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Сучасне амбулаторне ведення виразкового коліту (ВК) залишається складним завданням, оскільки 20% дітей досі потребують проведення колектомії.
Тому Європейська організація з вивчення хвороби Крона і коліту (ECCO) та Європейське товариство дитячих гастроентерологів, гепатологів та
нутриціологів (ESPGHAN), прагнучи стандартизувати щоденне лікування запального захворювання кишечника (ЗЗК), розробили протокол ведення та
лікування дітей, хворих на ВК. На підставі проведеного аналізу медичного наукового пошуку з подальшою доказовою оцінкою кожного положення
були оновлені рекомендації 2012 року.
Мета — висвітлити положення оновленого протоколу щодо терапевтичного ведення дітей з ВК та закріпити матеріал на клінічному прикладі.
Матеріали та методи. Викладено оновлені рекомендації ECCO та ESPGHAN (2018) щодо лікування ЗЗК у дітей, алгоритму індукції і підтримки ремісії
ВК і ЗЗК не класифікованого. Наведено клінічний випадок для прикладу застосування алгоритму індукції і підтримки ремісії ЗЗК у дітей, оцінки
тяжкості, надано схему подальшого ведення пацієнтів з цією патологією.
Результати та висновки. Поновлені рекомендації ECCO та ESPGHAN полегшують проведення лікування ВК і ЗЗК некласифікованих, надають чітку
схему спостереження за дітьми з цією патологією, що поліпшує результати лікування та якість життя маленьких пацієнтів.
Дослідження виконано відповідно до принципів Гельсінської Декларації. На проведення досліджень отримано інформовану згоду батьків дитини.
Автори заявляють про відсутність конфлікту інтересів.
Ключові слова: виразковий коліт, рекомендації, діти, анти6ФНП, кальпротектин, некласифіковані запальні захворювання кишечника, моніторинг,
індекс активності, лікування.

Modern approaches to the treatment of inflammatory bowel disease in children according
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Modern outpatient management of ulcerative colitis (UC) continues to be a difficult task, as 20% of children still need colectomy (there are no official statis6
tics for Ukraine). Therefore, the European Organization for the Study of Crohn's Disease and Colitis (ECCO) and the European Society of Pediatric
Gastroenterologists, Hepatologists and Nutritionists (ESPGHAN), seeking to standardize the daily treatment of inflammatory bowel disease (IBD), have devel6
oped a protocol for the management and treatment of children with VC. Based on the analysis of medical research, followed by an evidentiary assessment of
each provision, the 2012 recommendations were updated.
The aim is to present the provisions of the updated protocol on therapeutic management of children with ulcerative colitis and to consolidate the material on
a clinical case.
Materials and methods. The article presents updated recommendations of ECCO and ESPGHAN (2018) on the treatment of COPD in children, the algorithm of
induction and maintenance of remission of UC and COPD unclassified. A clinical case is given for an example of application of the algorithm of induction and
support of remission of IBD at children, assessment of severity and the scheme of management of patients with this pathology is provided.
Results and conclusions. The updated recommendations of ECCO and ESPGHAN facilitate the treatment of unclassified UC and IBD, provide a clear scheme for
monitoring children with this pathology, which improves treatment outcomes and quality of life of young patients.
The research was carried out in accordance with the principles of the Helsinki Declaration. The informed consent of the patient was obtained for conducting
the studies.
No conflict of interest was declared by the authors.
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Современные подходы к лечению воспалительных заболеваний кишечника у детей согласно последним
рекомендациям Европейской организации по изучению болезни Крона и колита, Европейского общества
детских гастроэнтерологов, гепатологов и нутрициологов 
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Современное амбулаторное ведение язвенного колита (ЯК) остается сложной задачей, поскольку 20% детей до сих пор требуют проведения
колэктомии. Поэтому Европейская организация по изучению болезни Крона и колита (ECCO) и Европейское общество детских гастроэнтерологов,
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Вступ

