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ляють аналогічні фармакологічні властивості. 
Природні ретиноїди людина отримує з їжею, 
в той час як синтетичні — дослідники синтезу-
ють для спеціальних терапевтичних цілей, щоб 
чітко визначити їхню дозу і знизити до мінімуму 
ризик розвитку побічних ефектів, а також мак-
симально оптимізувати дію препаратів [15].

Найбільш ефективним та найчастіше вико-
ристовуваним у терапії акне є природний сис-
темний ретиноїд — ізотретиноїн, впроваджений 
в дерматологічну практику та одобрений US 
Food and Drug Administration (FDA) для ліку-
вання пацієнтів з тяжкими формами акне ще 
у 1982 р. До сьогодні ізотретиноїн залишається 
єдиним препаратом, здатним впливати на усі 
найважливіші етіологічні чинники вугрової хво-
роби. Коригуючи цикл клітинного росту та ди -
ференціації, пригнічуючи секрецію сальних за  лоз 
та, як наслідок, знижуючи колонізацію протоки 
сальної залози бактеріями Propion bacteriu macne, 
а також виявляючи протизапальні властивості, 
ізотретиноїн при системному застосуванні дає 
змогу ефективно позбутись навіть дуже тяжких 
форм акне [17].

Кому показаний системний ізотретиноїн? 
Кожному пацієнтові з тяжкою формою акне 
необхідно терміново призначати системний курс 
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вугрової хвороби, проте лише близько 30 % паці-
єнтів погоджуються на лікування під час першо-
го візиту, приблизно 30 % — категорично відмов-
ляються від нього, а решта (40 %) — починають 
застосовувати ретиноїди, лише отримавши неза-
довільні результати після терапії менш ефектив-
ними, проте, на їхню думку, більш безпечними 
препаратами (антибіотики, топічні засоби та ін.).
Основною причиною «ретиноїдофобії», на нашу 
думку, є дезінформованість населення внаслідок 
повної відсутності цензури публікацій медично-
го характеру в інтернет-просторі. Налякані паці-
єнти відкидають саму лише думку про ретиноїди 
при озвученні лікарем варіантів терапії, а аргу-
ментовано переконати їх у протилежному вда-
ється не кожному спеціалісту. Важливу роль 
у прийнятті рішення пацієнтом щодо вибору 
терапевтичної методики без сумніву відіграють 
авторитет та клінічний досвід лікаря.

У цій статті описано наукові факти доказової 
медицини, які допоможуть лікарю дати аргумен-
товані відповіді на найчастіші запитання пацієнтів 
перед призначенням курсу системних ретиноїдів.

Ретиноїди — це похідні сполуки природного 
вітаміну А, а також синтетичні аналоги, які вияв-
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ізотретиноїну, що дасть змогу попередити появу 
масштабних ділянок рубців «постакне», значно 
знизити психологічне навантаження та завдяки 
цьому покращити якість його життя. Згідно 
з останніми гайдлайнами та рекомендаціями 
з терапії акне системний курс ретиноїдів слід 
призначати не лише при тяжких формах акне, а 
й при менш виражених станах, що не піддаються 
терапії топічними препаратами та/або систем-
ними антибіотиками, а також у випадках вира-
женого рубцювання або за наявності у пацієнта 
психологічних проблем [15, 24]. Крім того, важ-
ливу роль у виборі системної терапії ізотретино-
їном відіграє наявність екстрафаціальних виявів 
акне на ділянках грудей та спини. Відповідно до 
European Directive for prescribing systemic 
isotretinoin не рекомендовано призначати сис-
темний ізотретиноїн дітям до 12 років, проте 
навіть у пацієнтів дитячого віку з вираженою 
клінічною картиною акне необхідно розглядати 
системний ізотретиноїн як препарат вибору [6, 
15, 18, 24].

Дуже часто лікарі-дерматологи стикаються 
з проблемою отримання від батьків дозволу на 
лікування їхніх дітей системними ретиноїдами. 
При тяжких виявах акне затримка початку ефек-
тивної терапії лише погіршує прогнози як щодо 
психологічного розвитку дитини, так і косме-
тичних дефектів після перенесеної хвороби. 
Згідно з даними статистики підлітки, яким бать-
ки дають право самостійного вибору терапії, 
більш схильні, ніж дорослі, до погодження на 
лікування системними ретиноїдами після надан-
ня лікарем інформації про усі можливі побічні 
ефекти. Натомість пацієнти із так званим acne 
tarda — пізнім акне, що вперше виявилось у віці 
старше 25 років, у короткі терміни після його 
появи, зазвичай погоджуються на лікування 
системними ретиноїдами вже під час першого 
візиту до лікаря. Найбільш часті та безапеляцій-
ні відмови звучать від дорослих пацієнтів 
(> 25 років) із тривалим перебігом захворюван-
ня, що почалось ще у підлітковому віці. Психо-
терапевти пояснюють такий феномен своєрід-
ним страхом перед повним вирішенням цієї 
проблеми. Такі пацієнти здебільшого на підсві-
домому рівні після висловленої лікарем пропо-
зиції назавжди позбутися вугрової хвороби за  -
й мають контрпозицію і категорично відмовля-
ються від терапії. Лише злагоджена співпраця 
дерматолога та психотерапевта може допомогти 
у таких випадках.

