінка за шкалою METAVIR F0–F2) 

ступеню, які досягли СВВ, та не практикують наразі ризикованої поведінки, можна 

виписувати за умови, що у них немає інших супутніх захворювань (A1).  
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• Пацієнти з прогресуючим фіброзом (F3) або цирозом (F4), які досягли СВВ, слід 

проходити УЗД обстеження на наявність ГЦК щопівроку, оскільки після досягнення 

СВВ ризик розвитку ГЦК зменшується, але не зникає (A1). 

• Пацієнтів з цирозом необхідно обстежувати щодо наявності варикозу вен стравоходу 

за допомогою ендоскопії, якщо варикозне розширення вен стравоходу при ендоскопії 

було виявлено до лікування, або якщо кількість тромбоцитів падає нижче 150 000, а 

еластографія збільшується до більше ніж 20 кПа (A1). 

• Для позитивної зміни поведінки представників груп ризику, їх необхідно інформувати 

про ризик повторного зараження (B1).  

• Після досягнення СВВ, необхідно проводити моніторинг повторного зараження ВГС 

щопівроку або, принаймні, щорічно; ЛВНІ або ЧСЧ, які практикують ризиковану 

поведінку, необхідно перевіряти на наявність РНК ВГС (A1). 

• Пацієнтам, які інфікувалися повторно, слід негайно, та без стигматизації, 

запропонувати пройти повторне лікування (A1). 
 

Коментар робочої групи: визначення показів до проведення ендоскопії на підставі 

оцінки еластичності печінки та рівня тромбоцитів може бути застосовано лише для 

пацієнтів, яким виконано еластографію. Оскільки еластографія є бажаним, а не 

обов’язковим критерієм обстеження пацієнтів на ВГС в Україні, усім пацієнтам з 

цирозом, яким не проведено еластографія, рекомендована ендоскопія для визначення 

стану вен стравоходу згідно з рекомендаціями «Portal Hypertensive Bleeding in Cirrhosis: 

Risk Stratification, Diagnosis, and Management: 2016 Practice Guidance by the American 

Association for the Study of Liver Diseases». 
 

Спостереження за пацієнтами, які не виліковні та пацієнтами з остаточною невдачею 

лікування 

Пацієнти з хронічним гепатитом С, які не отримували лікування, а також ті, які не 

досягли відповіді впродовж кількох курсів відповідного лікування (невиліковні пацієнти), 

повинні перебувати під регулярним наглядом. Причину(и) відмови від лікування та 

випадок(ки) невдачі лікування необхідно чітко документувати. Пацієнти, які не отримували 

лікування, повинні проходити обстеження кожні 1-2 роки неінвазивним методом.95 Пацієнти 

з прогресуючим фіброзом (оцінка F3 за шкалою METAVIR) та цирозом печінки (оцінка F4 за 

шкалою METAVIR) повинні проходити спеціальне ультразвукове обстеження кожні 6 місяців. 

 

Рекомендації  

• Слід регулярно спостерігати за нелікованими пацієнтами з хронічним гепатитом С та 

тими, для яких кілька попередніх курсів лікування завершилися невдачею (невиліковні 

пацієнти) (A1).  

• Для подальшого спостереження, з інтервалом від 1 до 2 років, найкраще підходять 

неінвазійні методи виявлення стадії фіброзу (A1).  

• Пацієнти з прогресуючим фіброзом (F3) та цирозом (F4) підлягають контролю за ГЦК 

щопівроку протягом невизначеного терміну (A1). 

 

 

Hepatitis C Guidance 2023 Update: AASLD-IDSA Recommendations for Testing, Managing, 

and Treating Hepatitis C Virus Infection 

 

Передмова 

 

Рекомендації щодо ВГС були розроблені та регулярно оновлюються волонтерською 

групою у складі понад 30 лікарів-інфекціоністів і гепатологів-клініцистів, а також дослідників 

із досвідом у сфері ВГС, які представляють IDSA та AASLD відповідно. Нагляд за роботою 
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групи здійснюють чотири співголови (по 2 особи від кожної організації). Кожні півроку на 

основі ретельного перегляду літератури, який охоплює рецензовану й опубліковану літературу 

та відповідні тези з національних і міжнародних наукових конференцій, до рекомендацій щодо 

ВГС вносять суттєві оновлення. Відповідні дані переглядають керівники секцій, а питання, які 

потребують обговорення, вирішуються під час дистанційних секційних і загальних зустрічей. 

Нові або оновлені рекомендації оцінюють за модифікованою шкалою, адаптованою на 

основі практичних настанов Американського коледжу кардіології та Американської асоціації 

серця 6, 7 (додаткову інформацію див. у рекомендаціях щодо ВГС). Перед опублікуванням в 

інтернеті або у друкованому вигляді всі нові або оновлені рекомендації розглядаються та 

затверджуються керівними радами IDSA та AASLD. 

Метою лікування людей, інфікованих ВГС, є зниження загальної смертності та 

негативних наслідків для здоров’я, пов’язаних із печінкою, включаючи термінальну стадію 

захворювання печінки та гепатоцелюлярну карциному, шляхом досягнення вірусологічного 

лікування, про що свідчить стійка вірусологічна відповідь. 

 

Ведення пацієнтів, які демонструють недостатню прихильність до лікування ПППД 

Недостатня прихильність до лікування – широко розповсюджене явище, навіть у 

структурованих клінічних дослідженнях 26, 27. Виходячи з того, що недостатнє застосування 

ПППД може траплятися в клінічній практиці та потенційно сприяти невдачі лікування, 

рекомендації щодо ВГС включають новий алгоритм для ведення пацієнтів, які демонструють 

недостатню прихильність, як частину моніторингу лікування ПППД (див. рисунок 2). 

Зазначений алгоритм є застосовним лише до людей, які раніше не отримували ПППД, і, як 

правило, тих самих груп пацієнтів, у яких можна застосовувати спрощений підхід до 

лікування, описаний у наступному розділі. Пацієнтів із недостатньою прихильністю, до яких 

не є застосовним цей алгоритм, слід вести спільно зі спеціалістом із лікування ВГС. 

Попри невелику кількість досліджень, присвячених темі недостатньої прихильності до 

лікування в епоху ПППД, наявні дані свідчать про те, що це явище є відносно поширеним і 

зустрічається в 11–40% людей, які отримують лікування 28-31. Видається, що більшість епізодів 

недотримання призначеної схеми лікування є короткочасними. Одне дослідження 

продемонструвало, що 61% епізодів порушень призначеної схеми лікування тривали від 1 до 

2 днів 31. Ці короткі епізоди недотримання не були пов’язані з вірусологічною невдачею. 

Стійка вірусологічна відповідь (СВВ) через 12 тижнів після завершення курсу лікування 

(СВВ12) становила 94% як серед учасників, які демонстрували належний рівень прихильності, 

так і серед тих, хто не дотримувався призначеної схеми лікування; при цьому недотримання 

визначалося як прийом < 90% загальної призначеної дози препаратів 31. Однак триваліші 

періоди недотримання призначеної схеми лікування можуть негативно впливати на СВВ. 

Дослідники, які вивчали взаємозв’язок між передчасним припиненням лікування ПППД та 

СВВ, виявили, що серед учасників дослідження із фіброзом печінки стадій F0–F3 СВВ12 

становив 50% у людей, які отримували лікування ПППД < 4 тижні. Для порівняння, серед тих, 

хто отримував ПППД ≥ 4 тижні, показник СВВ12 становив 99%32. Серед учасників із 

компенсованим цирозом показники СВВ12 становили 83% і 95% у тих, хто отримував 

лікування ПППД протягом < 8 тижнів і тих, хто приймав ПППД ≥ 8 тижнів відповідно 32. 

На основі цих обмежених висновків і консенсусу експертів групи з розробки 

рекомендацій рекомендовано застосовувати алгоритм лікування, який враховує час і 

тривалість недотримання схеми лікування, а також специфічні характеристики пацієнта (такі 

як інфекція генотипу 3 і наявність компенсованого цирозу) (див. рисунок 2). Украй 

необхідними є додаткові широкомасштабні дослідження в умовах клінічної практики для 

вивчення взаємозв’язку між дотриманням режиму лікування ПППД та СВВ12, у тому числі 

порогового рівня прихильності, з якого виникає негативний вплив на СВВ12. 

 

 

 

https://www.hcvguidelines.org/
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Рисунок 2.  Рекомендований алгоритм дій у випадку переривання лікування ПППД у 

пацієнтів, які раніше не отримували лікування, без цирозу або з компенсованим цирозом, на 

схемах, що передбачають прийом глекапревіру/пібрентасвіру або софосбувіру/велпатасвіру 

 

Скорочення: ПППД — препарати прямої противірусної дії; РНК – рибонуклеїнова кислота; 

СВВ12 – стійка вірусологічна відповідь через 12 тижнів після завершення лікування. 

 
a Продовжіть тривалість курсу лікування до отримання пацієнтом загальної запланованої дози 

(тобто загальної запланованої к-сті таблеток). Наприклад, якщо пацієнт пропустив 10 днів із 

запланованого 8-тижневого курсу терапії, лікування має тривати 8 тижнів + 10 днів. 

 

Коментар робочої групи: ніколи раніше в керівництвах AASLD або EASL не було рекомендацій 

стосовно алгоритму дій у випадку переривання лікування ПППД. Робоча група вважає ці 

рекомендації надзвичайно важливими, особливо для пацієнтів з низкою прихільниістю до 

лікування і тому додала ці рекомендації до Стандарту медичної допомоги «Вірусний гепатит 

С у дорослих». 

 

Первинне лікування 

 

Спрощений підхід для дорослих пацієнтів, які раніше не отримували лікування ВГС 

Група з розробки рекомендацій продовжує наполегливо рекомендувати універсальне 

застосування ПППД для всіх людей із гострим або хронічним ВГС (за винятком пацієнтів із 

короткою очікуваною тривалістю життя, яку не можна продовжити за допомогою лікування 

ВГС, трансплантації печінки чи іншої прямої терапії). Ключовим аспектом сприяння реалізації 

цієї рекомендації/цілі є розширення кола лікарів, які займаються лікуванням ВГС, та, як 

результат, підвищення доступності допомоги. З огляду на це, а також на накопичення 

реальних даних і досвіду щодо пангенотипних схем ПППД, у 2019 році в рекомендаціях щодо 

ВГС було вперше представлено спрощені алгоритми лікування для пацієнтів, які раніше не 

отримували лікування (без цирозу або з компенсованим цирозом) 5. Оновлені спрощені 

алгоритми лікування передбачають зменшення кількості втручань на етапах перед лікуванням 

Переривання до проходження  

28 днів терапії ПППД 

Переривання після проходження  

≥ 28 днів терапії ПППД 

Пропуск ≤ 7 днів 

• Відновіть терапію ПППД негайно. Завершіть 

початково запланований курс лікування (8- або 12-

тижневий). 

Пропуск ≥ 8 днів 

• Відновіть терапію ПППД негайно. Відновленню 

прийому ПППД слід надавати пріоритет перед 

отриманням результатів тестування на РНК вірусу 

гепатиту С. 

• Проведіть тестування на РНК вірусу гепатиту С 

якомога швидше, бажано — у день відновлення терапії 

ПППД. 

o Якщо результат тесту виявляється негативним 

(невизначальним), завершіть початково 

запланований курс лікування ПППД (8- або 12-

тижневий; із прийомом загальної запланованої 

дозиа) Пацієнтам із інфекцією, викликаною вірусом 

генотипу 3, та/або компенсованим цирозом 

рекомендуйте продовжити курс лікування ПППД на 

Пропуск ≤ 7 днів 

• Відновіть терапію ПППД негайно. Завершіть 

початково запланований курс лікування ПППД (8- або 

12-тижневий). 

Пропуск 8–20 днів поспіль 

• Відновіть терапію ПППД негайно. Відновленню 

прийому ПППД слід надавати пріоритет перед 

отриманням результатів тестування на РНК вірусу 

гепатиту С. 

• Проведіть тестування на РНК вірусу гепатиту С 

якомога швидше, бажано — у день відновлення терапії 

ПППД. 

o Якщо результат тесту виявляється негативним 

(невизначальним), завершіть початково 

запланований курс лікування (8- або 12-тижневий; із 

прийомом загальної запланованої дозиa). Пацієнтам 

із інфекцією, викликаною вірусом генотипу 3, та/або 

компенсованим цирозом рекомендуйте продовжити 

курс лікування ПППД на додаткові 4 тижні. 

Пропуск ≥ 21 днів поспіль 

• Припиніть лікування ПППД і проведіть аналіз досягнення 

СВВ12. Якщо СВВ12 не досягнуто, розпочніть курс 

повторного лікування відповідно до розділу щодо 

повторного лікування. 
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та під час лікування, а також розширення категорій пацієнтів, яким можна призначати 

лікування на основі зазначеного підходу. 

Нещодавні дані глобальної вибірки осіб, які отримують лікування ПППД від 

хронічного ВГС, свідчать про те, що підхід із мінімальним моніторингом під час лікування є 

безпечним, ефективним і забезпечує показник СВВ, співставний із тим, якого вдається досягти 

в разі застосування стандартного підходу до моніторингу 33. Підхід із мінімальним 

моніторингом (MINMON) вивчали в міжнародному відкритому непорівняльному 

випробуванні фази 4. У ньому взяли участь чотириста людей віком ≥ 18 років, які раніше не 

отримували лікування від ВГС і мали активну ВГС-інфекцію, із 38 місць у Бразилії, ПАР, 

Таїланду, Уганди та США. Серед учасників дослідження були люди з компенсованим цирозом 

печінки та коінфекцією ВІЛ. Ключовими критеріями виключення були вагітність, годування 

груддю та хронічний вірусний гепатит В (ВГВ) (позитивний результат тесту на поверхневий 

антиген вірусу гепатиту B [HBsAg]; через можливий ризик реактивації ВГВ). При цьому до 

участі допускали людей із вилікуваним ВГВ (позитивним результатом тесту на антитіла до 

серцевинного антигену вірусу гепатиту B [anti-HBc], із антитілами до поверхневого антигену 

вірусу гепатиту В [анти-HBs] або без них). 399 із 400 учасників розпочали запланований 12-

тижневий курс лікування, який передбачав прийом софосбувіру (400 мг)/велпатасвіру (100 мг) 

один раз на добу. На момент початку дослідження 42% (166) учасників жили з ВІЛ, 9% (34) – 

мали компенсований цироз печінки, а 32% (121/374) із наявною панеллю ВГВ – вилікуваний 

ВГВ. 4 компоненти підходу з мінімальним моніторингом включали: (1) непризначення 

генотипування перед лікуванням; (2) видачу препаратів для всього курсу лікування на 

початку; (3) відсутність запланованих візитів або лабораторного моніторингу під час 

лікування; та (4) дистанційний контакт на 4 тижні для оцінювання прихильності до лікування 

ПППД, і на 22 тижні для планування оцінювання СВВ на 24 тижні. СВВ було досягнуто у 95% 

(379/399) учасників, які розпочали лікування. Чотирнадцять учасників пережили серйозні 

несприятливі події у період між початком та 28 тижнем лікування; жодна з них не була 

пов’язана з лікуванням і не призвела до припинення лікування або смерті 33. 

Виходячи з результатів цього дослідження, у людей із коінфекцією ВІЛ/ВГС, які 

раніше не отримували лікування, можна застосовувати спрощений підхід до лікування ВГС. 

На рисунку 3 показано критерії застосування спрощених підходів до лікування ВГС та 

відповідні критерії виключення. На рисунку 4 продемонстровано спрощений алгоритм 

лікування ВГС у дорослих без цирозу, які раніше не отримували лікування. На рисунку 5 – 

спрощений алгоритм лікування дорослих пацієнтів із компенсованим цирозом, які раніше не 

отримували лікування ВГС. 

 

 

Рисунок 3. Критерії застосовності спрощеного алгоритму лікування вірусного гепатиту С 

Для кого є корисний 

спрощений алгоритм лікування ВГС 

_______________________________________

_________________ 

Дорослі з хронічним ВГС: 

Спричиненим вірусом будь-якого генотипу 

Які в минулому не отримували будь-якого 

лікування від ВГС 

Без цирозу або з компенсованим цирозом 

(клас А за шкалою Чайлда-Пью): 

Еластометрія печінки > 12,5 кПа (Фіброскан) 

FIB-4 > 3,25 

Неінвазивний серологічний тестa 

Біопсія печінки 

Вузликові ущільнення або спленомегалія за 

результатами візуалізаційного дослідження - 

 До кого не є доцільний  

спрощений алгоритм лікування ВГС 

_______________________________________

_________________ 

Дорослі з хронічним ВГС: 

Які в минулому отримували лікування від 

ВГС 

Мають позитивний результат тесту на 

поверхневий антиген вірусу гепатиту В 

Мають компенсований цироз (клас A за 

шкалою Чайлда-Пью) за наявності 

термінальної стадії ниркової недостатності 

(рШКФ < 30 мл/хв/м2) 

Мають або мали в минулому 

декомпенсований цироз (оцінка ≥ 7 за 

шкалою Чайлда-Пью)b 
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Кількість тромбоцитів < 150 000/мм3 Є вагітними 

Мають підозрювану або підтверджену 

гепатоцелюлярну карциному 

Пережили трансплантацію печінки 

 

Скорочення: рШКФ – розрахункова швидкість клубочкової фільтрації; FIB-4 – індекс фіброзу 

печінки, ВГС – вірусний гепатит C. 
a До неінвазивних серологічних тестів належать HCV FibroSure або тест на обширний фіброз 

печінки. 
b Оцінка за шкалою Чайлда-Пью ґрунтується на наявності асциту, печінкової енцефалопатії, 

рівні загального білірубіну > 2,0 мг/дл, альбуміні ≤ 3,5 г/дл або МНВ ≥ 1,7. 