Сучасне амбулаторне ведення виразково�
го коліту (ВК) залишається складним

завданням, оскільки 20% дітей [101] досі потре�
бують проведення колектомії (офіційної стати�
стики з цього приводу по Україні немає). Тому
Європейська організація з вивчення хвороби
Крона і коліту (ECCO) та Європейське товари�
ство дитячих гастроентерологів, гепатологів та
нутриціологів (ESPGHAN), з метою стандарти�
зації щоденного лікування запального захворю�
вання кишечника (ЗЗК), розробили протокол
ведення та лікування дітей, хворих на ВК. На
основі аналізу медичного наукового пошуку з
подальшою доказовою оцінкою кожного поло�
ження були оновлені рекомендації 2012 року.

У розділі «Лікування» запропоновано алго�
ритм прийняття терапевтичних рішень на осно�
ві клінічної оцінки та індексу активності дитя�
чого ВК (PUCAI), оптимізовано застосування
месалазину (включаючи топічне), системних і
локальних стероїдів, тіопуринів і, для тяжчих
захворювань, біопрепаратів; визначено роль
терапевтичного моніторингу лікарських засо�
бів; з'ясовано місце хірургічного втручання, а
також обговорено аспекти позакишкових про�
явів, харчування, росту, надання психологічної
допомоги хворим.

Мета дослідження — висвітлити положен�
ня оновленого протоколу щодо терапевтичного
ведення дітей з ВК і закріпити матеріал на клі�
нічному прикладі.

Рекомендації протоколу 2019 року щодо
препаратів 5�аміносаліцилової кислоти
(5�АСК) і клізм:

1. Пероральні 5�АСК�сполуки можуть бути
як стартовою, так і підтримувальною терапією
І лінії для легкої і помірної форми ВК
(100% консенсусна згода).

2. Комбінована пероральна і ректальна тера�
пія 5�АСК�сполуками ефективніша за пер�
оральну монотерапію (98% консенсусна згода).

3. Ректальна монотерапія має бути резер�
вною для легкого і середньотяжкого виразково�
го проктиту (рідкісного дитячого фенотипу),
(100% консенсусна згода).

4. У разі ректальної терапії 5�АСК�сполуки є
кращими за стероїди (100% консенсусна згода).

Практичні вказівки:
1. Жодна форма месалазину не виявилася

безсумнівно кращою для індукції або підтримки
ремісії, однак сульфасалазин може дещо пере�
вершувати месалазин для підтримки ремісії,
має рідку форму і ефективніший у лікуванні
артриту, але пов'язаний з більшою кількістю
побічних ефектів (100% консенсусна згода).

2. Месалазин дозується: перорально
60–80 мг/кг/добу до 4,8 г/добу; ректально —
від 25 мг/кг до 1 г щодоби; сульфасалазин —
40–70 мг/кг/добу до 4 г/добу. Немає доказів, що
вищі дози ректального застосування сальфаса�
лазину (4 г і вище) ефективніші за 1 г/добу
(98% консенсусна згода).

3. Супозиторії краще використовувати при
обмеженому проктиті, тоді як піни і рідкі меса�
лазинові клізми — при поширеному коліті
(95% консенсусна згода).

4. Дозування 5�АСК 1 раз/добу можна вико�
ристовувати для індукції ремісії та для підтри�
мувальної терапії (95% консенсусна згода).

5. Поступове стартове збільшення дози суль�
фасалазину протягом 7–14 діб пом'якшує дозо�
залежні побічні ефекти (93% консенсусна
згода).

6. Ефективна індукційна доза має бути про�
довжена в період підтримки ремісії. Зменшення
дози розглядається тільки після декількох міся�
ців тривалої ремісії (93% консенсусна згода).

7. Модифікація лікування проводиться в разі
відсутності значущої позитивної відповіді
на оральну монотерапію месалазином протягом
2–3 тиж терапії (95% консенсусна згода).

8. Гостра непереносимість месалазину, яка
виникає протягом першого місяця лікування,
може бути клінічно схожою на загострення ВК.