Типові побічні ефекти внаслідок застосуван-
ня ізотретиноїну можна розділити на дві групи: 
часті тимчасові прогнозовані — ті, що не зале-
жать від особистої участі хворого, виявляються 

у більшості з них протягом курсу лікування та 
зникають без наслідків після зниження дози або 
припинення терапії (сухість шкіри, лущення та 
тріскання губ, загострення клінічних виявів хво-
роби на початку терапії, носові кровотечі від 
пересихання слизової оболонки, біль у суглобах 
у разі застосування препарату у високих дозах 
або при значних фізичних навантаженнях та ін.) 
і до появи яких обов’язково потрібно підготува-
ти пацієнта, призначивши йому відповідний 
режим, догляд за шкірою чи слизовими оболон-
ками ще до початку лікування, та прогнозовани-
ми, що виявляються значно рідше та безпосеред-
ньо залежать від дій пацієнта (сонячні опіки, 
вади розвитку плода у разі настання вагітності 
під час курсу терапії).

Багатьох пацієнтів лякає тривалість курсу 
лікування системним ізотретиноїном (у серед-
ньому від 6 до 9 міс залежно від маси тіла, сту-
пеня тяжкості захворювання та вираженості 
побічних ефектів, які можуть потребувати ко -
рекції дозування). Проте лише застосування 
препарату в повній курсовій дозі, яку розрахував 
досвідчений лікар, може гарантувати стійкість 
клінічного ефекту та низький ризик рецидиву.

За рекомендаціями робочої групи American 
academy of dermatology з розробки останнього 
гайдлайну для терапії акне ініціальна добова 
доза ізотретиноїну має становити 0,5 мг/кг із 
подальшим її підвищенням до 1 мг/кг за умови 
відсутності побічних ефектів препарату. Кінцева 
кумулятивна доза по завершенні курсу повинна 
становити 120—150 мг/кг [12].

Згідно із European evidence-based (S3) guide-
line for the treatment of acne оптимальною для 
терапії тяжкого папуло-пустульозного та помір-
ного кістозного акне є добова доза 0,3—0,5 мг/кг; 
для конглобатного акне —  0,5 мг/кг з мінімаль-
ною тривалістю терапевтичного курсу 6 міс [20].

Однак за результатами клінічних досліджень 
встановлено, що добова доза ізотретиноїну 1 мг/кг 
за ефективністю очищення від вогнищ акне ана-
логічна 0,1 мг/кг, але зі значно вираженими 
побічними ефектами [14]. Отже, ефективність 
терапії та частота рецидивів не залежать від до -
бової дози ізотретиноїну, а на вибір добової дози 
більшою мірою впливає вираженість побічних 
ефектів терапії, ніж тяжкість клінічних виявів 
вугрової хвороби. Отже, добова доза ізотретино-
їну може бути знижена, проте тривалість ліку-
вання таких пацієнтів значно збільшується, що 
зумовлено необхідністю досягнення рекомендо-
ваної курсової дози.

На сьогодні єдиним доказовим методом зни-
ження добової та кумулятивної доз ізотретиної-
ну без впливу на ефективність лікування та 
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частоту рецидивів є використання ізотретиноїну 
за технологією Lidose®, яка дає змогу знизити 
курсову дозу препарату на 20 % (100—120 мг/кг) 
за повного збереження його ефективності. Окрім 
того, при застосуванні ізотретиноїну Lidose® 
знижується ризик розвитку побічних ефектів [1].

Таким чином, ізотретиноїн Lidose®, з огляду 
на його високу ефективність та покращений 
 профіль безпеки, надає нові можливості терапії 
тяжких і резистентних форм акне. Найважливі-
ші чинники, що впливають на частоту рецидивів 
акне після терапії ізотретиноїном:
• припинення терапії до повного очищення шкі-

ри від елементів висипки вугрової хвороби;
• форми акне із множинними макрокомедона-

ми (діаметром > 1 мм);
• тяжкі клінічні форми акне;
• виражена себорея обличчя після закінчення 

курсу лікування;
• куріння;
• вік до 14 років;
• вік старше 25 років у поєднанні із жіночою 

статтю;
• синдром полікістозу яєчників.