 

Рисунок 4. Спрощений алгоритм лікування вірусного гепатиту С у дорослих без цирозу, 

які раніше не отримували лікування 

 

Рекомендовані схеми ПППД для спрощеного підходу до лікування включають або 

глекапревір (300 мг)/пібрентасвір (120 мг) із їжею протягом 8 тижнів, або софосбувір 

(400 мг)/велпатасвір (100 мг) протягом 12 тижнів. Детальніший опис процесу оцінювання 

пацієнтів та противірусних препаратів, які використовують для лікування ВГС можна знайти 

на вебсайті з рекомендаціями щодо ВГС. 

 

Скорочення: АЛТ – аланінамінотрансфераза; АСТ – аспартатамінотрасфераза; 

ЗАК – загальний аналіз крові; ПППД – препарати прямої противірусної дії; 

рШКФ – розрахункова швидкість клубочкової фільтрації; FIB-4 – індекс фіброзу печінки; ВГС 

– вірусний гепатит C; РНК – рибонуклеїнова кислота; МНВ – міжнародне нормалізоване 

відношення; СВВ – стійка вірусологічна відповідь. 
a FIB-4 – це неінвазивний інструмент для вимірювання фіброзу печінки.  

Показник розраховується за формулою: 
 

(вік [років] x АСТ [Од/л]) ÷ (тромбоцити [109/л]) x (АЛТ1/2 [Од/л])). 

b Вважається, що пацієнт має цироз, якщо його FIB-4 > 3,25 або відповідає будь-якому із 

зазначених нижче критеріїв за результатами попереднього тестування: (1) цироз за 

результатами транзиторної еластографії (еластометрія печінки > 12,5 кПа); (2) результати 

Оцінювання перед лікуванням Моніторинг під час лікування Оцінювання одужання  

після лікування (СВВ) 

Перед початком противірусної терапії 

• Розрахуйте оцінку FIB-4a 

• Проведіть оцінювання на предмет цирозуb 

• Проведіть ЗАК 

• Проведіть печінкові проби (загальний і 
прямий білірубін, альбумін, АЛТ, АСТ) 

• Визначте рШКФ 

• Проаналізуйте та співставте лікарські засоби 

• Проведіть аналіз на предмет взаємодій між 
лікарськими засобами 

• Проведіть якісний аналіз РНК вірусу гепатиту 
С 

• Виконайте тест на антитіла до ВІЛ 

• Проведіть тест на поверхневий антиген вірусу 
гепатиту В 

• Проведіть аналіз сироватки крові на вагітність 
і консультацію щодо ризиків застосування 
ПППД у вагітних 

• Проведіть навчання щодо прийому ПППД, 
прихильності до лікування, профілактики 
повторного інфікування та відмови від 
зловживання алкоголем 

• Забезпечте моніторинг пацієнтів, які 
отримують ліки від цукрового діабету, на 
предмет гіпоглікемії 

• У разі застосування варфарину забезпечте 
моніторинг МНВ 

• Для інших категорій пацієнтів моніторинг 
лабораторних показників не є необхідним 

• За необхідності оцінювання симптомів чи 
надання підтримки можна забронювати 
очний візит, прийом за допомогою засобів 
телемедицини або дзвінок 

• Проведіть якісне оцінювання РНК вірусу 
гепатиту С та функції печінки через ≥ 12 
тижнів після завершення терапії, щоб 
підтвердити невизначальний рівень РНК 
вірусу гепатиту С (вірологічне одужання) і 
нормалізацію рівнів трансаміназ 

• Забезпечте оцінювання причин ураження 
печінки у пацієнтів із підвищеними рівнями 
АЛТ та/або АСТ після досягнення СВВ 

Подальше спостереження після завершення лікування 

Незалежно від одужання 

• Порадьте не зловживати алкоголем 

У разі одужання 

• Пацієнти без фіброзу не потребують 
подальшого спостереження 

• За наявності ризику повторного 
інфікування вірусом гепатиту С 
проведіть консультування щодо 
зниження такого ризику, проводьте 
тестування на РНК вірусу гепатиту С 
щорічно або в разі підвищення рівнів 
АЛТ та/або АСТ 

За відсутності одужання 

• Направте до спеціаліста для 
призначення повторного лікування 

• До початку повторного лікування 
проводьте оцінювання прогресування 
захворювання кожні 6–12 місяців на 
основі печінкових проб, ЗАК та МНВ 

http://www.hcvguidlines.org/
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неінвазивних серологічних тестів, що вказують на наявність цирозу (FibroSure, тест на 

обширний фіброз печінки); (3) клінічна картина цирозу (вузликові ущільнення та/або 

спленомегалія за результатами візуалізаційного дослідження, кількість тромбоцитів 

< 150 000/мм3); або (4) цироз за результатами попередньої біопсії печінки. 

c Аналіз лікарських засобів має враховувати рецептурні та безрецептурні препарати, а також 

рослинні/дієтичні добавки, які приймає пацієнт. 

d Оцінювання взаємодії між лікарськими засобами слід проводити з використанням таблиці 

в розділі про моніторинг вебсайту з настановами щодо ВГС  або інструмента перевірки 

взаємодій між лікарськими засобами Ліверпульського університету. 

Рисунок 5. Спрощений алгоритм лікування вірусного гепатиту С у дорослих із 

компенсованим цирозом, які раніше не отримували лікування 

 

Рекомендовані схеми ПППД для спрощеного підходу до лікування включають або 

глекапревір (300 мг)/пібрентасвір (120 мг) із їжею протягом 8 тижнів у випадку інфекції, 

спричиненої вірусом генотипів 1–6, або софосбувір (400 мг)/велпатасвір (100 мг) протягом 12 

тижнів у випадку інфекції, спричиненої вірусом генотипів 1, 2, 4, 5, або 6. Детальніший опис 

процесу оцінювання пацієнтів та противірусних препаратів, які використовують для лікування 

ВГС можна знайти на вебсайті з рекомендаціями щодо ВГС. 

 

Скорочення: АЛТ – аланінамінотрансфераза; АСТ – аспартатамінотрасфераза; 

ЗАК – загальний аналіз крові; ПППД – препарати прямої противірусної дії; 

рШКФ – розрахункова швидкість клубочкової фільтрації; ГЦК – гепатоцелюлярна карцинома; 

ВГС — вірусний гепатит C; РНК – рибонуклеїнова кислота; МНВ – міжнародне нормалізоване 

відношення; СВВ – стійка вірусологічна відповідь. 

 
a Оцінка за шкалою Чайлда-Пью ґрунтується на наявності асциту, печінкової енцефалопатії, 

рівні загального білірубіну > 2,0 мг/дл, альбуміні ≤ 3,5 г/дл або МНВ ≥ 1,7. Пацієнти з оцінкою 

за шкалою Чайлда-Пью ≥ 7 (тобто класом В або С за Чайлдом-П’ю) мають декомпенсований 

цироз; спрощений підхід до лікування не рекомендовано застосовувати у пацієнтів із 

декомпенсованим цирозом. 
b Проведіть УЗД печінки протягом 6 місяців до початку противірусного лікування, щоб 

Оцінювання перед лікуванням Моніторинг під час лікування 
Оцінювання одужання  

після лікування (СВВ) 

Перед початком противірусної терапії 

• Розрахуйте оцінку за шкалою Чайлда-Пью 

• Проведіть УЗД печінки 

• Проведіть ЗАК 

• Перевірте МНВ 

• Проведіть печінкові проби (загальний і 
прямий білірубін, альбумін, АЛТ, АСТ) 

• Визначте рШКФ 

• Проаналізуйте та співставте лікарські 
засоби 

• Проведіть аналіз на предмет взаємодій між 
лікарськими засобами 

• Проведіть якісний аналіз РНК вірусу 
гепатиту С 

• Виконайте тест на антитіла до ВІЛ 

• Проведіть тест на поверхневий антиген 
вірусу гепатиту В 

• Перевірте генотип ВГС (для призначення 
софосбувіру/велпатасвіру) 

• Проведіть аналіз сироватки крові на 
вагітність і консультацію щодо ризиків 
застосування ПППД у вагітних 

• Проведіть навчання щодо прийому ПППД, 
прихильності до лікування, профілактики 
повторного інфікування та відмови від 
зловживання алкоголем 

• Забезпечуйте моніторинг на предмет 
ураження печінки під час лікування, 
оскільки в деяких випадках у пацієнтів із 
цирозом при лікуванні ПППД трапляється 
декомпенсована печінкова недостатність 

• Забезпечте моніторинг пацієнтів, які 
отримують ліки від цукрового діабету, на 
предмет гіпоглікемії 

• У разі застосування варфарину забезпечте 
моніторинг МНВ 

• За необхідності оцінювання симптомів чи 
надання підтримки можна забронювати 
очний візит, прийом за допомогою засобів 
телемедицини або дзвінок 

• Проведіть якісне оцінювання РНК вірусу 
гепатиту С та функції печінки через ≥ 12 
тижнів після завершення терапії, щоб 
підтвердити невизначальний рівень РНК 
вірусу гепатиту С (вірологічне одужання) і 
нормалізацію рівнів трансаміназ 

• Забезпечте оцінювання причин ураження 
печінки у пацієнтів із підвищеними рівнями 
АЛТ та/або АСТ після досягнення СВВ 

Подальше спостереження після завершення лікування 

Незалежно від одужання 

• Проводьте УЗД печінки + аналіз на альфа-фетопротеїн кожні 6 місяців для нагляду 
за ГЦК 

• Рекомендуйте утриматися від уживання алкоголю 
• Забезпечте оцінювання на предмет варикозного розширення вен згідно з 

рекомендаціями AASLD 

У разі одужання 

• За наявності ризику повторного 
інфікування ВГС проведіть 
консультування щодо зниження 
такого ризику, проводьте тестування 
на РНК вірусу гепатиту С щорічно або 
в разі підвищення рівнів АЛТ та/або 
АСТ 

За відсутності одужання 

• Направте до спеціаліста для 
призначення повторного лікування 

• До початку повторного лікування 
проводьте оцінювання прогресування 
захворювання кожні 6–12 місяців на 
основі печінкових проб, ЗАК та МНВ 

https://www.hcvguidelines.org/evaluate/monitoring
https://www.hcvguidelines.org/evaluate/monitoring
https://www.hep-druginteractions.org/
https://www.hep-druginteractions.org/
http://www.hcvguidlines.org/
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виключити гепатоцелюлярну карциному та субклінічний асцит. Застосування спрощеного 

підходу до лікування не рекомендоване для пацієнтів із гепатоцелюлярною карциномою 

та/або декомпенсованим цирозом. 
c Аналіз лікарських засобів має враховувати рецептурні та безрецептурні препарати, а також 

рослинні/дієтичні добавки, які приймає пацієнт. 
d Оцінювання взаємодії між лікарськими засобами слід проводити з використанням таблиці у 

розділі про моніторинг вебсайту з настановами щодо ВГС або  інструмента перевірки 

взаємодій між лікарськими засобами Ліверпульського університету. 
e Розвиток жовтяниці, асциту, спонтанного бактеріального перитоніту, кровотеч із варикозно 

розширених вен або печінкової енцефалопатії може вказувати на декомпенсовану печінкову 

недостатність. У разі погіршення показників функцій печінки за результатами досліджень 

крові (напр., загального білірубіну, АЛТ, АСТ, МНВ), розвитку жовтяниці, асциту, 

енцефалопатії або нових симптомів із боку печінки пацієнтів слід направляти до спеціаліста. 
f Для пацієнтів із цирозом рекомендовано проводити УЗД-дослідження на предмет 

гепатоцелюлярної карциноми (із тестуванням на альфа-фетопротеїн чи без нього) кожні 6 

місяців відповідно до рекомендацій AASLD. 
g Рекомендації щодо оцінювання та лікування варикозного розширення вен див. у 

Рекомендаціях AASLD . 

Застосування спрощеного алгоритму лікування ВГС у людей, які живуть із ВІЛ, 

узгоджується з DHHS Guidelines for the Prevention and Treatment of Opportunistic Infections in 

Adults and Adolescents with HIV [Настановами DHHS щодо профілактики та лікування 

опортуністичних інфекцій у дорослих і підлітків із ВІЛ] 34. У цих рекомендаціях рішення щодо 

розширення категорії пацієнтів, для яких можна застосовувати спрощений підхід до лікування 

ВГС, із включенням до неї людей, які живуть із ВІЛ, ґрунтувалося на співставних показниках 

СВВ12 у тих, хто має та не має коінфекції ВІЛ у дослідженні MINMON 33, наявності схем 

антиретровірусної терапії на основі інгібіторів перенесення ланцюга інтегразою, що знижує 

рівень занепокоєння стосовно взаємодії між препаратами для лікування ВІЛ-інфекції і ВГС, а 

також на необхідності розширення доступу до лікування, особливо в епоху пандемії COVID-

19. 

 

Початкові схеми лікування 

Сьогодні лікування гепатиту С за допомогою ПППД є безпечним, ефективним, 

відносно короткочасним та забезпечує одужання в більшості людей 1, 17. Широке використання 

рекомендованих початкових схем лікування може суттєво знизити превалентність гепатиту С. 

Враховуючи численні переваги вірологічного одужання, включаючи зниження ризику цирозу 

печінки, гепатоцелюлярної карциноми, смертності, пов’язаної з ураженням печінки 35, і 

смертності від усіх причин 35-37, розширене використання лікування ПППД та пов’язане з ним 

імовірне одужання може зменшити тягар захворювань, пов’язаних із вірусом гепатиту С, на 

індивідуальному, національному та, потенційно, глобальному рівнях. 

Після опублікування останнього оновлення 5 генотипова активність була додана до 

ієрархічного рейтингу схем лікування (на додаток до розподілу їх на рекомендовані або 

альтернативні, за рівнем доказовості та в алфавітному порядку). У Додатку (таблиці 1) 

міститься резюме рекомендацій щодо початкового лікування для дорослих, які раніше не 

отримували лікування.  

Важливою зміною є скорочення тривалості терапії глекапревіром/пібрентасвіром до 8 

тижнів для людей із компенсованим цирозом. Оновлена рекомендація ґрунтується на 

результатах міжнародного відкритого непорівняльного клінічного випробування фази 3b 

EXPEDITION-8 38. У випробуванні взяли участь 343 пацієнти віком ≥ 18 років із хронічним 

ВГС (генотипів 1–6) і компенсованим цирозом печінки, які раніше не отримували лікування. 

До основних критеріїв виключення належали коінфекція ВІЛ та/або ВГВ або декомпенсована 

печінкова недостатність в анамнезі. Учасники отримували 8-тижневий курс лікування, який 

передбачав прийом глекапревіру (300 мг)/пібрентасвіру (120 мг) один раз на добу. Показник 

https://www.hcvguidelines.org/evaluate/monitoring
https://www.hep-druginteractions.org/
https://www.hep-druginteractions.org/
https://journals.lww.com/hep/Fulltext/2017/01000/Portal_hypertensive_bleeding_in_cirrhosis__Risk.32.aspx
https://journals.lww.com/hep/Fulltext/2017/01000/Portal_hypertensive_bleeding_in_cirrhosis__Risk.32.aspx
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СВВ12 у популяції всіх включених до дослідження пацієнтів становив 98% (335/343). Семеро 

учасників пережили серйозну несприятливу подію; лише одна з таких подій була пов’язана з 

лікуванням. В одного учасника, який на початку дослідження мав низький рівень лейкоцитів 

і нейтрофілів, спостерігалися лейкопенія та нейтропенія 3 ступеня, які виникли на 29-й день 

після лікування і які дослідники вважали пов’язаними з лікуванням. Жодна несприятлива 

подія не призвела до припинення лікування або смерті 38. 

Іншою важливою зміною є рекомендація щодо використання 

софосбувіру/велпатасвіру/воксилапревіру як альтернативної схеми для людей з інфекцією 

генотипу 3 і компенсованим цирозом. Ця нова рекомендація ґрунтується на результатах 

міжнародного відкритого рандомізованого клінічного випробування фази 3 POLARIS-3 і 

враховує обмеженість доступу до досліджень замін, пов’язаних зі стійкістю (RAS), у деяких 

випадках 39. У випробуванні взяли участь 220 учасників із інфекцією генотипу 3 і 

компенсованим цирозом, які раніше не отримували ПППД і були рандомізовано розділені на 

групу софосбувіру (400 мг)/велпатасвіру (100 мг)/воксилапревіру (100 мг) один раз на добу 

протягом 8 тижнів та групу софосбувіру (400 мг)/велпатасвіру (100 мг) один раз на добу 

протягом 12 тижнів. Показник СВВ12 становив 96% в обох групах 39. 