гепатологов и нутрициологов (ESPGHAN), стремясь стандартизировать ежедневное лечение воспалительного заболевания кишечника (ВЗК),
разработали протокол ведения и лечения детей, больных ЯК. На основании проведенного анализа медицинского научного поиска с последующей
доказательной оценкой каждого положения были обновлены рекомендации 2012 года.
Цель — осветить положения обновленного протокола о терапевтическом ведении детей с ЯК и закрепить материал на клиническом примере.
Материалы и методы. Изложены обновленные рекомендации ECCO и ESPGHAN (2018) по лечению ВЗК у детей, алгоритма индукции и поддержки
ремиссии ЯК и ВЗК не классифицированного. Приведен клинический случай как пример применения алгоритма индукции и поддержки ремиссии ВЗК
у детей, оценки тяжести; предоставлена схема дальнейшего ведения пациентов с этой патологией.
Результаты и выводы. Обновленные рекомендации ECCO и ESPGHAN облегчают проведение лечения ЯК и ВЗК неклассифицированного,
предоставляют четкую схему наблюдения за детьми с этой патологией, улучшает результаты лечения и качество жизни маленьких пациентов.
Исследование выполнено в соответствии с принципами Хельсинкской Декларации. На проведение исследований получено информированное
согласие родителей ребенка.
Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Ключевые слова: язвенный колит, рекомендации, дети, анти6ФНО, кальпротектин, не классифицированное воспалительное заболевание кишечника,
мониторинг, индекс активности, лечение.
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Симптоми зникають протягом доби після відмі�
ни препарату і знову з'являються при повтор�
них призначеннях (як орально, так і ректаль�
но), що є діагностичною відмінністю із заго�
стренням ВК (100% консенсусна згода).

9. У хворих, які мають рефрактерний до місце�
вої терапії месалазином та стероїдами виразко�
вий проктит або непереносимість цих препара�
тів, можна використовувати ректальний такро�
лімус (доза 0,07 мг/кг/добу до 3 мг/добу макси�
мально), (88% консенсусна згода).

Месалазин індукував ремісію у 35–55%
дітей [98,106]. Жодна конкретна сполука
5�АСК не перевершувала інші в індукції ремі�
сії, хоча сульфасалазин статистично був
кращим для підтримки ремісії [21,72], а пер�
оральний месалазин краще переносився [23].
Серйозні побічні явища на тлі застосування
5�АСК�сполук були рідкісними. З метою
виключення токсичності препарату необхідно
проводити регулярне лабораторне спостере�
ження за гемограмою, показниками функції
нирок та печінки.

Дослідження лікування дитячого виразко�
вого проктиту за допомогою супозиторіїв меса�
лазину (0,5 г/добу) виявило зниження актив�
ності захворювання через 3 і 6 тиж у дітей з лег�
ким і помірним перебігом відповідно [31].
Поєднання оральної та ректальної 5�АСК�тера�
пії поліпшило клінічні результати [13,62,83].
Дослідження серед дорослих пацієнтів показа�
ло, що піни з ректальним месалазином, гель або
рідкі клізми мали порівнянну переносимість,
безпечність та ефективність [11,60,61,104].
Одноразова щодобова ректальна терапія була
настільки ж ефективною, як розділена
на декілька застосувань щодобова доза [50].

Ректальні стероїдні препарати були корисними
для пацієнтів, які мають непереносимість сполук
5�АСК, але дані метааналізу засвідчили перевагу
ректального месалазину над стероїдами [60,61].

Ректальний такролімус зареєстрований
як успішна форма ІІІ лінії лікування виразко�
вого проктиту в дітей та дорослих [55,56]. У
подвійному сліпому плацебо контрольованому
дослідженні 8 із 11 дорослих пацієнтів, які
отримували ректальну мазь із такролімусом
(1,5 мг 2 рази/добу), досягли загоєння слизової
за 8 тиж лікування, порівняно з 1 із 10, які отри�
мували плацебо [54].