Ці чинники також асоціюються із повільною 
відповіддю на терапію або резистентністю до 
ізотретиноїну. Однією із частих причин рециди-
ву акне після курсу терапії ізотретиноїном є 
розвиток психологічної залежності пацієнта від 
застосування препарату [13, 14].

Ще одна часта причина рецидивів та повіль-
ної відповіді на терапію ізотретиноїном — непра-
вильне застосування препарату. Ізотретиноїн є 
високоліпофільною сполукою та найкраще за -
сво юється із травного тракту під час їди, особли-
во з елементами рослинних та тваринних жирів. 
У разі прийому натще всмоктується менше 50 % 
препарату, що суттєво впливає на кінцевий 
результат лікування. Перед початком терапії 
пацієнта необхідно проінструктувати щодо при-
йому препарату під час їди [5, 12].

Окремої уваги заслуговує ізотретиноїн, ство-
рений за інноваційною технологією Lidose®, що 
забезпечує його повноцінне засвоєння нат ще. 
В цій технології використовують ліпідні агенти 
для скріплення ліпофільних препаратів і ство-
рення оптимального середовища для абсорбції 
діючої речовини. Отже, одобрений FDA ізотре-
тиноїн Lidose® дає змогу підтримувати його 
більш стійкий рівень у плазмі крові під час ліку-
вання, нівелюючи необхідність прийому препа-
рату під час їди [5].

В Україні єдиним лікарським засобом ізо-
третиноїну, синтезованим за технологією 
Lidose®, є препарат бельгійського виробництва 
під брендовою назвою «Акнетін®». Для полег-

шення роботи лікаря також розроблено елект-
ронний онлайн-калькулятор розрахунку дози 
препарату «Акне тін®», доступний для викорис-
тання за посиланням http://acnenet.com.ua.

Надмірна кількість вітаміну А в організмі 
жінки може спричинити викидень або розвиток 
вади плода (найчастіше уражаються обличчя, 
нервова та серцево-судинна системи), що є несу-
місна із життям після народження. Найвищий 
ризик розвитку цих серйозних побічних ефектів 
припадає на І триместр вагітності. Похідні віта-
міну А впливають безпосередньо на процеси 
диференціації тканин плода в основному за 
рахунок активації транскрипції в генетичному 
матеріалі і при цьому абсолютно не чинять дії на 
репродуктивну систему жінки. Отже, міф про 
безпліддя та інші проблеми фертильності після 
закінчення курсу застосування системного ізо-
третиноїну залишається лише міфом. Відпо ві-
дальність за розвиток таких побічних ефектів 
лежить безпосередньо на пацієнтці та її партне-
рові, які повинні ретельно дотримуватись вказі-
вок лікаря стосовно контрацепції протягом усьо-
го курсу лікування та як мінімум 1 міс по його 
завершенні. Усі лікарі та пацієнти, які задіяні 
в терапії системним ізотретиноїном, повинні 
бути ознайомлені із програмою управління 
ризиками iPLEDGE (https://www.ipled gepro-
gram.com/iPledgeUI/aboutProgram.u), спрямо-
ваною на превенцію впливу ізотретиноїну в пе -
ріод вагітності.

У чоловіків препарати цієї групи не вплива-
ють на процеси сперматогенезу, тому їм не слід 
побоюватись за майбутнє потомство [3, 7, 10, 21].

За винятком кількох випадків індивідуальної 
гострої реактивності з боку печінки, описаних 
у літературних джерелах, ізотретиноїн, на від-
міну від інших ретиноїдів (etretinate, acitretin), 
не виявляє гепатотоксичності і абсолютно без-
печний у разі тривалого використан ня, а регу-
лярний моніторинг лабораторних по  казників 
функцій печінки та стану ліпідного обміну дає 
змогу вчасно скоригувати дозу препарату або 
взагалі його відмінити.

Відхилення від норми показників печінкових 
проб спостерігається менше ніж у 15 % пацієнтів 
та зазвичай має безсимптомний перебіг. У біль-
шості випадків ці зміни є перехідними та норма-
лізуються навіть у разі продовження терапев-
тичного курсу. Точний механізм підвищення 
активності амінотрансфераз у сироватці крові 
під дією ізотретиноїну невідомий, проте про-
стежується чітка залежність частоти виникнен-
ня цього побічного ефекту від застосування 
препарату у високих дозах. Отже, підвищення 
показників печінкових проб є дозозалежним, 
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проте не завжди потребує корекції добової дози 
чи відміни препарату. Однак підвищення рівнів 
амінотрансфераз de novo в 5 разів від верхньої 
межі норми є прямим показанням до тимчасової 
відміни препарату та направлення пацієнта для 
дообстеження у гастроентеролога [7, 11, 16, 22].

