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Огляди

Амізон — новий український
нестероїдний протизапальний
засіб (НСПЗ) з унікальним по-
єднанням запальних, жарозни-
жувальних, знеболювальних,
інтерфероногенних та противі-
русних властивостей [1; 2].

Вже перше застосування
амізону під час великого водя-
ного спалаху гострих вірусних
гепатитів А і А+Е засвідчило
його високу ефективність,
причому у хворих було вияв-
лено не тільки виражений
клінічний ефект, збільшення
вмісту інтерферону в сиро-
ватці крові, а й позитивні змі-
ни показників, які вважаються
маркерами запальних ура-
жень печінки [3]. Подальші
експериментальні та клінічні
дослідження засвідчили ви-
соку терапевтичну цінність
амізону при ураженні печінки
різної етіології. Це дало під-
стави вважати, що гепатопро-
текторна активність посідає
чільне місце серед його вла-
стивостей [4]. Проте всебічні
дослідження впливу амізону
на функцію та структуру печін-
ку поки що недостатні.

Теоретичними передумова-
ми для застосування амізону
при запальних ураженнях пе-
чінки дослідники вважають на-
явність у нього протизапаль-
ного, антиоксидантного, мемб-
раностабілізуючого, геномо-

протекторного, інтерфероно-
генного ефектів [5–7].

Головною фармакологічною
властивістю амізону є проти-
запальна активність. Але не-
зважаючи на те, що всі ура-
ження печінки вірусного та ток-
сичного генезу супроводжу-
ються процесами запалення,
саме ця його властивість зу-
мовлює низку проблем. Тра-
диційно вважається, що НСПЗ
здатні спричинювати токсичні
ураження печінки [8–12]. Нега-
тивний вплив на печінку особ-
ливо виражений у препаратів
із сильним протизапальним
ефектом (індометацин, дикло-
фенак натрію), що корелює зі
ступенем пригнічення біосин-
тезу простагландинів, величи-
ною дози, тривалістю застосу-
вання. Механізм гепатоток-
сичності НСПЗ пов’язують із
прооксидантною дією масив-
них доз препаратів, цитолітич-
ним ефектом, порушенням про-
цесів мікросомального окис-
лення [8;12]. Під час вивчення
дії окремих сучасних ліків да-
ної групи на моделі тетрахлор-
метанової дистрофії печінки у
щурів встановлено, що жоден
із сучасних НСПЗ не погіршу-
вав функціонального стану пе-
чінки, а у мефенамової кисло-
ти виявлено гепатозахисні
властивості [13]. На основі
цього препарату створено нові

гепатопротектори — антраль і
ліолів.

Теоретичні передумови ви-
користання та висока клінічна
ефективність перших оригі-
нальних гепатопротекторів,
синтезованих на основі НСПЗ,
відкрили нові можливості у
лікуванні хворих із запальни-
ми ураженнями печінки. Перс-
пективними є ліки з помірною
протизапальною активністю та
сильним антиоксидантним
ефектом [13]. Таким препара-
том можна вважати амізон. За
протизапальною активністю
він поступається перед дикло-
фенаком натрію, індометаци-
ном, проте перевищує ефект
бруфену, бутадіону, натрію са-
ліцилату [1; 2]. Амізону також
притаманна виражена антиок-
сидантна, антирадикальна ак-
тивність, що приблизно дорів-
нює такій самій у ацетилсалі-
цилової кислоти і перевищує
ефект ортофену [7].