Початкову схему з використанням елбасвіру/гразопревіру для лікування інфекції 

генотипу 1а було змінено з рекомендованої на альтернативну через необхідність вихідного 

RAS. Окрім цього, декілька схем лікування більше не є рекомендованими, оскільки відповідні 

терапевтичні препарати більше не доступні у США та/або відповідні схеми характеризуються 

нижчими показниками СВВ порівняно з рекомендованими на сьогодні схемами ПППД. До 

таких схем належать софосбувір і даклатасвір, софосбувір і рибавірин, 

паритапревір/ритонавір/омбітасвір/дасабувір, а також софосбувір, телапревір або боцепревір 

із пегільованим інтерфероном і рибавірином. 

 

Коментар робочої групи: комбінація софосбувіру та велпатасвіру без рибавірину (тобто  

спрощений підхід до лікування) є субоптимальною у пацієнтів з компенсованим цирозом 

печінки, інфікованих ВГС генотипу 3а, що несе Y93H RAS у ділянці NS5A вірусного геному. 

Оскільки в Україні можливість визначити мутації резистентності відсутня, робоча група 

вважає за доцільне рекомендувати встановлення генотипу для усіх пацієнтів з цирозом та у 

випадку визначення 3-го генотипу вірусу, лікувати пацієнтів комбінацією софосбувіру/ 

велпатасвіру та рибавірину. 

 

Повторне лікування 

Хоча терапія ПППД забезпечує одужання у більшості людей 1, 17, невеликий відсоток 

тих, у кого в результаті лікування не було досягнуто СВВ12, потребує повторного лікування. 

Оновлені рекомендації щодо повторного лікування зосереджені на невдалому лікуванні 

ПППД, зокрема, неефективності схеми на основі софосбувіру; неефективності схеми з 

глекапревіром/пібрентасвіром; і невдалому застосуванні багатьох ПППД, включаючи 

софосбувір/велпатасвір/воксилапревір або софосбувір плюс глекапревір/пібрентасвір (див. 

Додатку, таблиця 2). Рекомендації щодо повторного лікування пацієнтів із декомпенсованим 

цирозом печінки із застосуванням софосбувіру або інгібіторів неструктурного білка 5A 

(NS5A) вірусу гепатиту С також наведено в Додатку таблиці 2. 

 

Неефективність схеми на основі софосбувіру 

Загалом, людям, у яких лікування за схемою на основі софосбувіру виявилося 

неефективним, слід призначати 12-тижневий курс лікування 

софосбувіром/велпатасвіром/воксилапревіром. Винятком є люди з інфекцією генотипу 3 і 

компенсованим цирозом печінки, для яких рекомендоване додавання до схеми рибавірину в 

дозуванні, яке розраховують на основі маси тіла. Ця рекомендація підтверджується даними 

клінічних випробувань 40, 41 і реальних когорт пацієнтів 42-45. Як альтернативну схему 

повторного лікування можна використовувати глекапревір/пібрентасвір протягом 16 тижнів 
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46-48. Однак цю схему не оцінювали у людей із інфекцією генотипу 3, які раніше отримували 

софосбувір/інгібітор NS5A, тому вона не є рекомендованою для цієї категорії пацієнтів. 

 

Коментар робочої групи: в Україні відсутній софосбувір/велпатасвір/воксилапревір. Тому 

для повторного лікування цієї категорії пацієнтів може бути застосована тільки 

альтернативна схема лікування, тобто глекапревір/пібрентасвір протягом 16 тижнів. Але, 

оскільки ця схема не рекомендована  для цієї категорії пацієнтів, Робоча група рекомендує для 

лікування пацієнтів, із інфекцією генотипу 3, які раніше отримували софосбувір/інгібітор 

NS5A, використовувати схему софосбувір+глекапревір/пібрентасвір протягом 12 тижнів 

згідно з рекомендаціями EASL 2020. 

 

Неефективність глекапревіру/пібрентасвіру 

Для людей, у яких лікування глекапревіром/пібрентасвіром виявилося неефективним, 

рекомендованим варіантом повторного лікування є схема глекапревір/пібрентасвір плюс 

рибавірин і софосбувір. Ця рекомендація підтверджується результатами клінічного 

випробування MAGELLAN-3 49. У цьому відкритому випробуванні фази 3b оцінювали 

ефективність і безпечність схеми лікування, яка передбачає прийом глекапревіру 

(300 мг)/пібрентасвіру (120 мг) один раз на добу плюс софосбувіру (400 мг) і рибавірину в 

дозуванні залежно від маси тіла двічі на добу, для повторного лікування людей, у яких схема 

з глекапревіром/пібрентасвіром виявилася неефективною. Учасники з інфекцією, яка не 

належала до генотипу 3, які не мали цирозу печінки і раніше не приймали інгібіторів протеази 

неструктурного білка 3-4A (NS3/4A) та інгібіторів NS5A ВГС проходили 12-тижневий курс 

лікування. Учасники, які мали інфекцію генотипу 3 та/або компенсований цироз печінки 

та/або раніше приймали інгібітори протеази NS3/4A та/або інгібітори NS5A, проходили 16-

тижневий курс лікування. Показник СВВ12 у популяції всіх включених до дослідження 

пацієнтів (22/23) становив 96%. Однин пацієнт мав серйозну несприятливу подію, не 

пов’язану з лікуванням. Жодного випадку припинення лікування або смерті зафіксовано не 

було 49. 

12-тижнева схема лікування із софосбувіром/велпатасвіром/воксилапревіром є ще 

одним рекомендованим варіантом у разі неефективності попереднього лікування 

глекапревіром/пібрентасвіром. Ця рекомендація підкріплена результатами проспективного 

нерандомізованого спостережного дослідження. У дослідженні взяла участь 31 людина з 

вірусологічною невдачею терапії глекапревіром/пібрентасвіром в анамнезі. До дослідження 

включали людей із компенсованим цирозом печінки; людей із коінфекцією ВГВ та/або ВІЛ 

виключали. При 12-тижневому прийомі софосбувіру (400 мг)/велпатасвіру 

(100 мг)/воксилапревіру (100 мг) один раз на добу СВВ12 становив 94% (29/31). У двох 

учасників на 4-му тижні після завершення терапії стався рецидив. Випадків серйозних 

несприятливих подій, припинення лікування чи смертей зафіксовано не було 50. Незважаючи 

на те, що додавання рибавірину в цьому дослідженні не оцінювали, на основі попередніх 

досліджень неефективності ПППД, додавання рибавірину в дозуванні, розрахованому на 

основі маси тіла, до схеми є рекомендованим для людей із компенсованим цирозом печінки. 

 

Невдале застосування багатьох ПППД, включаючи 

софосбувір/велпатасвір/воксилапревір або софосбувір плюс глекапревір/пібрентасвір 

Клінічне випробування MAGELLAN-3 продемонструвало ефективність (СВВ12 на 

рівні 96%; 22/23) глекапревіру/пібрентасвіру плюс софосбувіру та рибавірину в дозуванні на 

основі маси тіла для пацієнтів, які в минулому приймали багато ПППД; при цьому в 

дослідженні не брали участь пацієнти із невдалим лікуванням 

софосбувіром/велпатасвіром/воксилапревіром в анамнезі 49. Пацієнтам, у яких лікування 

софосбувіром/велпатасвіром/воксилапревіром виявилося невдалим, рекомендовано 

призначати 16-тижневу схему, що включає глекапревір/пібрентасвір плюс софосбувір, а також 

рибавірин у дозуванні залежно від маси тіла. Ця рекомендація ґрунтується на профілі 
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резистентності пібрентасвіру та високому показнику відповіді, що спостерігалася при такій 

тривалості терапії серед учасників, інфікованих вірусом генотипу 3, у дослідженні 

MAGELLAN-3 49. Для людей із факторами, які можуть зменшувати ймовірність досягнення 

СВВ (напр., інфекція генотипу 3 і цироз печінки або невдале лікування 

глекапревіром/пібрентасвіром плюс софосбувіром у минулому), слід розглядати можливість 

продовження лікування за цією схемою до 24 тижнів або на ще довший період. Попри 

наявність даних про випадки використання лікування такої тривалості на практиці 51-54, дані 

клінічних випробувань на підтримку такого підходу відсутні. 

24-тижневий курс софосбувіру/велпатасвіру/воксилапревіру плюс рибавірину в 

дозуванні на основі маси тіла також рекомендований людям, у яких неефективним виявилося 

лікування софосбувіром/велпатасвіром/воксилапревіром. Хоча на сьогодні немає 

опублікованих даних клінічних випробувань щодо повторного лікування 

софосбувіром/велпатасвіром/воксилапревіром пацієнтів, у яких початкове лікування за такою 

ж схемою виявилося невдалим, було проведене невелике ретроспективне спостережне 

дослідження щодо 4 людей, у яких початкове лікування ПППД та подальше повторне 

лікування софосбувіром/велпатасвіром/воксилапревіром були неефективними. Цим чотирьом 

пацієнтам була призначена 24-тижнева терапія порятунку 

софосбувіром/велпатасвіром/воксилапревіром (одному – з додаванням рибавірину). Показник 

СВВ12 у цій невеликій групі пацієнтів становив 100% (4/4) 53. Рекомендація щодо 

продовження тривалості терапії до 24 тижнів із додаванням рибавірину в дозуванні на основі 

маси тіла при повторному лікуванні за тією ж схемою на основі ПППД 

(софосбувіру/велпатасвіру/воксилапревіру) переважно ґрунтується на екстраполяції даних 

попередніх досліджень, які демонструють переваги цієї стратегії в різних популяціях 55. 

 

Повторне лікування пацієнтів із декомпенсованим цирозом печінки 

Спроможності повторного лікування людей із декомпенсованим цирозом печінки та 

неефективним лікуванням на основі ПППД в анамнезі є обмеженими у зв’язку з неможливістю 

використання інгібіторів протеази NS3/4A (напр., глекапревіру, гразопревіру, воксилапревіру) 

при декомпенсованому цирозі. Рекомендації щодо повторного лікування із застосуванням або 

24-тижневого курсу софосбувіру/велпатасвіру плюс рибавірину в дозуванні залежно від маси 

тіла, або ледіпасвіру/софосбувіру плюс рибавірину в дозуванні залежно від маси тіла 

ґрунтуються на відносно сприятливих показниках СВВ (від 91% до 100%) при застосуванні 

цих схем серед пацієнтів із компенсованим цирозом печінки та невдалим лікуванням ПППД в 

минулому 55-57. 

 

Ведення унікальних і ключових груп населення 

Рекомендації щодо ВГС підкреслюють важливість урахування особливих міркувань і 

незадоволених потреб унікальних і ключових груп населення для досягнення істотного 

зниження тягаря захворювань, пов’язаних із вірусом гепатиту С. Цей підхід узгоджується зі 

стратегією ВООЗ щодо досягнення цільових показників елімінації гепатиту С, у якій також 

підкреслена важливість зосередження зусиль на групах населення, які зазнають 

непропорційного впливу ВГС, зокрема на людях із коінфекцією ВІЛ/ВГС, людях, які 

вживають ін’єкційні наркотики (ЛВІН), чоловіках, які практикують секс із чоловіками (ЧСЧ), 

а також людях, які перебувають у місцях позбавлення волі 1. У рекомендаціях щодо ВГС 

додатково приділена увага особливим міркуванням і незадоволеним потребам інших 

унікальних або ключових груп населення, а саме людей із гострим ВГС, вагітних жінок, дітей 

і підлітків, а також реципієнтів трансплантованих солідних органів. Рекомендації для цих груп 

населення спрямовані на максимізацію потенційної користі від часто нереалізованих 

можливостей для зниження інцидентності й превалентності ВГС, особистого та суспільного 

тягаря захворювання, а також частоти розвитку ускладнень та смертності, пов’язаних із ВГС. 

 

Люди з коінфекцією ВІЛ/ВГС 
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Люди, які раніше не отримували лікування та живуть із коінфекцією ВІЛ/ВГС (без 

цирозу або з компенсованим цирозом), віднедавна були включені до групи пацієнтів, яким 

можна призначати терапію ПППД за спрощеним алгоритмом лікування (див. рисунок 4 і 

рисунок 5). Це рішення підкріплюється результатами клінічного випробування MINMON. 

Серед 166 учасників дослідження з коінфекцією ВІЛ/ВГС 95% (157/166) досягли СВВ12 33. 

Зважаючи на те, що люди, які живуть із ВІЛ, зазнають непропорційного впливу ВГС 58, 

зменшення бар’єрів для лікування здатне принести користь інфікованим, водночас сприяючи 

досягненню цілі щодо елімінації ВГС. 

 

Люди з гострим ВГС 

Група з розробки рекомендацій підтверджує рекомендацію щодо того, що людей із 

підтвердженим гострим ВГС (позитивним результатом тесту на РНК вірусу гепатиту С) слід 

лікувати так само, як і тих, хто має хронічний ВГС, не чекаючи можливого спонтанного 

виліковування (тобто застосовувати підхід «діагностуй і лікуй»). Враховуючи факт зростання 

інцидентності гострого гепатиту С у США на 124% за період із 2013 року по 2020 рік 59, 

лікування цієї ключової групи населення є критично важливим як для профілактики, так і для 

елімінації ВГС. 

Результати досліджень, у яких оцінювали ефективність скороченої 6-тижневої терапії 

гострого ВГС із використанням різних схем на основі ПППД, включаючи 

ледіпасвір/софосбувір 60, 61, глекапревір/пібрентасвір 62 і софосбувір/велпатасвір 63, 

демонструють в основному нижчі показники відповіді порівняно зі стандартом лікування. З 

огляду на це, скорочений курс лікування ПППД при гострому ВГС не рекомендований. 

 

Вагітні жінки з ВГС 

Згідно з рекомендацією щодо універсального скринінгу на гепатит С під час вагітності 

від 2018 року 64, USPSTF та ЦКЗ США у 2020 році випустили рекомендації, які в основному є 

співставними 8, 9. У травні 2021 року Американський коледж акушерів-гінекологів видав 

практичні поради, згідно з якими проводити скринінг на гепатит слід для всіх вагітних жінок 

під час кожної вагітності 65. Товариство медицини матері і плода схвалило цю практичну 

пораду й опублікувало відповідну рекомендацію у вересні 2021 року 66. Враховуючи, що 

національний стратегічний план DHHS щодо вірусних гепатитів передбачає розширене 

впровадження універсального скринінгу на гепатит С під час вагітності як важливий 

стратегічний компонент елімінації ВГС 4, інтеграція рекомендацій щодо скринінгу для цієї 

ключової групи є важливим кроком на шляху до досягнення зазначеної цілі. Рекомендації 

щодо лікування під час вагітності в основному не змінилися порівняно з попереднім 

оновленням 5. Попри відсутність опублікованих результатів масштабних клінічних 

випробувань, у яких би оцінювали безпечність застосування ПППД під час вагітності, менші 

дослідження та дослідження серій випадків не продемонстрували жодних проблем із безпекою 
67-71. Група з розробки рекомендацій пропонує розглядати можливість лікування з 

використанням ПППД під час вагітності в кожному окремому випадку після обговорення 

потенційних ризиків і користі. 

 

Коментар Робочої Групи: за відсутність результатів масштабних клінічних випробувань, 

які б оцінювали безпечність застосування ПППД під час вагітності, лікування вагітних від 

ВГС в Україні не рекомендовано. Якщо вагітність настала під час лікування, питання щодо 

продовження лікування вирішується консиліумом з врахуванням побажань пацієнтки. У 

випадку продовження лікування слід врахувати, що рибавірин при вагітності строго 

протипоказаний.  

 

Діти з ВГС 

Стратегії зменшення тягаря захворювань, пов’язаних із вірусом гепатиту С, історично 

були сфокусовані на дорослому населенні 72. При цьому дані нещодавнього моделювання 
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вказують на те, що принаймні 3,26 мільйона дітей і підлітків (віком ≤ 18 років) у всьому світі 

живуть із ВГС 73. Національні дані щодо інцидентності й превалентності гепатиту С серед 

дітей і підлітків у США є несистематичними та/або застарілими 73. При цьому зі збільшенням 

кількості випадків інфікування вірусом гепатиту С серед жінок дітородного віку 15, 74-78 

підвищується і ризик зростання частоти випадків передавання інфекції від матері до дитини 
76. Варто зазначити, що передавання від матері до дитини є основним шляхом інфікування 

дітей вірусом гепатиту С 79, 80. 

В останні роки в лікуванні ВГС у дітей відбулася своєрідна революція – починаючи зі 

схвалення Управлінням продовольства і медикаментів США перших ПППД для підлітків у 

квітні 2017 року 81, 82 до схвалення у червні 2021 року 2 пангенотипних схем 

(глекапревір/пібрентасвір та софосбувір/велпатасвір) для дітей віком від 3 років 83, 84. Дані про 

ефективність і безпечність, отримані за результатами клінічних випробувань терапії ПППД у 

дітей, в основному є співставними з даними випробувань, проведених у дорослих 85-90. Група 

підтверджує свою рекомендацію щодо лікування всіх дітей і підлітків віком ≥ 3 роки, 

інфікованих вірусом гепатиту С, із використанням схвалених схем ПППД незалежно від 

тяжкості перебігу захворювання. Рекомендації щодо лікування та повторного лікування дітей 

наведено в Додатку: таблицях 3 і 4 відповідно. 