Базові лабораторні дослідження (загальний 
аналіз крові, печінкові проби, ліпідограма) 
і регулярний лабораторний моніторинг (печін-
кові проби та ліпідограма: один раз на місяць або 
один раз на 2 міс для пацієнтів із показниками 
без відхилень від норми за результатами базово-
го обстеження та без обтяженого анамнезу; об -
с теження один раз на 2 тиж або частіше — для 
пацієнтів із обтяженим анамнезом, захворюван-
нями печінки або відхиленнями показників ла -
бораторних досліджень за даними базового об -
с теження) є обов’язковими під час курсу терапії 
ізотретиноїном [19].

Однією із найчастіших фобій пацієнтів перед 
прийомом системного ізотретиноїну є побою-
вання щодо збільшення маси тіла, і хоча ретино-
їди можуть впливати на ліпідний обмін організ-
му, у пацієнтів, яким проводили системну тера-
пію ізотретиноїном, не було виявлено змін 
індексу маси тіла [4].

Надлишок вітаміну А в організмі, хоча й 
з дуже низькою частотою, проте може спровоку-
вати нейропсихічні побічні ефекти, зокрема де -
пресивні стани та вкрай рідко — суїцидальні 
думки. Саме тому дерматолог повинен лікувати 
не лише проблеми шкіри, а й приділяти увагу 
психологічному стану пацієнта, та, за необхід-
ності, підключати до терапевтичного процесу 
психіатра. Особлива увага з боку лікаря та най-
ближчого оточення пацієнта необхідна в період 
прогнозованого загострення, коли через погір-

шення зовнішнього вигляду може різко знижу-
ватись соціальна активність [2, 12].

Окрім загострення клінічних виявів, негатив-
ний вплив на психологічний стан пацієнта має 
ще один прогнозований побічний ефект ретино-
їдів — порідіння та стоншення волосся. Точні 
механізми розвитку ретиноїд-спровокованого 
випадіння волосся до кінця невідомі, проте 
можна припустити, що в такому процесі відіграє 
роль властивість похідних вітаміну А впливати 
на процеси диференціації та апоптозу клітин, 
зокрема й волосяного фолікула. Цей побічний 
ефект є дозозалежним і виникає здебільшого 
при застосуванні препарату у високих дозах. 
Такий вид алопеції належить до перехідної 
«телогенної алопеції» із нормалізацією росту 
волосся по закінченні курсу лікування [8, 13].

Висновки
Системна терапія ізотретиноїном залишається 
золотим стандартом лікування пацієнтів з тяж-
кими формами акне. Лише всебічне лікарське 
інформування пацієнтів про усі можливі побічні 
ефекти внаслідок застосування ізотретиноїну 
може попередити розвиток «ретиноїдофобії». 
Використання сучасних ретиноїдів із формулою 
Lidose® (лікарський засіб «Акне тін®») дає змогу 
підвищити абсорбцію ізотретиноїну з травного 
тракту і знизити його кумулятивну дозу на 20 % 
(до 100—120 мг/кг) та, як наслідок, зменшити 
ризик виникнення  побічних ефектів при повно-
му збереженні ефективності препарату.

Навколо будь-якого ефективного засобу 
завжди буде існувати безліч міфів, боротися 
з якими можна лише шляхом професійного кон-
сультування та постійного контролю стану здо-
ров’я пацієнта під час курсу лікування.

Статтю підготовлено за підтримки представництва компанії 
«Ядран-Галенська Лабораторія» в Україні д. д.»
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Ретиноидофобия — основные аспекты проблемы и факты 
доказательной медицины как инструмент для ее решения
Обзор посвящен проблеме фобии использования системных ретиноидов в лечении пациентов с акне и имеет целью 
предоставить врачам-дерматологам необходимую информацию для эффективного решения этой проблемы. В статье 
описаны научные факты доказательной медицины, которые помогут врачу дать аргументированные ответы на часто 
задаваемые вопросы пациентов перед назначением курса системных ретиноидов.

Системная терапия изотретиноином остается золотым стандартом в лечении пациентов с тяжелыми формами акне. 
Только всестороннее врачебное информирование пациентов о всех возможных побочных эффектах вследствие при-
менения изотретиноина сможет предупредить развитие ретиноидофобии.

Ключевые слова: системные ретиноиды, изотретиноин, лечение акне, ретиноидофобия.
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Retinoids-phobia — main aspects of the problem 
and facts of evidence-based medicine as tool for its solution
The review focuses on the problem of phobias in the use of systemic retinoids in the treatment of patients with acne and is 
intended to provide dermatologists with necessary information on effective solution of this problem. The article describes 
scientific facts of evidence-based medicine that will help the doctor to give reasoned answers to frequently asked questions 
from patients before prescribing a course of systemic retinoids.

Isotretinoin systemic therapy remains the golden standard in treating patients with severe forms of acne. Only 
comprehensive medical information to patients about all possible side effects due to the use of isotretinoin can prevent the 
development of retinoids-phobia.
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