В експериментах Ю. І. Губ-
ського [7; 10], проведених in
vitro та in vivo на тваринах з
тетрахлорметановим уражен-
ням печінки, було встановле-
но тропність амізону до компо-
нентів ядерного геному та біо-
мембран клітин печінки, яка
супроводжувалась антиокси-
дантним ефектом, тобто нор-
малізацією процесів перекис-
ного окислення ліпідів (ПОЛ) у
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біомембранах і хроматині.
Вважається, що при токсично-
му ураженні печінки основною
патогенетичною ланкою є ак-
тивація ПОЛ у мембранах [7;
14–17], що призводить до ут-
ворення реактивних форм кис-
ню, які ушкоджують біологічні
мембрани та ядерний хрома-
тин гепатоцитів, змінюють про-
цеси поділу і росту клітин,
спричинюють ушкодження мі-
тохондрій, порушують обмін
речовин, сприяють дистрофіч-
ним змінам паренхіми органа.
За цих умов застосування
препаратів із вираженим анти-
оксидантним впливом вва-
жається патогенетично об-
грунтованим. Нормалізуючий
вплив амізону на підвищену
активність процесів ПОЛ ви-
явлено при включенні його до
комплексу лікування хворих
на хронічні токсичні ураження
печінки [6; 18] і в експерименті
на різних моделях гепатитів
[19].

Суттєвим при застосуванні
НСПЗ як гепатопротекторів є
підбір лікувальної дози, оскіль-
ки відомо, що антиоксиданти,
введені в організм у надмірній
кількості, можуть спричинюва-
ти прооксидантний вплив [15;
20]. При визначенні ефектив-
ної дози ампульного розчину
амізону виявлено, що при гос-
трому токсичному ураженні пе-
чінки дозою 3–5 мг/кг амізон
сприяв нормалізації вмісту ма-
лонового діальдегіду (МДА) в
паренхімі печінки. Збільшення
дози до 50–100 мг/кг виклика-
ло зростання величин цього
показника, погіршання стану
тварин [21]. Аналогічні дані от-
римані при визначенні вмісту
МДА та супероксиддисмутази
в структурах головного мозку
щурів при больовому подраз-
ненні. Оптимальний антиокси-
дантний вплив амізону вияв-
лено в дозі 8,6 мг/кг. Збільшен-
ня дози спричинювало проок-
сидантний ефект [22].

Експериментальне вивчен-
ня впливу амізону, проведене
нами на щурах із гострим і хро-
нічним токсичними та медика-

ментозним гепатитами показа-
ло його лікувальний вплив,
порівнюваний із дією класич-
них сучасних гепатопротек-
торів — силібору, токоферолу
ацетату, тіотріазоліну. Виявле-
но позитивний вплив препара-
ту на деякі показники ПОЛ й
антиоксидантного захисту ор-
ганізму, параметрів цитолізу,
холестазу, секреторну та де-
токсикуючу функції, морфо-
логічні показники [19].

Особливістю, що виділяє
амізон з-поміж інших НСПЗ,
є виражений інтерфероноген-
ний вплив, який можна по-
рівняти із «золотим стандар-
том» полі І/полі Ц, та вираже-
ний імуномодулюючий ефект,
що раніше вважався несуміс-
ним з протизапальною актив-
ністю. На різних моделях по-
казано, що за ступенем актив-
ності як індуктора вироблення
ендогенного інтерферону він
не поступається перед амік-
сином і тилороном і перева-
жає ефекти мефенамової кис-
лоти та ібупрофену [1; 2].

Оскільки основним про-
явом дії інтерферонів є проти-
вірусний ефект широкого спек-
тра, зрозуміло, що вони вико-
ристовуються як етіотропні
препарати при вірусній пато-
логії, в тому числі при гострих
та хронічних вірусних гепати-
тах [23; 24]. Амізон як інтерфе-
роноген розглядається як пер-
спективний препарат для ліку-
вання вірусних уражень печін-
ки.

Індуктори інтерферону —
нове покоління імуномодуля-
торів. Це група високо- та низь-
комолекулярних природних і
синтетичних сполук, об’єдна-
них здатністю викликати утво-
рення ендогенного інтерферо-
ну, тому їм притаманні усі вла-
стивості цієї групи сполук.
Переваги низькомолекулярних
індукторів інтерферону — мож-
ливість ентерального способу
введення, більш тривалий
ефект, відсутність алергічних і
неалергічних ускладнень, вла-
стивих інтерферонам, прості-
ша технологія виготовлення.