 

Лікування ВГС у пацієнтів, яким була проведена трансплантація солідних органів 

Дані клінічних випробувань і реальної практики надають надійні докази, що 

підтверджують безпечність та ефективність лікування ВГС у пацієнтів, яким була проведена 

трансплантація солідних органів, із використанням ПППД 91-95. Далі будуть розглянуті 

специфічні клінічні сценарії. Рекомендації щодо лікування ВГС після трансплантації наведено 

в Додатку: таблиця 5. 

 

Лікування рецидивів ВГС після трансплантації печінки та нирок 

У рамках відкритого непорівняльного випробування фази 3 MAGELLAN-2 було 

проведене оцінювання 12-тижневого курсу лікування, який передбачав прийом глекапревіру 

(300 мг)/пібрентасвіру (120 мг) один раз на добу для лікування ВГС (генотипів 1–6) у пацієнтів 

без цирозу печінки, яким була проведена трансплантація печінки або нирки ≥ 3 місяці тому. 

Пацієнти, схеми імуносупресивного лікування яких включали циклоспорин > 100 мг/добу або 

преднізон > 10 мг/добу, були виключені. Натомість були включені пацієнти з генотипами 1, 2, 

4, 5, 6, які раніше не отримували або отримували лікування (на основі інтерферону чи 

софосбувіру та рибавірину з пегільованим інтерфероном або без нього). Пацієнти з генотипом 

3, які раніше отримували лікування, були виключені. Загальний показник СВВ12 становив 

98% (98/100). Про серйозні несприятливі події, пов’язані з лікуванням, повідомлено не було 
91. 

Схеми на основі софосбувіру також продемонстрували ефективність у людей, яким 

була проведена трансплантація печінки або нирки 93-96. Дослідники, які провели спостережне 

дослідження в реальних умовах, у якому оцінювали ефективність і безпечність лікування 

ПППД у 179 реципієнтів печінки, нирки або подвійних трансплантатів печінки та нирки, 

повідомили про СВВ12 на рівні 94% (169/179) серед учасників, які отримували 

ледіпасвір/софосбувір. Несприятливі події, включаючи гостре клітинне відторгнення, 

спостерігалися рідко 93. Відкрите дослідження фази 2, в якому оцінювали 12-тижневу схему 

лікування, що передбачала прийом софосбувіру (400 мг)/велпатасвіру (100 мг) один раз на 

добу, за участі 79 реципієнтів трансплантатів печінки, інфікованих вірусом гепатиту С 

(генотипів 1, 2, 3, 4), продемонструвало подібний показник відповіді з СВВ12 на рівні 96% 

(76/79). Протягом періоду дослідження серйозних несприятливих подій, пов’язаних із 

лікуванням, епізодів відторгнення трансплантата або смертельних випадків зафіксовано не 

було 94. 

Перед початком терапії ПППД слід врахувати важливі взаємодії лікарських засобів, 

характерні для посттрансплантаційного періоду. Циклоспорин істотно збільшує площу під 
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факмакокінетичною кривою елбасвіру/гразопревіру 97, 98, а також софосбувіру/велпатасвіру/ 

воксилапревіру99, тому його не слід застосовувати одночасно з цими схемами. Також не 

рекомендоване одночасне застосування глекапревіру/пібрентасвіру та циклоспорину >100 

мг/добу 83. 

 

 

Лікування людей без ВГС, які є реципієнтами трансплантатів органів від донорів із 

віремією ВГС 

Продовжує існувати велика диспропорція між кількістю людей, які потребують 

трансплантації солідних органів, і наявними органами померлих донорів 100. Зважаючи на те, 

що наявні дані підтверджують безпечність та ефективність терапії ПППД у пацієнтів, яким 

було проведено трансплантацію, багато центрів трансплантації почали використовувати 

солідні органи від ВГС-позитивних донорів для ВГС-негативних реципієнтів, щоб збільшити 

пул доступних органів 101-106. Пул ВГС-позитивних донорів включає як донорів із віремією 

ВГС (тобто людей із позитивним результатом тесту на РНК вірусу гепатиту С), так і 

серопозитивних до ВГС донорів (тобто людей із позитивним результатом тесту на антитіла до 

вірусу гепатиту С і негативним результатом тесту на РНК вірусу гепатиту С [без віремії]). 

Використання органів від донорів із ВГС виявилося ефективною стратегією для розширення 

доступу до трансплантації та скорочення часу очікування й загальної смертності 107-110. 

 

Терміни та лікування у випадку отримання реципієнтом без віремії трансплантата 

печінки від донора з віремією ВГС 

Нові дані свідчать на користь якомога ранішого призначення лікування ВГС у разі 

отримання серонегативним до ВГС реципієнтом трансплантата печінки від донора з віремією 

ВГС 111. У нещодавньому багатоцентровому проспективному дослідженні 34 серонегативним 

до ВГС пацієнтам була проведена трансплантація органів від ВГС-позитивних донорів (у 20 

випадках – із віремією, у 14 – без неї). Усі реципієнти трансплантатів від донорів із віремією 

ВГС стали віремічними на 3-й день після трансплантації. Лікування ПППД розпочинали у 

таких реципієнтів в середньому через 27,5 днів після трансплантації. Показник СВВ12 

становив 100% (20/20). У одного пацієнта на 18-й день після операції (до початку терапії 

ПППД) розвинулася гостра мембранозна нефропатія, пов’язана з ВГС, що зрештою призвело 

до термінальної стадії ниркової недостатності, яка потребувала діалізу, незважаючи на 

досягнення СВВ12 112. Цей випадок підкреслює важливість раннього початку терапії ПППД 

після трансплантації для уникнення ускладнень, пов’язаних із ВГС. Група з розробки 

рекомендацій рекомендує розпочинати терапію щонайбільше протягом 2 тижнів після 

трансплантації, бажано – протягом 1 тижня, якщо пацієнт є клінічно стабільним. 

Скорочений курс лікування ПППД наразі не рекомендований для реципієнтів органів 

від донорів із віремією ВГС через відсутність даних, що демонструють ефективність такого 

лікування. Великий резервуар ВГС у трансплантаті печінки може бути причиною низької 

ефективності. 

 

Терміни та лікування у випадку отримання реципієнтом без віремії трансплантата 

іншого органа, ніж печінка, від донора з віремією ВГС 

Серонегативним до ВГС пацієнтам, які отримали трансплантат органа, іншого ніж 

печінка, від донора із віремією ВГС, лікування ВГС слід призначати якомога раніше. Ця 

стратегія знижує ймовірність печінкових і позапечінкових ускладнень, пов’язаних із ВГС, у 

період безпосередньо після трансплантації. У відкритому багатоцентровому клінічному 

випробуванні фази 4 MYTHIC оцінювали ефективність і безпечність 8-тижневої схеми 

лікування, яка передбачала прийом глекапревіру (300 мг)/пібрентасвіру (120 мг) один раз на 

добу, у 30 ВГС-негативних реципієнтів, яким була проведена трансплантація нирок із 

використанням трансплантатів від донорів із віремією ВГС 113. Лікування розпочинали через 

2–5 днів після трансплантації (цільовий термін становив 3 дні). Усі 30 учасників досягли 
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СВВ12; про жодні серйозні несприятливі події, пов’язані із ВГС, повідомлено не було 113. 

Виходячи з результатів цього та інших досліджень, які демонструють користь раннього 

лікування ВГС 113-116, застосування профілактичної (безпосередньо перед трансплантацією або 

на 0-й день після трансплантації) чи превентивної (з 0-го по 7-й день після трансплантації; 

одразу після стабілізації клінічного стану пацієнта) стратегії початку використання ПППД 

рекомендоване для ВГС-негативних реципієнтів трансплантатів солідних органів, інших ніж 

печінка, від донорів із віремією ВГС. Важливо відзначити, що жоден зі згаданих вище підходів 

не вимагає наявності віремії ВГС у реципієнта трансплантата. 

Коротші схеми лікування на основі ПППД у таких випадках наразі досліджуються; 

попередні результати відповідних досліджень є досить обнадійливими. Однак наразі 

відповідні практики не рекомендовані за межами клінічних випробувань 115, 117, 118. 

 

Результати та процес у випадку трансплантації з використанням трансплантатів 

донорів із віремією ВГС у серонегативних до ВГС реципієнтів 

Дані за результатами оцінювання довгострокових результатів пацієнтів після 

трансплантації органів від донорів із віремією ВГС, показують обнадійливі результати. У 

51 реципієнта подвійного трансплантата серця/нирки від донорів із віремією ВГС, 1-річна 

виживаність була співставною з тими, хто отримував органи від донорів без віремії 119. Інше 

дослідження, в якому оцінювали результати серед реципієнтів мультиорганних комплексів 

(серця/нирки, серця/легень, серця/печінки), продемонструвало аналогічну 1-річну 

виживаність серед реципієнтів органів від донорів із віремією ВГС і тими, кому були 

трансплантовані органи від ВГС-негативних донорів 106. 

Аналіз бази даних Об’єднаної мережі обміну органами показав, що ВГС-негативні 

пацієнти, яким була трансплантована печінка від ВГС-позитивних донорів (із віремією і без) 

мали вищі показники 1-річної виживаності трансплантата порівняно з тими, хто отримав 

трансплантати від ВГС-негативних донорів 120. Примітним також є той факт, що ВГС-

позитивні донори були статистично значно молодшими за ВГС-негативних. Багатофакторний 

аналіз продемонстрував, що саме вік донора, а не його ВГС-статус був незалежним 

предиктором 1-річної виживаності трансплантата 120. 

Перед трансплантацією органу від донора з віремією гепатиту С ВГС-негативному 

реципієнту має бути забезпечене отримання інформованої згоди (згідно з рекомендаціями на 

основі консенсусу Американського товариства трансплантологів 121) та спільне ухвалення 

рішень пацієнтом і клінічною групою. Пацієнти повинні розуміти ризики інфікування 

гепатитом С, ризик для людей, які здійснюватимуть догляд за ними, пов’язаний із уколами 

голкою, а також показники успішності та ризики терапії на основі ПППД 115, 121-125. 

Враховуючи широкий спектр доступних даних про безпечність та ефективність, протоколи, 

схвалені інституційною наглядовою радою, більше не є необхідними. Однак, враховуючи 

зазначені унікальні фактори, центри трансплантації повинні забезпечити надання згоди 

конкретно щодо ВГС та подальше спостереження. 

 

Люди, які вживають ін’єкційні наркотики (ЛВІН) 

Вживання ін’єкційних наркотиків (ВІН) є найпоширенішим фактором ризику 

інфікування вірусом гепатиту С у Північній Америці та Європі. Серопревалентність ВГС серед 

ЛВІН коливається від 18% до 88%, залежно від географічної місцевості 126 і тривалості ВІН 127, 

128. На ВІН припадає приблизно 70% нових випадків інфікування гепатитом С [59]. Таким 

чином, епідемія вживання опіоїдів, масштаби якої зростають, є важливим фактором у 

продовженні епідемії ВГС 1, 2, 4, 14, 16, 59. Отже досягнення мети елімінації ВГС значною мірою 

залежить від діагностики та лікування ВГС у ЛВІН, а також впровадження стратегій 

зменшення шкоди для запобігання випадкам інфікування в майбутньому 1, 2, 4, 122, 129-132. Дані з 

Австралії підтверджують ефективність лікування як підходу до профілактики серед ЛВІН. 

Після впровадження необмеженого доступу до терапії ПППД у 2016 році частка ЛВІН із 

діагностованим активним ВГС, які отримували лікування, зросла з 3% до 47%, тоді як частка 
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людей із віремією ВГС знизилася з 44% до 17% 133. 

Щорічне тестування на ВГС рекомендоване для ЛВІН, які продовжують уживати 

ін’єкційні наркотики, незалежно від того, чи проходили вони тестування та чи отримували 

негативні результати такого тестування в минулому. Програми лікування розладів, пов’язаних 

із вживанням психоактивних речовин, і програми обміну голок/шприців повинні передбачати 

рутинне тестування на антитіла до вірусу гепатиту С із підтверджувальним тестуванням на 

РНК вірусу гепатиту С та направленням для отримання допомоги тих, хто виявляється 

інфікованим 132, 134. ЛВІН із ВГС слід консультувати щодо заходів, спрямованих на зниження 

ризику передавання інфекції іншим і пропонувати направлення для отримання послуг зі 

зменшення шкоди, включаючи видачу інтраназального налоксону, обмін голок/шприців, а 

також лікування розладів, пов’язаних із вживанням опіоїдів та інших психоактивних речовин. 

Клінічні випробування та спостережні дослідження за участю ЛВІН, які повідомляли 

про вживання ін’єкційних наркотиків на початку лікування ВГС та/або продовжували вживати 

їх під час терапії, демонстрували рівні СВВ12, наближені до 95% 135–140. Група з розробки 

рекомендацій рішуче переконана, що активне чи нещодавнє вживання наркотиків або 

перестороги щодо повторного інфікування не є протипоказаннями до лікування ВГС. 

Для ЛВІН, які нещодавно вживали ін’єкційні наркотики, після спонтанного кліренсу ВГС або 

успішного лікування рекомендоване щонайменше щорічне тестування на РНК вірусу гепатиту 

С 141-144. 

 

ВІЛ-негативні чоловіки, які практикують секс із чоловіками 

Попри наявність у ВІЛ-позитивних чоловіків, які практикують секс із чоловіками 

(ЧСЧ), підвищеного ризику інфікування ВГС 145, також повідомлялося про гострий ВГС у ВІЛ-

негативних ЧСЧ, які зверталися по послуги доконтактної профілактики ВІЛ (ДКП) 146, 147. ВІЛ-

негативним ЧСЧ рекомендоване тестування на ВГС на початку ДКП і принаймні раз на рік 

після цього (під час ДКП). Усіх ЧСЧ слід консультувати щодо ризику передавання ВГС 

статевим шляхом через ризикові сексуальні практики та практики вживання наркотиків, а 

також інформувати про заходи із профілактики та запобігання передаванню ВГС 148, 149. 

Противірусне лікування ЧСЧ з ВГС має поєднуватися з постійним консультуванням 

щодо ризику повторного інфікування вірусом гепатиту С та навчанням методам зниження 

ризику повторного інфікування після лікування 150. Щонайменше щорічне (і на основі ризику, 

за наявності показань) тестування на РНК вірусу гепатиту С рекомендоване для всіх 

сексуально активних ЧСЧ у групі підвищеного ризику після успішного лікування або 

спонтанного кліренсу ВГС 151, 152. 

 

Люди, що перебувають у виправних закладах 

Результати нещодавно проведених перехресних опитувань свідчать про те, що 

серопревалентність ВГС серед ув’язнених у США коливається від 3,0% до 34,6% 153, що 

суттєво перевищує показник в 1,7% у загальній популяції 154. Більш ніж 90% цих людей 

звільняються та повертаються до життя у громаді, де вони можуть сприяти поширенню ВГС 
155, 156. Окрім цього вони можуть мало контактувати з системою охорони здоров’я 157, 158. 

Враховуючи високу превалентність ВГС серед людей у виправній системі США, успішність 

зусиль із ліквідації ВГС у США залежить від виявлення інфікованих людей у в’язницях та 

інших виправних закладах, направлення цих людей для отримання медичної допомоги з метою 

лікування ВГС та забезпечення доступу до противірусного лікування 2, 159. Таким чином, у 

виправних закладах слід упроваджувати тестування на ВГС, що складається з тестування на 

антитіла до вірусу гепатиту С із подальшим підтверджувальним тестуванням на РНК вірусу 

гепатиту С, якщо тест на антитіла виявляється позитивним. Універсальне тестування людей, 

які перебувають у місцях позбавлення волі, на хронічний ВГС є економічно-ефективним 

втручанням, яке, як було показано, знижує поточне передавання ВГС та інцидентність 

прогресуючих захворювань печінки 160. 

Лікування хронічного ВГС із використанням ПППД є можливим у в’язницях та інших 
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виправних закладах і сприятиме зусиллям з ліквідації ВГС 161, 162. Людей із хронічним ВГС, 

які перебувають у місцях позбавлення волі, слід консультувати щодо інфекції ВГС і 

направляти для отримання подальшої допомоги – обстеження на предмет уражень печінки та 

лікування – на рівні громади після звільнення 163-166. Люди, строк ув’язнення яких є достатньо 

тривалим для проходження рекомендованого курсу лікування ПППД, повинні отримувати 

таке лікування під час ув’язнення 161. Люди з хронічним ВГС, що перебувають у в’язниці, 

повинні отримувати лікування ПППД відповідно до рекомендацій AASLD-IDSA під час 

ув’язнення 162, 167. В’язниці та інші виправні заклади повинні сприяти продовженню лікування 

ВГС в осіб, які отримували таке лікування на момент ув’язнення. Лікування ВГС у виправних 

закладах є економічно ефективним, оскільки ПППД зупиняють прогресування ураження 

печінки, пов’язаного з ВГС, і знижують ризик розвитку цирозу, декомпенсованої печінкової 

недостатності та гепатоцелюлярної карциноми, компенсуючи майбутні витрати на охорону 

здоров’я, пов’язані з печінковими та непечінковими ускладненнями 168. 