Рекомендації протоколу 2019 року щодо
оральних стероїдів:

1. Оральні стероїди застосовуються як пре�
парати ІІ лінії лікування легкої та помірної

форми ВК у дітей, які не відповідають на
5�AСК�сполуки (перорально±ректально), і мо�
жуть розглядатися як І лінія при тяжкій формі
захворювання (100% консенсусна згода).

2. Тяжкі форми ВК слід лікувати внутрішньо�
венними стероїдами (98% консенсусна згода).

3. Оральні стероїди ІІ покоління з меншим
системним ефектом (беклометазону дипропіо�
нат (БДП) і будесонід�MMX, ефективність
якого підтверджена тільки для лівобічного колі�
ту) можна застосовувати в пацієнтів із легкою
формою, рефрактерною до 5�АСК�сполук, і такі
стероїди мають передувати оральному предні�
золону (93% консенсусна згода).

4. Стероїди не рекомендовані для підтриман�
ня ремісії; слід застосовувати стероїдщадні
стратегії (100% консенсусна згода).

Практичні вказівки:
1. Щодо рекомендації № 2, короткий курс

оральних стероїдів можна використовувати
в окремих дітей з тяжким колітом (PUCAI�65),
які мають задовільний стан і незначні відхилення
лабораторних показників (93% консенсусна згода).

2. Добова доза орального преднізолону стано�
вить 1 мг/кг/добу (максимально — 40 мг) про�
тягом 2–3 тиж із подальшим зниженням дози
за 8–10 тиж (табл. 1), (98% консенсусна згода).

3. Одноразове щодобове введення стероїдів
вранці є настільки ж ефективним, як і така
сама доза в декілька застосувань протягом доби
(100% консенсусна згода).

4. У пацієнтів із масою тіла >30 кг дозування
БДП становить 5 мг 1 раз/добу протягом
4 тиж, а для будесоніду�MMX — 9 мг протягом
8 тиж. Дозування для дітей з масою тіла <30 кг
не встановлене, до того ж немає рідкої форми
препарату. Пропонується поступове зниження
дози препарату через добу протягом 2–4 тиж
(93% консенсусна згода).

5. Термін «залежність від стероїдів» поши�
рюється на пацієнтів, які не можуть припини�
ти застосовувати стероїди протягом 3 міс без
повторного загострення захворювання або
мають рецидив протягом 3 міс після припинен�
ня препарату, що потребує відновлення стерої�
дів (95% консенсусна згода).

6. Висока доза глюкокортикостероїдів (ГКС)
і довга тривалість терапії (>3 міс) пригнічує
функцію наднирників у 20% дітей із ЗЗК
(98% консенсусна згода).

7. Якщо на тлі відміни стероїдів з'являються
симптоми пригнічення наднирників (слабкість,
стомлюваність, нездужання, нудота, блювання,
діарея, головний біль, артралгія, біль у животі),
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необхідно визначити рівень кортизолу о 08:00
ранку до застосування препарату з подальшою
консультацією дитячого ендокринолога (93% кон�
сенсусна згода).

Різні джерела повідомляють, що стероїдна за�
лежність вища в дітей, ніж у дорослих (45% проти
8% відповідно) [72]. Стратегії уникнення стероїд�
ної залежності: оптимізація 5�АСК�терапії, додат�
кова терапія клізмами, деескалація лікування
ГКС (бажано швидко знизити дозу до <20 мг) і
вчасне застосування тіопуринів або біопрепаратів. 

У перші 2–3 тиж лікування тяжких форм
починають із преднізолону в дозі 1 мг/кг до
40 мг 1 раз/добу (у пацієнта з гострим тяжким
колітом доза може досягати 60 мг/добу). Якщо
після 7–14 діб не відбулося значного поліпшен�
ня (PUCAI<20 балів) або збільшився PUCAI
>20 балів у будь�який час, то лікування поси�
люють після виключення інших причин стеро�
їдстійкого захворювання.