Саме інтерфероногенний і
противірусний вплив амізону
став підставою для викорис-
тання його при лікуванні ура-
жень печінки. Вперше з цією
метою препарат було викори-
стано під час спалаху вірусних
гепатитів А і Е [3]. Раннє, в
перші 1–2 дні жовтяниці, а кра-
ще у дожовтяничний період,
призначення амізону сприяло
скороченню її тривалості, по-
легшувало клінічний перебіг,
зменшувало частоту розвитку
затяжних форм захворювання.
Спостерігався позитивний вплив
препарату на імунний статус,
біохімічні показники, рівень
простагландинів, циклічних
нуклеотидів. Позитивні ре-
зультати лікування гострих
вірусних гепатитів амізоном
вчені пов’язують з інтерферо-
ноіндукуючим впливом, ос-
кільки відомо, що ендогенні
інтерферони беруть безпосе-
редню участь у регенерації
хромосом при впливі різних
мутагенів, у тому числі вірус-
них [3]. Це підтверджується
тим фактом, що у дітей, які от-
римували амізон у період ран-
ньої реконвалесценції, титри
сироваткового інтерферону
були суттєво вищими, ніж у
групі лікованих без його засто-
сування [3; 25]. Противірусна
дія амізону зумовлена актива-
цією механізмів провірусного
захисту внаслідок утворення
ендогенного інтерферону, що
затримує репродукцію збудни-
ка, а також усуває гальмівну
роль імуноглобуліну на його
синтез [2]. Лікування амізоном
гострих вірусних інфекцій, у
тому числі вірусних гепатитів
А, А+Е сприяло збільшенню
вмісту ендогенного інтерферо-
ну в 3–4 рази [2; 3; 25].

Порівняння результатів лі-
кування амізоном і реаферо-
ном хворих на антигенпози-
тивні форми хронічних вірус-
них гепатитів В і С показало
тотожність результатів за клі-
нічною ефективністю, вмістом
метаболітів ПОЛ, імунологіч-
ними параметрами, хоча за
титром РНК НВV і особливо
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ДНК HCV реаферон дещо пе-
реважав ефект амізону. Тим
же часом амізон виявляв більш
виражений позитивний вплив
на показники антиоксидантно-
го захисту, мав кращу перено-
симість, менше побічних ефек-
тів [26].

Виходячи зі значення печін-
ки як фактора імунної системи,
важливим є імуномодулюючий
вплив амізону. Він проявля-
ється стимулювальним впли-
вом на фактори природної
протиінфекційної резистент-
ності і низку імунних пока-
зників: відбувається стимуля-
ція функціональної активності
Т-лімфоцитів, макрофагів, при-
родних клітин-кілерів. Встанов-
лено позитивний вплив амізо-
ну на більшість показників
клітинного імунітету у хворих
на вірусні, та на токсичні гепа-
тити [3; 5; 25; 27]. Препарат
виявився високоефективним
при патології гепатобіліарної
системи вірусного і токсично-
го генезу на фоні пригнічення
функціонування адаптаційних
систем у ліквідаторів наслідків
аварії на ЧАЕС [27]. У біль-
шості хворих, лікованих амізо-
ном, покращились імунологічні
показники: ліквідовано Т-лім-
фопенію, збільшилась кіль-
кість Т-хелперів порівняно з
вихідним низьким їх рівнем,
знизився вміст циркулюючих
імунних комплексів, норма-
лізувався їх молекулярний
склад. Одночасно з цим змен-
шувалася сенсибілізація моно-
цитів периферичної крові до
тканинних автоантигенів, що
свідчило про зниження актив-
ності автоімунних реакцій.