Після звільнення з виправного закладу людей із ВГС і прогресуючим фіброзом або 

цирозом печінки слід направляти до закладів охорони здоров’я на рівні громади для 

спостереження за ускладненнями, пов’язаними з ВГС. Щоб запобігти повторному 

інфікуванню вірусом гепатиту С та зменшити ризик прогресування уражень печінки, 

пов’язаних із ВГС, виправні заклади повинні забезпечувати зменшення шкоди та доказове 

лікування для супутніх розладів, пов’язаних із вживанням психоактивних речовин 169. Окрім 

цього, протидія зловживанню алкоголем серед людей із хронічним ВГС у виправних закладах 

може допомогти уповільнити прогресування уражень печінки, а також зменшити частоту 

випадків передавання ВГС та рецидивів. 

 

ТАБЛИЦІ 

Таблиця 1. Рекомендації щодо початкового лікування дорослих із ВГС 

Схема Генотипи Класифікація Тривалість Оцінка 
Застереження та 

зауваження 

Пацієнти, які раніше не отримували лікування, без цирозу або з компенсованим цирозом 

Глекапревір/пібрентасвір 1–6 Рекомендована 8 тижнів I, Aa  

Софосбувір/велпатасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, Ab Для пацієнтів із 

інфекцією, викликаною 

вірусом генотипу 3, та 

компенсованим 

цирозом рекомендоване 

RAS NS5A. Якщо на 

початку лікування 

наявна заміна Y93H в 

NS5A, до схеми слід 

додати рибавірин у 

дозуванні на основі 

маси тіла або обрати 
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іншу рекомендовану 

схему. 

Ледіпасвір/софосбувір 1, 4, 5, 6 Рекомендована 12 тижнів I, Ac Не рекомендована для 

пацієнтів із інфекцією, 

викликаною вірусом 

генотипу 6e невідомого 

підтипу. 

 

 1, без 

цирозу 

Рекомендована 8 тижнів I, 

B 

Може 

використовуватися у 

ВІЛ-негативних 

пацієнтів без цирозу з 

рівнем РНК вірусу 

гепатиту С < 6 млн 

МО/мл 

Елбасвір/гразопревір 1b, 4 Рекомендована 12 тижнів 
I, 

Ad 
 

 1a Альтернативна 12 тижнів I. 

A 

Для пацієнтів із 

інфекцією, викликаною 

вірусом генотипу 1a, 

рекомендоване RAS 

NS5A. Якщо на 

початку лікування 

наявні заміни, 

пов’язані зі стійкістю 

(заміни позицій 

амінокислот 28, 30, 31 

або 93), слід 

застосовувати іншу 

рекомендовану схему. 
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Софосбувір/велпатасвір + рибавірин у 

дозуванні на основі маси тіла 

3 Альтернативна 12 тижнів IIa, 

A 

Може 

використовуватися у 

пацієнтів із інфекцією, 

викликаною вірусом 

генотипу 3, з 

компенсованим 

цирозом і Y93 у NS5А 

за результатами RAS. 

Софосбувір/велпатасвір/воксилапревір  Альтернативна 12 тижнів IIa, 

B 

Може 

використовуватися у 

пацієнтів із інфекцією, 

викликаною вірусом 

генотипу 3, з 

компенсованим 

цирозом і Y93 у NS5А 

за результатами RAS. 

 

Пацієнти, які раніше не отримували лікування, з декомпенсованим цирозом 

Софосбувір/велпатасвір + 

рибавірин у дозуванні на 

основі маси тіла 

1–6 Рекомендована 12 тижнів I, Ae Пацієнтам із цирозом класу 

С за шкалою CTP 

рекомендовано призначати 

початкову низьку дозу 

рибавірину (600 мг) із 

подальшим її збільшенням 

залежно від переносимості. 

Софосбувір/велпатасвір 1–6 Рекомендована 24 тижні I, Ae Може використовуватися у 

пацієнтів, яким не 

підходить рибавірин. 

Ледіпасвір/софосбувір + 

рибавірин у дозуванні на 

основі маси тіла 

1, 4, 5, 6 Рекомендована 12 тижнів I, Af Пацієнтам із цирозом класу 

С за шкалою CTP 

рекомендовано призначати 

початкову низьку дозу 

рибавірину (600 мг) із 

подальшим її збільшенням 

залежно від переносимості. 
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Ледіпасвір/софосбувір 1, 4, 5, 6 Рекомендована 24 тижні I, Af Може використовуватися у 

пацієнтів, яким не підходить 

рибавірин. 

Схеми наведені в порядку від рекомендованих до альтернативних, за генотипами, рівнем доказів та в 

алфавітному порядку. 

Скорочення: CTP – система оцінювання Child-Turcott-Pugh; ВІЛ – вірус імунодефіциту людини; NS5A – 

неструктурний білок 5A вірусу гепатиту С; RAS – заміни, пов’язані зі стійкістю. 

a Рівень доказів I, B для людей із компенсованим цирозом. 

b Рівень доказів I, B для людей із інфекцією, викликаною вірусом генотипу 5 чи 6. 

c Рівень доказів IIa, B для людей із інфекцією, викликаною вірусом генотипу 5 чи 6, та людей із інфекцією, 

викликаною вірусом генотипу 4 і компенсованим цирозом. 

d Рівень доказів IIa, B для людей із інфекцією, викликаною вірусом генотипу 4 і компенсованим цирозом. 

e Наявні дані щодо інфекції, викликаної вірусом генотипу 6, лише щодо людей із компенсованим цирозом. 

f Наявні дані щодо інфекції, викликаної вірусом генотипу 5 чи 6, стосуються невеликої кількості людей із 

компенсованим цирозом. 

 

Таблиця 2. Рекомендації щодо повторного лікування дорослих із ВГС, які отримували лікування в 

минулому 

Схема Генотипи Класифікація Тривалість Оцінка 
Застереження та 

зауваження 

Невдале лікування на основі софосбувіру у пацієнтів без цирозу або з компенсованим цирозом 

Софосбувір/велпатасвір/

воксилапревір 

1–6 Рекомендована 12 тижнів I. A Для пацієнтів із 

інфекцією, викликаною 

вірусом генотипу 3, та 

компенсованим цирозом 

за відсутності 

протипоказань до схеми 

слід додати рибавірин у 

дозуванні на основі маси 

тіла. 

Глекапревір/пібрентасвір 1, 2, 4, 5, 6 Альтернативна 16 тижнів I. A Не рекомендована для 

пацієнтів, які раніше 

отримували схеми з 

інгібітором NS5A + 

інгібітором протеази 
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NS3/4A (такими як 

елбасвір/гразопревір). 

Невдале лікування глекапревіром/пібрентасвіром у пацієнтів без цирозу або з компенсованим цирозом 

Глекапревір/пібрентасвір 

+ софосбувір + 

рибавірин у дозуванні на 

основі маси тіла 

1–6 Рекомендована 16 тижнів IIa, B  

Софосбувір/велпатасвір/

воксилапревір 

1–6 Рекомендована 12 тижнів IIa, B Для пацієнтів із 

компенсованим цирозом 

рекомендовано додавати 

до схеми рибавірин у 

дозуванні на основі маси 

тіла (оцінка IIa, C). 

Невдале лікування софосбувіром/велпатасвіром/воксилапревіром або софосбувіром + 

глекапревіром/пібрентасвіром у пацієнтів без цирозу або з  

компенсованим цирозом 

Глекапревір/пібрентасвір 

+ софосбувір + 

рибавірин у дозуванні на 

основі маси тіла 

1–6 Рекомендована 16 тижнів IIa, B У надзвичайно тяжких 

випадках (напр., при 

інфекції, викликаній 

вірусом генотипу 3, із 

компенсованим 

цирозом) та у випадках 

невдалого лікування 

софосбувіром + 

глекапревіром/пібрентас

віром можна розглядати 

доцільність 

продовження лікування 

до 24 тижнів. 

Софосбувір/велпатасвір/

воксилапревір + 

рибавірин у дозуванні на 

основі маси тіла 

1–6 Рекомендована 24 тижні IIa, B  

Невдале лікування на основі софосбувіру або інгібітора NS5A у пацієнтів із декомпенсованим цирозом 
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Софосбувір/велпатасвір 

+ рибавірин у дозуванні 

на основі маси тіла 

1–6 Рекомендо

вана 

24 тижні II, Ca Пацієнтам із цирозом 

класу С за шкалою CTP 

рекомендовано 

призначати початкову 

низьку дозу рибавірину 

(600 мг) із подальшим її 

збільшенням залежно від 

переносимості. 

Ледіпасвір/софосбувір + 

рибавірин у дозуванні на 

основі маси тіла 

1, 4, 5, 6 Рекомендована 24 тижні II, Cb Пацієнтам із цирозом 

класу С за шкалою CTP 

рекомендовано 

призначати початкову 

низьку дозу рибавірину 

(600 мг) із подальшим її 

збільшенням залежно від 

переносимості. 

Схеми наведені в порядку від рекомендованих до альтернативних, за генотипами, рівнем доказів та в 

алфавітному порядку. 

Скорочення: CTP – система оцінювання Child-Turcott-Pugh; ВІЛ – вірус імунодефіциту людини; NS3/4A – 

неструктурний білок 3-4A вірусу гепатиту С; NS5A – неструктурний білок 5A вірусу гепатиту С. 

a Наявні дані щодо інфекції, викликаної вірусом генотипу 5 чи 6, стосуються невеликої кількості людей із 

компенсованим цирозом. 

b Наявні дані щодо інфекції, викликаної вірусом генотипу 6, лише щодо людей із компенсованим цирозом. 

 

Таблиця 3. Рекомендації щодо початкового лікування дітей із ВГС без цирозу або з компенсованим 

цирозом 

Схема Генотипи Класифікація Тривалість Оцінка 

Глекапревір/пібрентасвір 1–6 Рекомендована 8 тижнів I, B 

Софосбувір/велпатасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, B 

Ледіпасвір/софосбувір 1, 4, 5, 6 Рекомендована 12 тижнів I, B 

Схеми наведені за генотипами, рівнем доказів та в алфавітному порядку. 

Таблиця 4. Рекомендації щодо повторного лікування дітей із ВГС за попередньо застосованими схемами 

та статусом цирозу 
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Схема Генотипи Класифікація Тривалість Оцінка Статус цирозу 

Невдале лікування з використанням схеми на основі інтерферону (± рибавірин) та/або софосбувіру 

без інгібіторів протеази NS3/4A або інгібіторів NS5A  

  

Глекапревір/пібрентасвір 
1, 2, 4, 5, 

6 
Рекомендована 8 тижнів I, C Без цирозу 

Глекапревір/пібрентасвір 
1, 2, 4, 5, 

6 
Рекомендована 12 тижнів I, C 

Компенсований 

цироз 

Глекапревір/пібрентасвір 3 Рекомендована 16 тижнів I, C Без цирозу або з 

компенсованим 

цирозом 

Софосбувір/велпатасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, C Без цирозу або з 

компенсованим 

цирозом 

Софосбувір/велпатасвір 

+ рибавірин у дозуванні 

на основі маси тіла 

1–6 Рекомендована 12 тижнів I, C Декомпенсований 

цироз 

Невдале лікування інгібітором протеази NS3/4A без застосування інгібітора NS5A 

Глекапревір/пібрентасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, C 
Без цирозу або з 

компенсованим 

цирозом 

Невдале лікування інгібітором NS5A без застосування інгібітора протеази NS3/4A 

Глекапревір/пібрентасвір 1–6 Рекомендована 16 тижнів I, C Без цирозу або з 

компенсованим 

цирозом 

Невдале лікування інтерфероном (± рибавірин) + інгібітором протеази ВГС 
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Ледіпасвір/софосбувір 4, 5, 6 Рекомендована 12 тижнів I, C Без цирозу або з 

компенсованим 

цирозом 

Ледіпасвір/софосбувір 1 Рекомендована 12 тижнів I, C Без цирозу 

Ледіпасвір/софосбувір 1 Рекомендована 24 тижні I, C Компенсований 

цироз 

Схеми наведені за генотипами, рівнем доказів та в алфавітному порядку. 

Скорочення: NS3/4A – неструктурний білок 3-4A вірусу гепатиту С; NS5A – неструктурний білок 5A 

вірусу гепатиту С. 

Таблиця 5. Рекомендації щодо лікування ВГС у пацієнтів, яким була проведена трансплантація 

Схема Генотипи Класифікація Тривалість Оцінка 
Застереження та 

зауваження 

Рецидив ВГС після трансплантації печінки у пацієнтів без цирозу 

Глекапревір/пібрентасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, B 
 

Софосбувір/велпатасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, B 
 

Ледіпасвір/софосбувір 1, 4, 5, 6 Рекомендована 12 тижнів I, B  

 

 

Рецидив ВГС після трансплантації печінки у пацієнтів із компенсованим цирозом 

Софосбувір/велпатасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, B  

Глекапревір/пібрентасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, C  

Ледіпасвір/софосбувір 1, 4, 5, 6 Рекомендована 12 тижнів I. A  

Рецидив ВГС після трансплантації нирки у пацієнтів без цирозу або з компенсованим цирозом 

Глекапревір/пібрентасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, Aa  
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    IIa, Cb  

Софосбувір/велпатасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів IIa, C  

Ледіпасвір/софосбувір 1, 4, 5, 6 Рекомендована 12 тижнів I. A  

Елбасвір/гразопревір 1, 4 Альтернативна 12 тижнів I, B Застосування обмежене 

пацієнтами без RAS 

NS5A до елбасвіру. 

ВГС-негативні реципієнти трансплантатів печінки від донорів із віремією ВГС 

Глекапревір/пібрентасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, C Час: лікування слід 

призначати упродовж 2 

тижнів після 

трансплантації, бажано 

— протягом першого 

тижня. 

Софосбувір/велпатасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, C Час: лікування слід 

призначати упродовж 2 

тижнів після 

трансплантації, бажано 

— протягом першого 

тижня. 

 

 

ВГС-негативні реципієнти солідних органів інших, ніж печінка, від донорів із віремією ВГС 

Глекапревір/пібрентасвір 1–6 Рекомендована 8 тижнівc I, C Час: за можливості 

лікування слід 

призначати до 

отримання результатів 

дослідження на РНК 

вірусу гепатиту С — 

безпосередньо перед 

трансплантацією або 

негайно (на 0-й день) 

після неї. 
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В іншому випадку — 

протягом першого тижня 

після трансплантації за 

умови клінічної 

стабільності. 

Софосбувір/велпатасвір 1–6 Рекомендована 12 тижнів I, C Час: за можливості 

лікування слід 

призначати до 

отримання результатів 

дослідження на РНК 

вірусу гепатиту С — 

безпосередньо перед 

трансплантацією або 

негайно (на 0-й день) 

після неї. 

В іншому випадку — 

протягом першого тижня 

після трансплантації за 

умови клінічної 

стабільності. 

Схеми наведені за генотипами, рівнем доказів та в алфавітному порядку. 

Скорочення: ВГС – вірусний гепатит C; РНК – рибонуклеїнова кислота; NS5A – неструктурний білок 5A 

вірусу гепатиту С; RAS – заміни, пов’язані зі стійкістю. 
a Оцінка базується на доказах для людей без цирозу. 
b Оцінка базується на доказах для людей із компенсованим цирозом. 

c Якщо лікування починається пізніше ніж протягом першого тижня після трансплантації, його слід 

продовжити до 12 тижнів. 

 

WHO: «Updated recommendations on treatment of adolescents and children with chronic 

HCV infection, and HCV simplified service delivery and diagnostics, 2022» 

Лікування дорослих, підлітків і дітей (віком ≥ 3 роки) 

Нові рекомендації: лікування підлітків (12–17 років), дітей старшого віку (6–11 років) і дітей 

молодшого віку (3–5 років); та наявні рекомендації від 2018 р. для дорослих (1) 

 

Кого лікувати? 

Нові рекомендації (для підлітків і дітей) та наявні рекомендації для дорослих (1) 
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Ми рекомендуємо застосовувати пангенотипні схеми ПППД для лікування всіх 

дорослих, підлітків і дітей віком від 3 років із хронічною інфекцією, спричиненою ВГС, 

незалежно від стадії захворювання: 

Дорослі (≥ 18 років)1: сильна рекомендація; помірна якість доказів 

Підлітки (12–17 років)2: сильна рекомендація; помірна/низька якість доказів 

Діти старшого віку (6–11 років): сильна рекомендація; помірна/дуже низька якість 

доказів 

Діти молодшого віку (3–5 років): умовна рекомендація; дуже низька якість доказів 

 

1 Наявна рекомендація від 2018 р., надана в документі Guidelines for the care and treatment of persons 

diagnosed with chronic hepatitis C virus infection (1). Пангенотипними вважаються схеми, які 

забезпечують СВВ > 85% проти усіх шести основних генотипів ВГС. 

2 Для узгодженості ми використовуємо ті самі вікові групи, що використовувалися в випробуваннях 

для подання заявок до регуляторних органів. 

 

Які схеми ПППД використовувати? 

Нові рекомендації (для підлітків і дітей) та наявні рекомендації для дорослих (1) 

Ми рекомендуємо використовувати такі пангенотипні схеми ПППД для дорослих 

(18 років і старше), підлітків (12–17 років), дітей старшого віку (6–11 років) (усі 

рекомендації сильні) і дітей молодшого віку (3–5 років) (умовна рекомендація): 

• SOF/DCV1 протягом 12 тижнів:2 якість доказів: висока (дорослі), висока (підлітки 

та діти старшого віку); дуже низька (діти молодшого віку) 

• SOF/VEL протягом 12 тижнів: якість доказів: висока (дорослі), низька (підлітки та 

діти старшого віку); дуже низька (діти молодшого віку) 

• G/P протягом 8 тижнів: якість доказів: висока (дорослі), помірна (підлітки та діти 

старшого віку); дуже низька (діти молодшого віку). 