Після перших 2–3 тиж лікування при
PUCAI=15 30 залишають стабільну дозу ще на
7 діб; при PUCAI >35 дозу стероїдів збільшу�
ють до попередніх 1�го чи 2�го тижня лікування
протягом 1 тиж і потім повторно починають
знижувати повільніше; при PUCAI >60 або
збільшення PUCAI на 20 балів у будь�який час —
розглядають ескалацію лікування.

Дослідження лікування ВК оральними сте�
роїдами в дітей виявили у 50–64% випадків
короткострокову (1–3 міс) ремісію [9,33,97]; у
49–61% випадків — ремісію до 1 року, у 14–49%
дітей сформувалася стероїдзалежність, а
5–29% хворих потребували хірургічного втру�
чання [33,97]. Загоєння слизової оболонки за
часом відстає від клінічного поліпшення: у
нерандомізованому дослідженні через 8 тиж
застосування стероїдів або сполук 5�АСК 87%
пацієнтів мали клінічну ремісію, 40% — ендо�
скопічну ремісію і тільки 15% — гістологічну
ремісію [5].

Топічні стероїди ІІ покоління мають
сприятливіший профіль безпеки і можуть
застосовуватися перед системними стероїдами
в окремих пацієнтів із тяжкими формами [17].
БДП має стійке до шлункового соку плівкове
покриття, що поліпшує транспортування до
дистального відділу тонкої кишки та до товстої
кишки. Дослідження за участю 30 дітей (маса
тіла >30 кг), які мали легку та помірну форму
ВК, показало, що пероральне застосування
БДП у дозі 5 мг/добу протягом 4 тиж добре
переноситься і ефективніше за сполуки 5�AСК
для досягнення клінічної ремісії (80% проти
33%, Р<0,025) та ендоскопічної ремісії (73%
проти 27%, Р<0,025) [5]. Будесонід�MMX є
новою пероральною формою з подовженим
вивільнення препарату в товстій кишці.

Рекомендації протоколу 2019 року щодо
імуномодуляторів:

1. Тіопурини рекомендуються для підтрим�
ки ремісії (після виходу з епізоду гострого тяж�
кого коліту) у дітей, які мають залежність від
ГКС або часті рецидиви (2 і більше на рік) на
тлі лікування сполуками 5�АСК, та в пацієнтів
із непереносимістю до 5�АСК (98% консенсус�
на згода).

2. Тіопурини не використовуються для
індукції ремісії в дітей з ВК (100% консенсусна
згода).

3. Контроль рівня метаболітів тіопурину в
крові рекомендується в пацієнтів, які мають
неповну або негативну відповідь на лікування,
лейкопенію або підвищені трансамінази (95%
консенсусна згода).

Практичні вказівки:
1. Тіопурини можуть бути ефективнішими

за 5�АСК�сполуки для підтримки ремісії, але
профіль безпеки робить їх препаратами ІІ лінії,
після невдалої терапії сполуками 5�АСК (93%
консенсусна згода).

2. Визначення генотипу ТРМТ (Thiopurine
methyltransferase) або фенотипу (активності
ТРМТ) рекомендується для виявлення пацієнтів
із високим ризиком глибокої мієлосупресії. Гете�
розиготні пацієнти та особи з низькою активні�
стю ТРМТ потребують зниження дози. Тіопури�
ни не використовуються в дітей з гомозиготними
мутаціями до ТРМТ або в дітей з дуже низькою
активністю ТРМТ (93% консенсусна згода).

3. Моніторинг показників крові та фермен�
тів печінки проводиться у всіх хворих 2 рази
протягом 1 міс, 1 раз на місяць протягом пер�
ших 3 міс лікування, а далі — що 3 міс (100%
консенсусна згода).