Отримано підтвердження
гепатопротекторної дії амізону
в клінічних умовах при таких
формах ураження печінки:
гострі вірусні гепатити А і Е [3;
25]; антигенпозитивна форма
хронічного гепатиту В і С [26;
29]; загострення хронічного
токсичного гепатиту, спричи-
неного постійним контактом із
шкідливими хімічними речови-
нами на виробництві та в по-
буті [5; 6]; хронічний токсичний

гепатит у вагітних жінок [18;
27]; загострення хронічного
вірусного гепатиту у поєднанні
з токсичним ураженням [30];
патологія гепатобіліарної сис-
теми у хворих зі зниженням
адаптаційних процесів [28].

При всіх формах печінкової
патології встановлені чіткий
клінічний ефект, позитивна
динаміка показників ПОЛ та
антиоксидантного захисту, ци-
толізу гепатоцитів і холестазу,
клітинного та гуморального
імунітетів, параметрів пігмент-
ного, білкового і жирового об-
мінів, вмісту простаноїдів і цик-
лічних нуклеотидів, фаго-
цитарної активності нейтро-
філів.

Проведені експерименталь-
ні та клінічні дослідження ге-
патопротекторного впливу амі-
зону, поки що нечисленні, доз-
воляють вважати цей препа-
рат перспективним у терапії
запальних уражень печінки.
Гепатопротекторна дія амізо-
ну потребує подальшого вив-
чення з метою розробки нових
схем лікування і дослідження
механізмів його впливів.

ЛІТЕРАТУРА

1. Бухтіарова Т. А. Амізон — но-
вий неопіоїдний анальгетик з проти-
запальними, жарознижуючими та
інтерфероногенними властивостя-
ми // Ліки. — 1997. — № 3. — С. 69-
71.

2. Сучасний нестероїдний проти-
запальний засіб та індуктор інтер-
ферону амізон: перспективи засто-
сування / Т. А. Бухтіарова, В. П. Да-
ниленко, В. С. Хоменко та ін. // Укр.
мед. часопис. — 2003.— Т. 1 (33). —
С. 72-74.

3. Вирусные гепатиты А и Е у де-
тей / А. Ф. Фролов, И. С. Гайдаш,
В. М. Фролов, И. В. Лоскутова. — К.;
Луганск: Изд-во ЛГМУ, 1996. — 219
с.

4. Левицький Є. З чим прийшли у
нове століття? // Вісник фармакол. і
фармації. — 2001. — № 9. — С. 10-
15.

5. Ефективність амізону в ліку-
ванні хворих на хронічний токсичний
гепатит та його імунокоригуюча дія /
В. М. Фролов, А. М. Віннікова, В. О.
Терьошин, Д. Е. Кислюк // Врач. дело.
— 2001. — № 3. — С. 135-138.

6. Ефективність нового укра-
їнського препарату «Амізон» при
хронічному токсичному гепатиті та

його вплив на показники перок-
сидації  ліпідів  і  системи  анти -
оксидантного захисту / В. М. Фро-
лов, В. О. Терьошин, Т. А. Бухтіаро-
ва та ін. // Ліки. — 2000. — № 5. —
С. 3-6.

7. Антиокислювальна та анти-
радикальна активність амізону, аце-
тилсаліцилової кислоти та ортофе-
ну / Ю. І. Губський, Г. Г. Горюшко,
Т. М. Курапова та ін. // Там же. —
1999. — № 3–4. — С. 55-58.

8. Вікторов О. П., Порохняк Л. А.
Побічний вплив ліків на печінку //
Там же. — 1996. — № 1. — С. 3-11.

9. Скакун Н. П., Шманько В. В.,
Охримович Л. М. Клиническая фар-
макология гепатопротекторов. —
Тернополь: Збруч, 1995. — 189 с.

10. Dierkes-Glolisch A., Schafer R.,
Mohr H. Asymptomatic diclofenac
induced acute hepatitis // Dtsch. Med.
Wochenschr. — 2000. — N 125. — Р.
798-800.