 

1 Найбільш широко використовувана схема у дорослих завдяки наявності недорогих генериків із 

гарантованою якістю. 
2 Для пацієнтів без цирозу. Лікування протягом 24 тижнів для пацієнтів, які мають досвід лікування 

або компенсований цироз. 

 

Таблиця 4.1 Тривалість лікування 

Вікові групи Пангенотипні схеми ПППД Непангенотипна схема 

ПППД (в умовах із 

мінімальною поширеністю 

інфекції, спричиненої 

вірусом генотипу 3)2 
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Софосбувір/ 

даклатасвір1 

Софосбувір/ 

велпатасвір2 

Глекапревір/ 

пібрентасвір 

Софосбувір/ 

ледіпасвір2 

Дорослі (18 років і 

старше) 

12 тижнів 12 тижнів 8 тижнів 12 тижнів 

Підлітки  

(12–17 років) 

12 тижнів 12 тижнів 8 тижнів 12 тижнів 

Діти старшого віку  

(6–11 років) 

12 тижнів 12 тижнів 8 тижнів 12 тижнів 

Діти молодшого віку  

(3–5 років) 

12 тижнів 12 тижнів 8 тижнів 12 тижнів 

 

1 Для пацієнтів без цирозу. Лікування протягом 24 тижнів рекомендоване для пацієнтів, які мають досвід 

лікування або компенсований цироз. Може розглядатися в умовах відомої високої превалентності вірусу 

генотипу 3 (> 10%). 
2 Для використання у пацієнтів із інфекцією, спричиненою вірусом генотипу 1, 4, 5 або 6. 

 

 

Таблиця 4.2 Дозування за масою тіла 

Пангенотипні схеми ПППД Непангенотипні схеми 

ПППД (в умовах із 

мінімальною поширеністю 

інфекції, спричиненої 

вірусом генотипу 3)1 

Софосбувір/ 

даклатасвір2 

Софосбувір/ 

велпатасвір 
Глекапревір/ пібрентасвір3 

Софосбувір/  

ледіпасвір 

> 26 кг 

400/60 мг 1 раз/добу  

(таблетки, вкриті 

оболонкою) 

> 30 кг 

400/100 мг 1 

раз/добу (таблетка 

КПФД) 

> 45 кг 

300/120 мг 1 раз/добу 

(таблетка КПФД або 

6 пакетів із пелетами для 

перорального прийому) 

≥ 35 кг  

90/400 мг 1 раз/добу  

(таблетка КПФД) 

14–25 кг  

200 мг/30 мг2  

(окремі таблетки, 

пріоритетним 

варіантом є 

софосбувір у формі 

менших таблеток по 

100 мг) 

17–29 кг 

200/50 мг 1 

раз/добу (таблетка 

або гранули 

КПФД) 

30–< 45 кг  

250/100 мг 1 раз/добу  

(5 пакетів із пелетами для 

перорального прийому) 

20–< 30 кг  

200/80 мг 1 раз/добу  

(4 пакети з пелетами для 

перорального прийому) 

17–35 кг 

45/200 мг 1 раз/добу 

(таблетка) 

 < 17 кг  

150/37,5 мг 1 

раз/добу (гранули, 

вкриті оболонкою) 

< 20 кг  

150/60 мг 1 раз/добу  

(3 пакети з пелетами для 

перорального прийому) 

< 17 кг  

33,75/150 мг  

(пакети з гранулами 

КПФД) 
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1 Для використання у пацієнтів із інфекцією, спричиненою вірусом генотипу 1, 4, 5 або 6, або в умовах низької 

поширеності інфекції, спричиненої генотипом 3. У випробуванні SHARED (серед дорослих) СВВ при 

застосуванні софосбувіру (400 мг) та ледіпасвіру (90 мг) спостерігалася у 261 особи (87%), але лише у 56% 

осіб, інфікованих ВГС генотипу 4r, порівняно з 93% осіб, інфікованих ВГС інших підтипів генотипу, ніж 4r. 

Фактично такі висновки свідчать не на користь використання софосбувіру/ледіпасвіру як початкової терапії 

для лікування інфекції, спричиненої ВГС, без субтипування генотипу в деяких регіонах та країнах Африки 

на південь від Сахари. 
2 Дозування на основі популяційних досліджень із фармакокінетичним моделюванням 
3 Доступний у формі таблеток (КПФД) 100/40 мг та пелет або гранул 50/20 мг для перорального застосування, 

залежно від інформації про препарат, затвердженої на місцевому рівні 

 

Загальна інформація 

Короткі пероральні схеми ПППД, що забезпечують одужання, змінили лікування 

інфекції, спричиненої ВГС, у дорослих, які несуть найбільший тягар захворюваності та 

смертності. Такого результату було досягнуто завдяки високій ефективності та мінімальній 

кількості побічних ефектів при застосуванні коротких курсів лікування у порівнянні з 

попередньою епохою застосування схем на основі інтерферону. Донедавна лікуванню 

інфекції, спричиненої ВГС, у дітей та підлітків приділяли менше уваги, та жодна зі схем на 

основі ПППД не була схвалена для застосування у дітей (67, 68). 

За оцінками, у 2018 р. 3,26 мільйона (95%, інтервал невизначеності 2,07–3,90) дітей і 

підлітків віком 0–18 років жили з хронічною інфекцією, спричиненою ВГС (69). Основним 

шляхом інфікування ВГС у дітей є передача від матері до дитини. Діти старшого віку і підлітки 

можуть інфікуватися через небезпечні ін’єкції та недостатні заходи з профілактики інфекцій 

та інфекційного контролю, особливо в КНСРД (69, 70). Незалежно від віку, у більшості дітей 

із інфекцією, спричиненою ВГС, захворювання печінки протікає безсимптомно або з 

мінімальними симптомами, а цироз, ГЦК або позапечінкові прояви виникають рідко. Проте 

останні дані свідчать про те, що у людей, які зазнали перинатального впливу, цироз розвивався 

в більш ранньому віці (71). Інфекція, спричинена ВГС, може також погіршити загальний стан 

здоров’я та якість життя підлітків (72, 73). Тому рання діагностика та лікування інфекції у 

дітей відіграє ключову роль у запобіганні тривалої захворюваності (74). 

До схвалення регуляторними органами застосування ПППД у дітей стандартом 

лікування підлітків і дітей, інфікованих ВГС, була двокомпонентна терапія пегільованим 

інтерфероном альфа та рибавірином протягом 24 тижнів для лікування інфекцій, спричинених 

вірусом генотипів 2 і 3, та 48 тижнів для лікування інфекцій, спричинених вірусом генотипів 

1 і 4 (75-83). Таке поєднання дозволяло досягти СВВ приблизно у 52% випадків інфекції, 

спричиненої ВГС генотипів 1 і 4, та 89% випадків інфекції, спричиненої ВГС генотипів 2 і 3 

(75, 76, 78, 80), але його застосування було пов’язане з суттєвими побічними ефектами. На 

момент виходу настанов ВООЗ щодо ВГС від 2018 р. жоден із рекомендованих пангенотипних 

ПППД для дорослих (софосбувір/даклатасвір, софосбувір/велпатасвір, 

глекапревір/пібрентасвір) не був схвалений для застосування у підлітків або дітей. Тому ВООЗ 

рекомендувала використовувати дві непангенотипні схеми ПППД (софосбувір/ледіпасвір та 

софосбувір/рибавірин), які отримали регуляторне схвалення FDA та EMA для застосування у 

підлітків (віком ≥ 12 років) (84, 85), але відкладати лікування інфекції у дітей віком до 12 років 

до того часу, поки схеми ПППД не стануть доступними для молодших вікових груп (73, 86). 

З 2018 р. високий рівень кліренсу ВГС, що спостерігався у дорослих при застосуванні 

різних пангенотипних схем ПППД, був відтворений серед підлітків і дітей. У результаті їх 

застосування було схвалене ключовими регуляторними органами – FDA та EMA. У 2020 та 

2021 рр. для застосування серед підлітків були схвалені такі пангенотипні схеми лікування: 

глекапревір/пібрентасвір, софосбувір/велпатасвір та софосбувір/велпатасвір/воксилапревір. 

Для застосування у дітей віком від трьох років і старше у 2019 р. було схвалено 

софосбувір/ледіпасвір, у 2021 р. – глекапревір/пібрентасвір та софосбувір/велпатасвір. Хоча 

схема софосбувір/даклатасвір є найдоступнішою та найдешевшою пангенотипною схемою 
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ПППД у КНСРД, а її безпечність та ефективність для дітей і підлітків підтверджена даними 

декількох спостережних досліджень (87, 88), ця комбінація ПППД не була схвалена 

регуляторними органами, оскільки компанії-виробники оригінальних препаратів більше не 

співпрацюють (89). Узгодження рекомендованих ВООЗ схем ПППД для дорослих, підлітків і 

дітей спростить закупівлі, сприятиме доступу до лікування дітей у КНСРД та допоможе 

підтримати глобальні зусилля з ліквідації ВГС. 

 

Резюме доказів щодо лікування підлітків і дітей (веб-додаток C) 

На замовлення ВООЗ було проведено систематичний огляд та мета-аналіз щодо 

ефективності та безпечності застосування основних схем ПППД для підлітків (12–18 років), 

дітей старшого віку (6–11 років) і дітей молодшого віку (3–5 років) із хронічною інфекцією, 

спричиненою ВГС, на основі тих самих вікових груп, що використовувалися у випробуваннях 

для схвалення регуляторними органами. Було виявлено 49 досліджень (3 РКВ, 28 випробувань, 

які не є РКВ, і 18 спостережних досліджень). Разом за їх результатами були отримані дані про 

досвід лікування 1 891 підлітка (35 досліджуваних груп), 472 дітей старшого віку (13 

досліджуваних груп) та 167 дітей молодшого віку (7 досліджуваних груп). Плацебо-

контрольовані РКВ не проводилися, а висновки ґрунтувалися на узагальнених оцінках частоти 

одужання (СВВ) за схемами лікування у трьох вікових групах. Однак вони вважалися 

інформативними, оскільки за відсутності лікування спонтанний кліренс вірусу трапляється 

рідко. Дані про серйозні несприятливі події та припинення лікування вважалися більш 

інформативними, ніж дані лише про несприятливі події, через відсутність групи порівняння. 

Більшість учасників не мали цирозу печінки (1 786, 70,6%), раніше не отримували лікування 

(1 825, 72,1%) та мали інфекцію, спричинену вірусом не 3 генотипу (1 453, 57,4%). 

Загалом частота СВВ через 12 тижнів після закінчення лікування (СВВ12) була 

високою (≥ 95%) в усіх вікових групах як при застосуванні ключових пангенотипних схем 

ПППД, так і при застосуванні софосбувіру/ледіпасвіру. Частота виникнення будь-яких 

несприятливих подій була вищою серед дітей віком 3–5 років (72%), ніж серед дітей віком 6–

11 років (53%) або підлітків (50%), але серйозні несприятливі події та випадки припинення 

лікування були нечастими (< 1%), за винятком дітей молодшого віку (6,6%) через низьку 

смакову прийнятність пероральної лікарської форми софосбувіру/велпатасвіру у цій групі. 

Менше ніж у половині досліджень (22/49 (44,9%)) було надано інформацію про супутні 

захворювання. У дев’яти дослідженнях брали участь 15 осіб із цирозом печінки, у 21 

дослідженні – 304 особи, які мали досвід лікування, у восьми дослідженнях – 157 осіб із 

інфекцією, спричиненою вірусом 3 генотипу. Відсутні повідомлення про дослідження 

застосування софосбувіру/даклатасвіру у дітей та підлітків із країн Африки на південь від 

Сахари, де в деяких регіонах ендемічними є ВГС інших підтипів генотипу 4, ніж A/D, а також 

ВГС інших генотипів (у тому числі 1 і 3), які часто містять заміни в ділянках, що кодують 

NS5A, пов’язані зі стійкістю до препаратів. Це може призвести до вищої частоти 

неефективності лікування софосбувіром/даклатасвіром. 

Частота СВВ після лікування становила ≥ 95% в усіх вікових групах та при застосуванні основних 

пангенотипних схем ПППД. 

Усі дослідження, окрім двох, були класифіковані як такі, що мають низький ризик 

упередженості. 

 

Підлітки (12–17 років) 

З 1 891 підлітка, включених до 35 досліджуваних груп, 183 отримували 

софосбувір/даклатасвір (більшість протягом 12 тижнів), 102 – софосбувір/велпатасвір (12 

тижнів), 47 – глекапревір/пібрентасвір (44 – протягом восьми тижнів, троє – протягом 16 

тижнів), 1 686 – софосбувір/ледіпасвір (12 тижнів). Жоден із пацієнтів не мав цирозу; 1 167 
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(52%) пацієнтів мали інфекцію, спричинену вірусом не 3 генотипу, 274 (14%) пацієнти мали 

досвід лікування. 

СВВ12: Загалом частота СВВ12 становила 99% (95% ДІ: 98–100) серед 1 891 підлітка 

з хорошою переносимістю та мінімальною неоднорідністю. Частота СВВ12 становила 99% 

(96–100) для софосбувіру/даклатасвіру, 95% (90–99) для софосбувіру/велпатасвіру, 98% (91–

100) для глекапревіру/пібрентасвіру та 99% (98–100) для софосбувіру/ледіпасвіру. 

Несприятливі події та припинення лікування: У рамках досліджень, у яких було 

повідомлено про несприятливі події, 318 (50%) підлітків мали щонайменше одну 

несприятливу подію, але тільки шість із них були визнані серйозними несприятливими 

подіями. Лише 10 підлітків (0,5%) припинили лікування. 

Сила доказів: висока для софосбувіру/даклатасвіру, помірна для 

глекапревіру/пібрентасвіру та софосбувіру/ледіпасвіру і низька для софосбувіру/велпатасвіру. 

Сила доказів була знижена переважно через неузгодженість і неточність. 

 

Діти старшого віку (6–11 років) 

З 472 дітей старшого віку, включених до 13 досліджуваних груп, 73 отримували 

софосбувір/велпатасвір (12 тижнів), 56 – глекапревір/пібрентасвір (8, 12 або 16 тижнів), 34 – 

софосбувір/даклатасвір (12 тижнів) і 178 – софосбувір/ледіпасвір протягом 12 тижнів. Усі 

учасники, окрім трьох, не мали цирозу печінки; усі, окрім семи, раніше не отримували 

лікування; більшість були інфіковані ВГС не 3 генотипу. 

СВВ12: Загалом частота СВВ12 становила 99% (95% ДІ: 97–100%) з мінімальною 

неоднорідністю. Частота СВВ12 становила 100% (94–100) для софосбувіру/даклатасвіру, 93% 

(86–98) для софосбувіру/велпатасвіру, 96% (90–100) для глекапревіру/пібрентасвіру та 100% 

(97–100) для софосбувіру/ледіпасвіру. 

Несприятливі події та припинення лікування: У рамках досліджень, у яких було 

повідомлено про несприятливі події, 226 (53%) дітей мали щонайменше одну несприятливу 

подію, але жодна з них не була оцінена як серйозна. Четверо з 490 дітей (1%) припинили 

лікування; у трьох дітей припинення лікування було пов’язане з несприятливими подіями 

(слухові галюцинації, висипання, пов’язане з прийомом препаратів, головний біль). 

Сила доказів: помірна для софосбувіру/даклатасвіру, глекапревіру/пібрентасвіру та 

софосбувіру/ледіпасвіру; і дуже низька для всіх інших оцінених схем лікування ПППД, 

переважно через неузгодженість і неточність даних. 

 

Діти молодшого віку (3–5 років) 

Зі 167 дітей молодшого віку, включених до семи досліджуваних груп, 41 дитина 

отримувала софосбувір/велпатасвір (12 тижнів), 25 – глекапревір/пібрентасвір (8 або 12 

тижнів), 56 – інші схеми лікування. Усі пацієнти, крім одного, не мали цирозу печінки та 

раніше не отримували лікування. СВВ12: Загалом 95% (95% ДІ: 89–99) пацієнтів досягли 

СВВ12; докази неоднорідності відсутні. Частота СВВ12 становила 83% (70–93) для 

софосбувіру/велпатасвіру, 92% (77–100) (але 96% (80–99) за даними частини 2 дослідження 

DORA) для глекапревіру/пібрентасвіру та 99% (93–100) для софосбувіру/ледіпасвіру. Дані 

досліджень щодо софосбувіру/даклатасвіру відсутні. Нижча частота СВВ12 у пацієнтів, які 

отримували софосбувір/велпатасвір, була зумовлена сімома випадками припинення лікування 

(а не вірусологічною неефективністю лікування) через труднощі з прийомом препаратів для 

перорального застосування. 