Тиждень (мг/добу)
1�й 2�й 3�й 4�й 5�й 6�й 7�й 8�й 9�й 10�й
60 50 40 35 30 25 20 15 10 5

50 45 40 35 30 25 20 15 10 5

45 40 40 35 30 25 20 15 10 5

40 40 40 35 30 25 20 15 10 5

35 35 35 30 25 20 15 15 10 5

30 30 30 25 20 15 15 10 10 5

25 25 25 20 20 15 15 10 5 5

20 20 20 15 15 12,5 10 7,5 5 2,5

15 15 15 12,5 10 10 7,5 7,5 5 2,5

Таблиця 1
Графік зниження дози преднізолону

протягом 10 тижнів лікування
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4. Використовуються засоби захисту від
сонця під час застосування тіопуринів та інших
імуносупресорів (100% консенсусна згода).

5. Тіопурини мають властивість пригнічува�
ти фермент ТРМТ (що підвищує рівень актив�
ного тіопурину�6�тіогуаніну (6�TGN)), тому
він призначається зі сполуками 5�АСК (88%
консенсусна згода).

Максимальний терапевтичний ефект тіопу�
ринів спостерігається на 10–12�му тижні ліку�
вання (98% консенсусна згода).

7. У пацієнтів із нормальним ТРМТ доза
азатіоприну становить 2–2,5 мг/кг/добу, для
меркаптопурину — 1–1,5 мг/кг/добу. Вимірю�
вання рівнів метаболітів тіопурину може
сприяти подальшому коригуванню дози і змен�
шенню побічних ефектів. Рівні активних мета�
болітів тіопурину (6�тіогуаніну (6�TGN) —
235–450 пмоль/8х108 еритроцитів і 6�метил�
меркаптопурин рибонуклеотиди (6�MMP) —
<6700 пмоль/8х108 еритроцитів) є оптималь�
ними (порогові значення можуть різнитися при
різних методах вимірювання), (95% консенсус�
на згода).

8. Пацієнти, які мають непереносимість або
грипоподібну реакцію на одну зі сполук тіопу�
рину, можуть добре переносити менші дози або
потребують переведення на іншу сполуку тіо�
пурину (азатіоприн на 6�меркаптопурин і нав�
паки). Розподіл добової дози на 2 застосування
може зменшити шлунково�кишкову та печінко�
ву токсичність у пацієнтів, які мають гіперак�
тивність ферменту ТРМТ (95% консенсусна
згода).

9. Тіопурини слід припинити при клінічно зна�
чущій мієлосупресії або панкреатиті. Повторне
введення тіопуринів після зникнення лейкопе�
нії (але не панкреатиту) можна призначити
в меншій дозі після вимірювання метаболітів
тіопурину і/або ферменту ТРМТ (95% консен�
сусна згода).

10. Змінювати лікування в пацієнтів з актив�
ним захворюванням (за достатнього рівня
6�TGN) слід після 12 тиж застосування тіопу�
рину (98% консенсусна згода).

11. Застосування алопуринолу (50 мг у
пацієнтів із масою тіла <30 кг, 100 мг — у
пацієнтів із масою тіла <30 кг 1 раз/добу, мак�
симум 5 мг/кг) разом із низькою дозою азатіо�
прину (25–30% від початкової дози) може
забезпечити дієвий терапевтичний ефект у
пацієнтів із гіперактивним ТРМТ, що призво�
дить до високого рівня 6�ММР (часто пов'яза�
ного з підвищенням трансаміназ) і низького

6�TGN. Дітей слід ретельно спостерігати,
враховуючи підвищений ризик токсичності
(95% консенсусна згода).

12. Відмінити тіопурини можна в пацієнтів
після тривалого лікування (не менше 1 року) зі
стійкою клінічною, ендоскопічною та гістоло�
гічною ремісією. Тоді сполуки 5�АСК можуть
зберегти ремісію в пацієнтів, які їх отримують
(91% консенсусна згода).

13. У пацієнтів із ВК, які не реагують або не
переносять тіопуринів, метотрексат можна роз�
глядати як препарат для підтримки ремісії,
коли інші альтернативи не можливі або не
доступні (91% консенсусна згода).