11. Barbare J. C., Imbert A., Benki-
rane A. Hepatotoxicity of medications
// Presse Med. — 2001. — N 30 (14).
— Р. 673-676.

12. Bareille M. P., Montastruc J. L.,
Lapeyre-Mestre M. Liver damage and
nonsteroidal anti-inflammatory drugs:
case non-case study in the French
Pharmacovigilance Database // The-
rapie. — 2001. — N 56 (1). — Р. 51-
55.

13. Дроговоз С. М., Яковлева Л. В.,
Зупанец И. А. О гепатотропных свой-
ствах нестероидных противовоспа-
лительных средств // Фармакол. и
токсикология. — 1989. — Т. 52, № 6.
— С. 76-79.

14. Взаємодія нових похідних
піридинкарбонових кислот із ізольо-
ваними фракціями ядерного хрома-
тину клітин печінки інтактних та от-
руєних тетрахлорметаном щурів /
Ю. І. Губський, Є. Л. Левицький, Г. Г.
Горюшко та ін.  // Совр. проблемы
токсикологии. — 2002. — № 2. —
С. 26-33.

15. Губский Ю. И. Коррекция хи-
мического поражения печени. — К.:
Здоров’я, 1989. — 168 с.

16. Fecher J., Lengyel G., Blazovic S.
Oxidative stress in the liver and biliary
tract diseases // Scand. J. of Gastro-
enter. — 1998. — N 33 (228). —
Р. 38-46.

17. Kaplowitz N. Mechanisms of
liver cell injury // J. Hepatol. — 2000.
— N 32 (1). — Р. 39-47.

18. Терьошин В. О. Вплив амізо-
ну на рівень простаноїдів та динамі-
ку деяких біохімічних показників у
жінок, хворих на хронічний токсич-
ний гепатит // Проблеми екологічної
та медичної генетики і клінічної іму-
нології: Зб. наук. праць. — К.; Лу-
ганськ; Харків, 1998. — Вип. 6 (20).
— С. 156-172.



ÎÄÅÑÜÊÈÉ ÌÅÄÈ×ÍÈÉ ÆÓÐÍÀË98

19. Голубєва М. Г. Особливості
впливу амізону на перебіг гострого
тетрахлорметанового гепатиту у
щурів // Матеріали наук.-практ. кон-
ференції «Ліки — людині». — Т. XVII,
№ 3. — Харків, 2002. — С. 138-140.

20. Сейфулла Р. Д., Борисова И. Г.
Проблемы фармакологии антиокси-
дантов // Фармакол. и токсикология.
— 1990. — Т. 53, № 6. — С. 3-10.

21. Голубєва М. Г., Гудивок Я. С.
Дозозалежний вплив амізону на
деякі біохімічні показники у тварин
з гострим експериментальним ге-
патитом // Матеріали наук.-практ.
конференції «Ліки — людині». — Т.
XVII, № 3. — Харків, 2002. –– С. 9-
10.

22. Подплетня О. А. Дозозалеж-
ний вплив ненаркотичного анальге-
тика амізону на процеси перекисно-
го окислення ліпідів в утвореннях го-
ловного мозку щурів // Ліки. — 1999.
— № 5–6. — С. 105-108.

23. Возианова Ж. И. Вирусные
гепатиты // Лікування та діагностика.
— 1997. — № 2. — С. 39-43.

24. Hoofnagle J. H. Therapy of
Hepatitis // Digestion. — Vol. 59, N 5.
— P. 563-578.

25. Фролов А. Ф., Фролов В. М.,
Терьошин В. О. Порівняльна оцінка
ефективності антралю та амізону у
хворих на вірусні гепатити // Пробле-
ми екологічної та медичної генети-
ки та клінічної імунології: Зб. наук.
праць. — К.; Луганськ; Харків, 2000.
— Вип. 5 (31). — С. 250-260.