Несприятливі події та припинення лікування: У рамках досліджень, у яких було 

повідомлено про несприятливі події, 92 (72%) пацієнти мали щонайменше одну несприятливу 

подію; найпоширенішими несприятливими подіями були блювання (21%), кашель (14%) та 

діарея (9%). Випадки припинення лікування були нечастими, але їх кількість була вищою 

(6,6%) у групах, що отримували софосбувір/велпатасвір, через відносну смакову 

неприйнятність пероральної форми препарату. 
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Сила доказів: помірна для софосбувіру/ледіпасвіру; дуже низька для всіх інших ПППД 

(софосбувір/велпатасвір, глекапревір/пібрентасвір). Дані щодо софосбувіру/даклатасвіру 

відсутні. 

Досліджень, у яких було повідомлено результати залежно від наявності цирозу, 

генотипу вірусу та наявності досвіду лікування, недостатньо. Лише в трьох дослідженнях було 

повідомлено про коінфекцію ВІЛ в учасників. У дослідженнях брали участь п’ять учасників із 

коінфекцією ВІЛ, троє з яких отримували лікування глекапревіром/пібрентасвіром; усі вони 

досягли СВВ12 (90-92). Загалом, невелика кількість дітей, інфікованих ВГС, означає, що 

аналіз підгруп буде обмеженим. 

 

Оцінювання якості життя 

Дані трьох досліджень вказують на те, що інфекція, спричинена ВГС, у дітей згубно 

впливає на якість життя, призводячи до збільшення рівня стресу в опікунів, навантаження на 

сімейну систему та погіршення стану здоров’я, включно з погіршенням психосоціального та 

когнітивного функціонування (93-95). У трьох інших дослідженнях вивчали вплив лікування 

ПППД на якість життя дітей і підлітків. За їх результатами було виявлено покращення оцінок 

якості життя, пов’язаних зі здоров’ям, після досягнення СВВ12 (90, 96, 97). 

 

Фармакокінетичні (ФК) дані, що свідчать на користь застосування 200/30 мг 

софосбувіру/даклатасвіру у дітей віком < 12 років (101) 

 

Софосбувір/даклатасвір (400 мг/60 мг) – рекомендована пангенотипна схема лікування 

ПППД для дорослих та підлітків у багатьох КНСРД, оскільки вона є високоефективною та 

широкодоступною у формі недорогих генеричних препаратів. Однак прямі дані досліджень 

щодо її ефективності та безпечності для дітей віком від трьох до п’яти років відсутні. Визнано, 

що використання доступних лікарських форм даклатасвіру для дорослих (60 мг і 30 мг) разом 

зі схваленими дозами софосбувіру для дітей (200 мг і 150 мг) буде ефективним способом 

розширення глобального доступу до лікування інфекції, спричиненої ВГС, для дітей. 

Використання екстраполяції для підтримки розробки препаратів для дітей є усталеною 

практикою в процесі отримання дозволів регуляторних органів (98), згідно з якою дані про 

ефективність, безпечність та ФК дані стосовно дітей раннього віку екстраполюються з 

відповідних досліджень щодо дорослих, підлітків або дітей старшого віку. Це стосується 

випадків, коли очікується, що перебіг захворювання або стану та відповідь на лікування у 

дітей і дорослих будуть подібними. Моделювання та імітація є важливим кроком у визначенні 

правильної дози, яка має бути підтверджена в рамках цільового ФК дослідження. 

Екстраполяція конкретно згадується в настановах FDA як належна практика при розробці 

ПППД для дітей (67). ФК дані були використані для доповнення наявних клінічних даних 

щодо частоти СВВ у дітей старшого віку, але вони не змінили оцінки якості. 

Для прогнозування експозиції даклатасвіру у дітей віком до 12 років та з масою тіла від 

10 до < 35 кг, а також для визначення найнижчої маси тіла, при якій можливе лікування дітей 

із застосуванням відповідних доз, було проведено ФК аналіз із застосуванням наявних 

дозувань даклатасвіру для дорослих 60 мг і 30 мг. Для розробки моделі були використані дані 

про концентрацію даклатасвіру у 17 підлітків, інфікованих ВГС, які отримували 

софосбувір/даклатасвір (400 мг/60 мг один раз на добу) та брали участь у ФК дослідженні в 

Єгипті (99 100). ФК параметри були оцінені за допомогою популяційного підходу. У Монте-

Карло було проведено імітацію для віртуальних дітей із масою тіла від 10 до < 35 кг, які 

отримували 60 або 30 мг препарату один раз на добу, та експозиції даклатасвіру було 

порівняно з діапазонами концентрації, які спостерігалися у дорослих. Згідно з результатами 

прогнозування, прийом 30 мг дакталасвіру один раз на добу забезпечує ефективну та безпечну 

експозицію для дітей із масою тіла від 14 (і навіть від 10) до < 35 кг (101). У двох додаткових 

дослідженнях було проведено оцінювання ФК софосбувіру у дітей у порівнянні з дорослими, 
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щоб визначити належне дозування для дітей. В одному з досліджень було проведено 

оцінювання ФК 200 мг софосбувіру та 200 мг/45 мг софосбувіру/ледіпасвіру у дітей віком від 

6 до < 12 років із масою тіла ≥ 17 та < 45 кг (86). Площа під кривою (AUC) та максимальна 

концентрація (Cmax) софосбувіру і GS-331007 у дітей віком від 6 до < 12 років були в межах 

попередньо визначених меж ФК еквівалентності 50–200%. У подальшому відкритому 

дослідженні використання софосбувіру/рибавірину у дітей віком 3–< 12 років застосовували 

софосбувір у дозах 200 мг (6–< 12 років), 200 мг (3–<6 років та ≥ 17 кг) та 150 мг (3–< 6 років 

та < 17 кг) (102). Загалом експозиції були порівнянними з експозиціями, що спостерігалися у 

дорослих (103), але Cmax була вищою (104). 

Загалом, дані свідчать про прийнятність використання наявної дози 

софосбувіру/даклатасвіру для дорослих (400 мг/60 мг) для дітей із масою тіла до 25 кг та 

половини дози (200 мг/30 мг) для дітей із масою тіла 14–25 кг, а потенційно – навіть від 10 кг. 

Наразі в Єгипті та Камбоджі заплановано два дослідження ефективності, безпечності та ФК 

софосбувіру/даклатасвіру для дітей віком до 12 років для валідації оптимального дозування у 

цільовій групі населення дитячого віку, що стане основою для схвалення регуляторними 

органами та прийняття застосування препарату в країнах. 

 

Обґрунтування рекомендацій 

 

Співвідношення користі та шкоди 

 

Лікувати всіх підлітків і дітей віком ≥ 3 років із хронічною інфекцією, спричиненою ВГС 

Група з розробки настанов надала сильну рекомендацію щодо лікування всіх підлітків 

і дітей віком 6–11 років із хронічною інфекцією, спричиненою ВГС, незалежно від стадії 

захворювання, на основі доказів високої/помірної якості, та умовну рекомендацію щодо 

лікування дітей віком 3–5 років на основі доказів помірної/дуже низької якості щодо дітей 

молодшого віку, з таких причин: 

1. Користь раннього лікування пацієнтів дитячого і підліткового віку включає 

можливість досягти одужання до початку прогресування захворювання, та таким чином 

запобігти ураженню печінки та позапечінковим проявам, пов’язаним із інфекцією, 

спричиненою ВГС. Загальне зниження рівня передавання завдяки лікуванню дозволить 

зменшити превалентність та інцидентність серед дітей і підлітків та досягти покоління, 

вільного від інфекції, спричиненої ВГС. Хоча захворювання печінки на пізній стадії у дітей та 

підлітків зустрічаються рідко, фіброз печінки прогресує з часом і може призвести до 

ускладнень у пізньому підлітковому та/або ранньому дорослому віці. Інша потенційна користь 

раннього лікування включає уникнення стигматизації інфікованих дітей та запобігання 

передаванню інфекції іншим, особливо серед підлітків, які практикують ризиковані моделі 

поведінки. Лікування також знижує рівень нейрокогнітивної дисфункції, яка впливає на 

успішність у школі та якість життя. 

2. Лікування дітей та підлітків (3–17 років), інфікованих ВГС, є 

високоефективним та безпечним: частота СВВ12 у всіх вікових групах при застосуванні 

ключових пангенотипних схем ПППД, уже рекомендованих для дорослих 

(софосбувір/даклатасвір, глекапревір/пібрентасвір та софосбувір/велпатасвір), становить 

≥ 95%. Цей висновок ґрунтується на доказах високої, помірної і низької якості відповідно 

щодо лікування підлітків і дітей старшого віку та доказах дуже низької якості щодо всіх схем 

лікування для дітей молодшого віку. 

3. Серйозні несприятливі події та випадки припинення лікування були 

нечастими. Хоча частота виникнення будь-яких несприятливих подій була вищою серед 

молодших вікових груп (72% серед дітей віком 3–5 років, 53% серед дітей віком 6–11 років та 

50% серед підлітків), серйозні несприятливі події та випадки припинення лікування були 

нечастими. Таким чином, співвідношення користь/шкода є дуже високим у підлітків і дітей 

старшого віку, але може бути нижчим у дітей молодшого віку, оскільки серед них виникало 
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більше проблем із припиненням лікування через низьку смакову прийнятність деяких схем та 

побічні ефекти. 

Лікувати підлітків (12–17 років) та дітей старшого віку (6–11 років) (із масою тіла 

щонайменше 35 кг) софосбувіром/велпатасвіром, глекапревіром/пібрентасвіром або 

софосбувіром/даклатасвіром (веб-додаток В). 

Група з розробки настанов рекомендувала пропонувати усім підліткам та дітям 

старшого віку із хронічною інфекцією, спричиненою ВГС, лікування за сучасними 

пангенотипними схемами ПППД, схваленими FDA та EMA, софосбувір/велпатасвір і 

глекапревір/пібрентасвір, а також за схемою софосбувір/даклатасвір, яка раніше була 

рекомендована для дорослих, з огляду на такі міркування: 

1. Прямі дані систематичного огляду та мета-аналізу щодо застосування таких схем 

лікування ПППД у 1 891 підлітка (12–18 років) у 35 дослідженнях та 472 дітей старшого віку 

(6–11 років) у 13 дослідженнях підтвердили високу ефективність, безпечність і переносимість, 

як і непрямі дані досліджень щодо лікування дорослих із застосуванням усіх схем ПППД. 

2. Дані ФК моделювання свідчать про можливість застосування наявної дози 

софосбувіру/даклатасвіру (400 мг/60 мг) для дорослих для дітей із масою тіла щонайменше 

25 кг. 

3. Ця нова рекомендація передбачає заміну рибавірину, застосування якого вимагає 

гематологічного моніторингу, на софосбувір у лікуванні підлітків. Крім того, рибавірин має 

тератогенний ефект і протипоказаний при вагітності. Це особливо релевантно, оскільки 

вагітність у підлітків частіше буває незапланованою. 

4. Дані щодо лікування пацієнтів із цирозом залишаються обмеженими, але 

рекомендації включають пацієнтів із компенсованим цирозом. Для людей із досвідом 

лікування та компенсованим цирозом рекомендоване лікування протягом 24 тижнів. 

 

Лікувати дітей віком 3–5 років 

У настановах щодо ВГС від 2018 р. рекомендовано відкладати лікування дітей 

молодшого віку до досягнення ними 12-річного віку або до моменту схвалення схем ПППД 

для дітей віком до 12 років. Ця рекомендація ґрунтується здебільшого на низькій частоті 

виникнення захворювань печінки, пов’язаних із інфекцією, спричиненою ВГС, у дитячому віці 

та значних побічних ефектах інтерферону альфа, деякі з яких є незворотними (79, 80, 105-109), 

а також на загальній низькій ефективності, довгій тривалості лікування (6–12 місяців), 

незручному способі введення (ін’єкція) та великих витратах. Було рекомендовано більше не 

використовувати схеми на основі інтерферону ні для підлітків, ні для дітей. 

Група з розробки настанов визнала, що переваги лікування ПППД 

(софосбувір/велпатасвір, глекапревір/пібрентасвір, софосбувір/даклатасвір), імовірно, 

переважають переваги відкладання лікування навіть у дітей віком до шести років, які мають 

низький ризик розвитку захворювання печінки пізніх стадій (110, 111). Умовну рекомендацію 

розпочинати лікування ПППД у дітей віком 3–5 років було надано з огляду на такі міркування: 

1. Короткі пероральні пангенотипні схеми лікування ПППД, що забезпечують 

одужання (софосбувір/велпатасвір, глекапревір/пібрентасвір), а також схема 

софосбувір/ледіпасвір тепер мають схвалення регуляторних органів для застосування у дітей 

віком до трьох років. 

2. Висока ефективність і відсутність серйозних проблем із безпечністю цих схем були 

підтверджені: софосбувіру/велпатасвіру і глекапревіру/пібрентасвіру – на основі даних 

прямих досліджень, софосбувіру/даклатасвіру – на основі екстраполяції з досліджень, 

проведених серед підлітків і дітей старшого віку. 

3. Загалом, дані свідчать про можливу прийнятність використання наявної дози 

софосбувіру/даклатасвіру для дорослих (400 мг/60 мг) для дітей із масою тіла до 25 кг та 

половини дози (200 мг/30 мг) для дітей із масою тіла 14–25 кг, а потенційно – навіть від 10 кг. 

4. Що стосується софосбувіру/даклатасвіру, моделювання на основі ФК даних щодо 

підлітків показало, що половину дози для дорослих (тобто 200 мг/30 мг) можна 
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використовувати для дітей із масою тіла 14–25 кг, а потенційно – навіть від 10 кг. Як 

зазначалося вище, використання екстраполяції для підтримки розробки препаратів для дітей є 

усталеною практикою в процесі отримання дозволів регуляторних органів (98, 112), згідно з 

якою дані про ефективність, безпечність та ФК дані стосовно дітей раннього віку можна 

екстраполювати з відповідних досліджень щодо дорослих, підлітків або дітей старшого віку. 

Екстраполяцію можна використовувати у випадках, коли очікується, що перебіг захворювання 

або стану та відповідь на лікування у дітей і дорослих будуть подібними, а результати 

прогнозування вказують на надійний прогноз про те, що експозиція препарату у дітей, яка 

відповідає безпечній та ефективній експозиції у дорослих, призведе до успішного лікування. 

Ця ситуація відповідає всім ключовим умовам, які підтримують екстраполяцію ефективності, 

що спостерігається у дорослих, які отримують софосбувір/даклатасвір. Щоб підтвердити, що 

запропонована доза забезпечує експозицію, подібну до тієї, яка продемонструвала безпечність 

та ефективність у дорослих пацієнтів, буде проведене дослідження ФК/ефективності та 

безпечності для дітей. 

 

Цінності, вподобання та прийнятність (веб-додаток D) 

За даними оцінювання Групи з розробки настанов, з огляду на виражену перевагу 

користі над шкодою, рекомендації не є чутливими до вподобань. 

Онлайн-опитування було розповсюджене в серпні-вересні 2021 р. серед глобальних, 

регіональних та національних мереж педіатрів, які лікують дітей і підлітків, інфікованих ВГС. 

В опитуванні оцінювалися вподобання і прийнятність у питаннях, яких дітей лікувати, яким 

дітям надавати пріоритет у лікуванні, та які схеми ПППД використовувати. Мережі включали: 

Мережу здоров’я дітей PENTA та Федерацію міжнародних товариств дитячої 

гастроентерології, гепатології та нутриціології (FISPGHAN) і відповідні організації на 

регіональному рівні – Азійське і Пантихоокеанське товариство (APPSPGHAN); Асоціацію 

дитячої гастроентерології та нутриціології країн Співдружності (CAPGAN); Європейське 

товариство (ESPGHAN); Латиноамериканське товариство (LASPGHAN); 

Північноамериканське товариство (NASPGHAN); та Панарабське товариство (PASPGHAN). 

Респондентами стали 142 медичні працівники, 94 з яких лікували дітей і підлітків, інфікованих 

ВГС, протягом попередніх трьох років. Серед респондентів були представлені фахівці з усіх 

географічних регіонів ВООЗ; найбільша частка респондентів була із західної частини Тихого 

океану (43%) та Америки (19%). Опитати кінцевих користувачів, таких як батьки, опікуни або 

самі діти, було неможливо, оскільки рутинні тестування та виявлення випадків серед дітей все 

ще дуже обмежені, тому більшість батьків не знають, що їхня дитина інфікована. Ще менше 

людей мають досвід лікування своєї дитини. 

Вподобання щодо лікування різних вікових груп: Більшість (94%) респондентів 

повідомили про сильну підтримку лікування (визначену як дуже ймовірна або ймовірна) 

підлітків (віком 12–17 років), 81% висловили підтримку лікування дітей віком 6–11 років; але 

дещо менше (60%) респондентів підтримали лікування дітей віком 3–5 років. 

Найпоширенішими причинами відсутності підтримки лікування молодших вікових груп були: 

ймовірність спонтанного кліренсу вірусу (27%), повільніше прогресування захворювання та 

безсимптомний перебіг захворювання в ранньому дитинстві (24%), обмеженість даних 

клінічних випробувань (15%), відсутність схвалення та реєстрації препаратів для схем 

лікування ПППД для молодших вікових груп у країні (22%), а також 

труднощі з введенням препаратів дітям молодшого віку (12%). Більшість респондентів 

(59%) підтримали включення рекомендацій щодо лікування дітей віком від 3 років і старше до 

настанов. Ще 15% респондентів підтримали включення рекомендацій щодо лікування лише 

для дітей старшого віку (≥ 6 років) та підлітків, а 22% підтримали лікування лише для 

підлітків. 