14. Оральний такролімус (FK�506) можна
застосовувати як альтернативу стероїдів у де�
яких дітей з ВК для додавання до тіопурину або
ведолізумабу (з урахуванням тривалішого часу
початку дії). На початку лікування необхідно
досягти цільового рівня препарату у крові
(10–15 нг/мл) із поступовим титруванням дози
до найнижчих рівнів (5–10 нг/мл і далі
2–5 нг/мл), щоб уникнути серйозних побічних
явищ (93% консенсусна згода).

Кілька ретроспективних досліджень
[3,37,92,102] у дітей підтвердили ефективність
застосування тіопуринів тільки в підтримці
ремісії та стероїдщадних стратегіях із середнім
часом досягнення стану стійких рівнів тіопури�
ну на 55�ту добу лікування [81]. Частота відмі�
ни тіопурину внаслідок побічних явищ у вели�
ких педіатричних когортах становила 18% [24]
і 30% [42]. Дозонезалежні побічні реакції вклю�
чали лихоманку, панкреатит, висип, артралгії,
нудоту, блювання та діарею, тоді як дозозалеж�
на токсичність — лейкопенію, тромбоцитопе�
нію, інфекції та гепатит [12,87].

У дослідженні [12] за участю 78 дітей рівень
6�ТГН вище 405 пмоль/8х108 еритроцитів був
єдиним предиктором стійкості до азатіоприну.

Необхідність відміни тіопурину після дося�
гнення стійкої ремісії є спірним. У ретроспек�
тивному дослідженні за участю 127 пацієнтів із
ВК у стадії ремісії приблизно 1/3 пацієнтів
мала рецидив протягом 12 міс після відміни
препарату, а 2/3 — протягом 5 років [40].

Рекомендації протоколу 2019 року щодо
біопрепаратів:

1. Інфліксимаб (IFX) розглядається як тера�
пія у хронічно активних або стероїдзалежних
пацієнтів із ВК, який не контролюється сполу�
ками 5�AСК і тіопуринами, як для індукції, так
і для підтримки ремісії (100% консенсусна
згода).
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2. Адалімумаб або голімумаб можна застосо�
вувати в пацієнтів, які швидко втрачають
позитивну відповідь на лікування або мають
непереносимість до IFX (на підставі сироватко�
вих рівнів антитіл), (95% консенсусна згода).

3. Призначення адалімумабу та голімумабу
не мають сенсу в пацієнтів із первинною нега�
тивною відповіддю до IFX (93% консенсусна
згода).

4. Призначення ведолізумабу розглядається
в разі хронічно активного процесу або стероїд�
залежних пацієнтів як терапія ІІ ряду після
неефективного застосування анти�ФНП
(95% консенсусна згода).

Практичні вказівки:
1. Скринінг на латентний туберкульоз

(анамнез, рентген органів грудної клітки
(ОГК), реакція Манту або квантифероновий
тест), віруси гепатитів В і С, вітряної віспи
та ВІЛ необхідні перед початком анти�ФНП�
терапії. Квантифероновий тест є кращим
у пацієнтів, які отримують імуносупресивну
терапію або вакциновані БЦЖ (95% консен�
сусна згода).

2. IFX вводяться амбулаторним пацієнтам
із ВК спочатку в дозі 5 мг/кг на дозу на 0, 2
і 6�му тижнях, а потім 5 мг/кг кожні 8 тиж
для підтримки. Вище початкове дозування
враховується в дітей з низькою масою тіла
(<30 кг) або високим індексом маси тіла,
а також при високій активності запального
процесу і гіпоальбумінемії. Рівні цільового вмісту
IFX у крові після фази індукції (14�й тиждень
лікування) мають бути >4–5 мг/мл. Швидка
інфузія (1–2 год) є такою ж безпечною та
ефективною, як традиційні повільніші інфузії,
якщо індукційні дози добре переносяться
(98% консенсусна згода).