26. Комінко Л. В. Порівняльні ре-
зультати лікування амізоном і реа-
фероном хворих на хронічний вірус-
ний гепатит В і С з ураженням ни-
рок // Лікар. справа. — 2003. — № 2.
— С. 81-84.

27. Терьошин В. О. Ефективність
амізону в комплексній терапії хро-
нічних гепатитів у жінок та його

вплив на імунологічні показники //
Проблеми екологічної та медичної
генетики і клінічної імунології: Зб.
наук. праць. — К.; Луганськ; Харків,
1998. — Вип. 4  (18). — С. 217-227.

28. Иванова Л. Н. Эффектив-
ность использования амизона и ан-
траля у ликвидаторов последствий
аварии на Чернобыльской АЭС с ге-
патобилиарной патологией и их
влияние на метаболические показа-
тели // Там же. — К.; Луганськ; Харків,
2000. — Вип. 2 (28). — С. 184-191.

29. Родіонов В. Хронічний гепатит
у дітей // Вісн. фармакол. та фар-
мації. — 2001. — № 3–4. — С. 40-
43.

30. Ефективність нових україн-
ських препаратів антралю та амізо-
ну в лікуванні хронічних гепатитів /
В. М. Фролов, В. О. Терьошин, Ю. Г.
Пустовий, А. М. Віннікова // Інфекц.
хвороби. — 2002. — № 1. — С. 28-
33.

Незважаючи на високий
рівень медичних технологій,
пізній гестоз досі залишається
однією з провідних причин ма-
теринської смертності і стано-
вить в її структурі 20–25 %, а
перинатальна смертність при
гестозі в 3–4 рази вища, ніж у
здорових жінок [1].

Нез’ясованість етіології,
відсутність єдиної точки зору
на патогенез, непередбачу-
ваність клінічного перебігу —
головні причини того, що пізній
гестоз був і залишається най-
більш тяжким ускладненням
вагітності.

Для з’ясування причин роз-
витку пізнього гестозу запро-
поновано значну кількість
різноманітних теорій, частіше
суперечливих. Після числен-
них досліджень актуальними
сьогодні залишилися чотири
теорії: плацентарної ішемії; ток-
сичного впливу ліпопротеїнів
дуже низької щільності; імунної

дизадаптації і теорія генетич-
ної схильності. Найбільш до-
веденою вважається теорія
плацентарної ішемії. Згідно з
основним її положенням, важ-
ливу роль у виникненні гесто-
зу відіграє порушення плацен-
тарного кровотоку, що призво-
дить до формування плацен-
тарної недостатності [2].

До порушень плацентарно-
го кровотоку належать: 1) по-
рушення маткового кровотоку,
що проявляється зменшенням
припливу крові до плаценти
внаслідок гіпотонії у матері (гі-
потонія вагітних, синдром стис-
нення нижньої порожнистої ве-
ни), або спазм маткових судин
(гіпертензія), або утруднення
венозного відтоку (тривале
скорочення матки, набряковий
синдром); 2) такі плацентарні
фактори, як інфаркти, відша-
рування частини плаценти, її
набряк; 3) порушення капіляр-
ного кровотоку у ворсинах хо-

ріона (порушення дозрівання
ворсин, внутрішньоутробне
інфікування, дія тератогенних
факторів); 4) зміна реологічних
і коагуляційних властивостей
крові матері та плода [3].

Причинами патології пла-
центи можуть бути ендогенні
та екзогенні фактори. До пер-
ших належать порушення фор-
мування плаценти, при цьому
первинно може розвинутися
судинна або ферментативна
недостатність.

Екзогенними факторами, як
правило, є порушення матко-
во-плацентарного кровообігу
[4].

За клініко-морфологічними
ознаками розрізняють первин-
ну та вторинну плацентарну
недостатність. Первинна вини-
кає при формуванні плаценти
у період імплантації, раннього
ембріогенезу і плацентації під
впливом різноманітних фак-
торів (генетичні, ендокринні,
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