Вподобання щодо вибору схеми: Серед 82 медичних працівників, які повідомили про 

нещодавній досвід лікування, найчастіше використовуваними та найбільш пріоритетними 

схемами ПППД у всіх вікових групах були: софосбувір/ледіпасвір (52% для підлітків і 28% 
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для дітей старшого віку); софосбувір/велпатасвір (32% для підлітків і 20% для дітей старшого 

віку); та глекапревір/пібрентасвір (23% для підлітків і 10% для дітей старшого віку). Головною 

причиною їх використання 95% респондентів назвали доступність препаратів, оскільки це 

були найбільш широко доступні схеми лікування в закладах, де працювали респонденти. Інші 

причини включали: належні дані щодо безпечності (95%), настанови професійних товариств 

із рекомендаціями щодо їх використання (88%), придатність схеми для лікування інфекцій, 

спричинених генотипами ВГС, поширеними у країні (у тому числі пангенотипних схем) (84%) 

та високу ефективність (72%). 

Хоча опитування кінцевих споживачів, тобто батьків або дітей/підлітків, інфікованих 

ВГС, замовлено не було, результати попередніх опитувань показали, що короткі (8–12 тижнів) 

пероральні схеми ПППД, що забезпечують одужання, є дуже прийнятними для підлітків і 

дітей, а також їхніх батьків або опікунів (96) через високу ймовірність одужання та мінімальну 

кількість несприятливих подій у порівнянні з ін’єкціями інтерферону. Одужання дозволить 

підліткам та дітям жити без стигматизованої в суспільстві інфекції. Визнано, що у деяких дітей 

молодшого віку можуть виникати проблеми зі смаковою прийнятністю, особливо якщо 

препарати доступні лише у формі таблеток, як софосбувір/даклатасвір. 

 

Справедливість 

Схвалення ПППД для застосування у підлітків і дітей молодшого віку надасть суттєву 

можливість розширити доступ до лікування та одужання для вразливої групи, яка отримає 

користь від раннього лікування. За оцінками, 3,26 мільйона дітей у світі живуть із хронічною 

інфекцією, спричиненою ВГС, тому ліквідації ВГС на національному рівні не буде досягнуто, 

якщо діти і підлітки також не проходитимуть тестування і не отримуватимуть лікування (113). 

Необхідно забезпечити справедливий доступ до рекомендованих ПППД для всіх дітей і 

підлітків, інфікованих ВГС, у тому числі підлітків із стигматизованих груп населення, таких 

як люди, які вживають наркотики ін’єкційно, та чоловіки, які практикують секс із чоловіками. 

Ліквідації ВГС на національному рівні не буде досягнуто, якщо діти і підлітки також не 

проходитимуть тестування і не отримуватимуть лікування. 

Можливість реалізації 

У рамках систематичного огляду було повідомлено про досвід лікування 2 906 підлітків 

і дітей (2 228 підлітків (12–18 років), 472 дітей старшого віку (6–11 років), 167 дітей 

молодшого віку (3–5 років)) із застосуванням широкого спектру схем ПППД, у тому числі 

софосбувіру/велпатасвіру, софосбувіру/даклатасвіру, глекапревіру/пібрентасвіру та 

софосбувіру/ледіпасвіру. Загалом, ефективність лікування була високою, та не було 

зареєстровано жодних серйозних побічних ефектів. Два оригінальні препарати – 

софосбувір/велпатасвір та глекапревір/пібрентасвір – отримали регуляторне схвалення для 

застосування у дітей віком від трьох років у 2021 р. Що стосується софосбувіру/даклатасвіру, 

результати ФК моделювання свідчать про те, що наявна доза для дорослих 400 мг/60 мг для 

дітей із масою тіла щонайменше 25 кг та половина дози (200 мг/30 мг) для дітей із масою тіла 

14–25 кг забезпечує безпечну та ефективну експозицію для лікування інфекцій, спричинених 

генотипами ВГС, про які найчастіше повідомляють у всьому світі, але дані щодо таких 

генотипів, як 4r, поширений у деяких країнах на південь від Сахари, є непевними (43, 54). 

Нещодавні повідомлення про розширення тестування та лікування серед дітей і підлітків 

шкільного віку на національному рівні в Єгипті продемонстрували можливість реалізації та 

прийнятність виявлення випадків і лікування серед дітей та їхніх опікунів (114). 

• Надання допомоги та лікування неспеціалістами: Педіатри, які не є 

спеціалістами, можуть лікувати дітей і підлітків, інфікованих ВГС. Однак, незважаючи на те, 
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що інфіковані ВГС діти та підлітки, які отримували ПППД, а також діти та підлітки з цирозом 

рідко зустрічаються в клінічній практиці, такі випадки може бути найбільш доцільно лікувати 

під наглядом педіатра-спеціаліста. Даних щодо цього питання небагато. 

• Препарати для дітей молодшого віку: Поточні варіанти включають 

оригінальні препарати глекапревіру/пібрентасвіру (пелети) та софосбувіру/велпатасвіру 

(гранули) або наявні таблетки для дорослих 30 мг даклатасвіру та 200 мг софосбувіру. 

• Надання послуг підліткам: 

• Дружній до підлітка підхід до надання послуг: Надання послуг підліткам 

вимагає застосування орієнтованих на підлітків і дружніх до них підходів. ВООЗ розробила 

стандарти надання якісних послуг для підлітків (116). Залучення підлітків до тестування на 

вірусні гепатити та ВІЛ у закладах охорони здоров’я або в громаді має ґрунтуватися на 

принципах, дружніх до підлітка, щоб забезпечити задоволення і психологічних, і медичних 

потреб. Послуги мають бути зручними та доступними, без фінансових бар’єрів, із гнучким 

графіком роботи та/або з можливістю прийому без запису або в день запису. Окремі години та 

спеціальні заходи для підлітків можуть допомогти подолати занепокоєння, що родичі або 

сусіди побачать, як вони відвідують служби, пов’язані з вірусними гепатитами/ВІЛ. 

• Вразливі підлітки: Особливу увагу слід приділяти особливо вразливим 

підліткам, які мають підвищений ризик інфікування та поганий доступ до послуг. До них 

належать бездомні, підлітки, які живуть на вулиці, сироти, хлопці, які практикують секс із 

чоловіками, підлітки, які вживають наркотики ін’єкційно, мають кілька сексуальних партнерів 

одночасно, а також підлітки, які піддаються сексуальній експлуатації або торгівлі людьми (25). 

Спеціальні кампанії, використання соціальних мереж або інших інтернет-підходів, а також 

залучення підлітків до визначення належних формулювань можуть допомогти охопити цю 

групу послугами у деяких умовах. 

• Вік згоди: Високий вік згоди може стати перешкодою для доступу підлітків до 

тестування на ВІЛ та вірусні гепатити (117). Вік згоди на тестування на ВІЛ у різних країнах 

відрізняється. Служби тестування повинні знати закони і політики, що регулюють вік згоди, і 

розробляти відповідні процедури на основі такої нормативно-правової бази, щоб забезпечити 

доступ дітей і підлітків до тестування. ВООЗ також рекомендує якомога більше залучати 

самих дітей і підлітків до ухвалення рішення про тестування (117). Країни повинні 

переглянути свою політику щодо віку згоди відповідно до найкращих практик в інтересах 

підлітків і з урахуванням неоднорідності та різного рівня зрілості підлітків. 

• Розкриття статусу: Підлітки можуть особливо потребувати підтримки в 

ухваленні рішення щодо того, коли і кому розповісти про свій позитивний статус (117). 

У відповідних випадках і лише з конкретного дозволу підлітка медичному персоналу слід 

заручитися підтримкою дорослих: членів сім’ї, вчителів та інших членів громади. Підліткам 

слід проводити консультації щодо потенційної користі та ризиків розкриття їхнього ВІЛ- або 

ВГС-статусу іншим особам, а також розширювати їхні можливості та надавати підтримку в 

ухваленні рішення щодо того, чи варто, коли, як і кому розкривати свій статус. 

 

Прогалини у дослідженнях 

 

Дослідження особливо необхідні в таких сферах: 

• Пряме оцінювання застосування софосбувіру/даклатасвіру для дітей віком 3–5 років і 

6–11 років та з масою тіла < 25 кг у розрізі СВВ12, несприятливих подій, переносимості та 

ФК. Також необхідно визначити ефективність софосбувіру/даклатасвіру в регіонах, де 

поширені генотипи вірусу, у тому числі генотипи 1, 3 і 4 інших підтипів, ніж A/D, з 

характерними замінами, пов’язаними зі стійкістю до препаратів, які підвищують частоту 

неефективності лікування за цією схемою. Крім того, ФК дані щодо софосбувіру/даклатасвіру 

були змодельовані лише проти дикого типу вірусу, а дозозалежна ефективність проти 

варіантів генотипів 1, 3 та 4 інших підтипів, ніж A/D, у дітей є невизначеною. 

• Для прогнозування потреб у закупівлях потрібні дані серологічних досліджень у 
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країнах для надання оновлених оцінок превалентності та тягаря інфекції серед підлітків і дітей. 

• Дослідження реалізації оптимальних підходів до тестування, виявлення випадків та 

доведення до отримання медичної допомоги дітей і підлітків у різних умовах. 

• Дослідження з подальшим спостереженням для вивчення впливу лікування ПППД на 

ріст, когнітивні функції, здобуття освіти та якість життя дітей і підлітків. 

• Когортні дослідження результатів лікування ПППД у дітей та підлітків із цирозом, 

попереднім досвідом лікування, інфекцією, спричиненою вірусом генотипу 3, коінфекцією 

ВІЛ та нирковою недостатністю. 

 

Доступні наразі пангенотипні ПППД для лікування людей із компенсованим цирозом 

печінки, інфікованих ВГС 

ВСТАВКА 4.2 Резюме доказів щодо застосування пангенотипних схем ПППД для 

дорослих, наведених у настановах щодо ВГС від 2018 р. (1) 

Докази ефективності пангенотипних ПППД при інфекції, спричиненій ВГС 

У рамках систематичного огляду, проведеного на замовлення ВООЗ, було виявлено 142 

клінічні дослідження, в яких оцінювали безпечність та ефективність різних схем ПППД, 

схвалених FDA та EMA. Схеми включали софосбувір/велпатасвір, 

глекапревір/пібрентасвір, софосбувір/даклатасвір, даклатасвір/асунапревір, 

елбасвір/гразопревір, ледіпасвір/софосбувір, 

паритапревір/ритонавір/омбітасвір/дасабувір, софосбувір/велпатасвір/воксилапревір, 

софосбувір/даклатасвір/рибавірин, софосбувір/рибавірин. Повне резюме доказів щодо 

кожної зі схем див. у веб-додатках до настанов 2018 р., а нижче наведено коротке 

резюме доказів. 

Застосування пангенотипних схем ПППД для дорослих пацієнтів, інфікованих 

ВГС, без цирозу печінки 

Софосбувір/велпатасвір 

У об’єднаній групі пацієнтів, що раніше не проходили та проходили лікування, які 

отримували софосбувір/велпатасвір, сукупна частота СВВ при лікуванні інфекцій, 

спричинених усіма шістьма основними генотипами, перевищувала 96% (92–100%), за 

винятком генотипу 3 (частота СВВ: 89%, 85–93%). 

Глекапревір/пібрентасвір 

У об’єднаній групі пацієнтів, що раніше не проходили та проходили лікування, які 

отримували глекапревір/пібрентасвір, сукупна частота СВВ при лікуванні інфекцій, 

спричинених усіма шістьма основними генотипами вірусу, перевищувала 94%                          

(89–100%). При лікуванні інфекції, спричиненої відносно рідкісним генотипом 5, два 

пацієнти досягли СВВ. 

Софосбувір/даклатасвір 

У об’єднаній групі пацієнтів, що раніше не проходили та проходили лікування, які 

отримували софосбувір/дакталасвір, сукупна частота СВВ при лікуванні інфекцій, 
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спричинених генотипами вірусу 1, 2, 3 і 4, перевищувала 92%. Дані спостережного 

дослідження (рукопис готується до друку, демонстраційний проєкт організації «Лікарі 

без кордонів» (MSF)) містять інформацію про генотипи 5 і 6, про які повідомляють 

рідше. Загалом вісім осіб із інфекцією, спричиненою вірусом генотипу 5, та 123 особи з 

інфекцією, спричиненою вірусом генотипу 6, отримували лікування 

софосбувіром/даклатасвіром протягом 12 тижнів. Частота СВВ становила 88% та 94% 

для генотипів 5 і 6 відповідно. Застосування пангенотипних схем ПППД для дорослих 

пацієнтів, інфікованих ВГС, із компенсованим цирозом 

Софосбувір/велпатасвір 

У об’єднаній групі пацієнтів, що раніше не проходили та проходили лікування, із 

цирозом, які отримували софосбувір/велпатасвір протягом 12 тижнів, сукупна частота 

СВВ при лікуванні інфекцій, спричинених генотипами вірусу 1, 2 і 4, становила 90%, 

86% і 88% відповідно. Сукупна частота СВВ при лікуванні інфекції, спричиненої 

вірусом генотипу 3, становила 97% серед людей, які раніше не отримували лікування, і 

90% серед людей, які мали досвід лікування. За даними додаткового дослідження 

(опублікованого після закінчення періоду включення в систематичний огляд) (108), 

частота СВВ при лікуванні інфекції, спричиненої як вірусом генотипу 5 (N=13), так і 

вірусом генотипу 6 (N=20), після 12 тижнів лікування становила 100%. 

Глекапревір/пібрентасвір 

У об’єднаній групі пацієнтів, що раніше не проходили та проходили лікування, із 

компенсованим цирозом, які отримували глекапревір/пібрентасвір протягом 12 тижнів, 

частота СВВ при лікуванні інфекцій, спричинених генотипами вірусу 1, 2, 3, 4 і 6, 

перевищувала 94%. Дві людини, які лікувалися від інфекції, спричиненої вірусом 

генотипу 5, досягли СВВ.  

Софосбувір/даклатасвір 

У об’єднаній групі пацієнтів, що раніше не проходили та проходили лікування, із 

компенсованим цирозом, які отримували софосбувір/дакталасвір протягом 12 тижнів, 

сукупна частота СВВ при лікуванні інфекцій, спричинених генотипами вірусу 1 і 2, 

перевищувала 93%. Частота СВВ при інфекції, спричиненій вірусом генотипу 3, була 

низькою – від 79% до 82%. Однак через 24 тижні лікування показники СВВ зростали до 

90%. Дані спостережного дослідження (рукопис готується до друку, демонстраційний 

проєкт MSF) містять інформацію про вірус генотипів 5 і 6, а отримані в умовах реальної 

практики дані з Єгипту – про вірус генотипу 4 (118). Одна людина з цирозом та 

інфекцією, спричиненою вірусом генотипу 5, яка отримувала лікування 

софосбувіром/даклатасвіром протягом 12 тижнів, досягла СВВ. Серед 185 людей із 

цирозом та інфекцією, спричиненою вірусом генотипу 6, яка отримувала лікування 

софосбувіром/даклатасвіром протягом 12 тижнів, 92% досягли СВВ. У пацієнтів із 

цирозом та інфекцією, спричиненою вірусом генотипу 4, частота СВВ через 12 тижнів 

лікування перевищувала 98% (118).  

Безпечність пангенотипних ПППД 
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При застосуванні схем лікування, розглянутих вище, частота припинення лікування 

через несприятливі події серед осіб без цирозу та з цирозом печінки була дуже низькою 

(< 1%). Подібні результати спостерігалися і серед осіб, які раніше не отримували 

лікування, і серед осіб, які мали досвід лікування. 

Обґрунтування рекомендацій 

Група з розробки настанов надала загальну рекомендацію використовувати 

пангенотипні схеми ПППД для лікування інфекції, спричиненої ВГС. Група визнала, що 

потенційна клінічна користь застосування пангенотипних схем подібна до користі 

застосування непангенотипних схем. Проте пангенотипні ПППД надають можливість 

спростити клінічний маршрут пацієнта, усуваючи необхідність у дорогому 

генотипуванні, а отже, спростити закупівлі і ланцюги постачання. Ці схеми пропонують 

суттєві можливості для сприяння розширенню лікування в усьому світі. 

Група з розробки настанов визнала, що є країни, в яких пангенотипні препарати можуть 

бути ще не схвалені або не доступні. Крім того, є країни, де епідемія інфекції, 

спричиненої ВГС, майже повністю спричинена одним генотипом вірусу, та національні 

програми протидії гепатитам успішно використовують непангенотипні схеми ПППД, 

такі як софосбувір/ледіпасвір. У таких випадках і при лікуванні підлітків зберігається 

важлива роль непангенотипних ПППД, поки національні програми переходять на 

використання пангенотипних схем. 

 

Коментар робочої групи Оскільки  софосбувір-даклатасвір не сертифікований  FDA для 

застосуваня у дітей, а  ефективність в лікуванні варіантів 1, 3 та 4 генотипів вірусу, 

безпечність та переносимість даного препарату  в дитячому віці потребує подальших 

досліджень. Робочою групою не рекомендовано включення даного препарату в Стандарт 

медичної допомоги « Вірусний гепатит С у дітей. 
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