3. IFX рекомендуються в комбінації з імуно�
модулятором (найбільше доказів у тіопуринів),
щоб зменшити ймовірність утворення антитіл
до IFX та для підвищення ефективності. При�
пинення застосування імуномодуляторів
можна розглядати не раніше 6 міс терапії, осо�
бливо у хлопчиків, після забезпечення рівня IFX у
крові >5 мг/мл. Оскільки рівні IFX у крові
можуть у подальшому знижуватися за рахунок
утворення антитіл, то проводиться їх моніто�
ринг (98% консенсусна згода).

4. Корисність комбінації адалімумабу, голі�
мумабу і ведолізумабу з тіопуринами, на відміну
від IFX, є більш суперечливою, вони найчастіше
призначаються як монотерапія в дітей (100%
консенсусна згода).

5. Дози голімумабу для індукції ремісії стано�
влять 200 мг/тиж (перше застосування),
потім 100 мг кожні 2 тиж для осіб масою тіла
45 кг. Дітям із меншою вагою препарати дозу�
ються з урахуванням площі поверхні тіла —
ППТ (115 мг/м2 і 60 мг/м2 на тижні 0 і 2�му
відповідно). Підтримувальні дози становлять
60 мг/м2 при масі тіла <45 кг, 100 мг — при масі
тіла >45 кг кожні 4 тиж. Сироваткові рівні
цільової дози підтримки становлять >2 мг/мл
(100% консенсусна згода).

6. Адалімумаб починають із дози 160 мг,
потім — 80 мг через 2 тиж, далі — 40 мг кожні
2 тиж у підлітків із масою тіла >40 кг. Опти�
мальне дозування в дітей молодшого віку не було
чітко визначене, але може бути розраховане на
основі ППТ, тобто на індукцію ремісії —
92 мг/м2, потім — 46 мг/м2, далі — 23 мг/м2 кожні
2 тиж для підтримки ремісії. Сироваткові рівні
цільової дози підтримки адалімумабу стано�
влять >5–8 мг/мл (100% консенсусна згода).

7. Визначення рівня препаратів (є корисним
для уникнення негативної реакції на анти�
ФНП�препарати, для показання ескалації дози
або переходу на інший біологічний препарат)
та рівнів антитіл у сироватці крові після індук�
ції ремісії (на 14�му тижні інфузії IFX
і 8–10�му тижні для адалімумабу) може допо�
могти в оптимізації лікування (98% консенсус�
на згода).

8. Доза ведолізумабу становить 5 мг/кг
до 300 мг на дозу на 0, 2, 6�му тижнях, а потім
кожні 8 тиж. Для тих, хто важить <30 кг,
необхідна вища доза, тому розрахунок на основі
ППТ може бути кращим (тобто 177 мг/м2).
Ефект ведолізумабу на перебіг захворювання
вперше оцінюється на 6�му тижні лікування,
але відповідь може бути незрозумілою ще до
14�го тижня (друга оцінка). У пацієнтів
із частковим ефектом можна скоротити інтер�
вал між інфузіями до 4 тиж (93% консенсусна
згода).

9. У пацієнтів зі стійким дистальним запа�
ленням кишечника на тлі оптимального лікуван�
ня анти�ФНП�препаратами може бути корис�
ною ректальна терапія (переважно сполуками
5�АСК), (98% консенсусна згода).

Проблеми безпеки анти�ФНП включають
гострі інфузійні реакції (протягом 4 год після
введення), віддалені реакції гіперчутливості
(понад 4 год і до 14 діб), серйозні та опортуні�
стичні інфекції [70] і потенційний ризик раку
шкіри та лімфоми. Іншими дуже рідкісними
побічними подіями були псоріаз, демієлініза�
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ція та неврит зорового нерва [2]. Немає чітких
доказів того, що премедикація будь�яким лікар�
ським засобом перешкоджає розвитку гострої
інфузійної реакції [35,49].

Рекомендації протоколу 2019 р. щодо
інших медичних заходів:

1. Плазмоферез гранулоцитів / моноцитів не
слід регулярно застосовувати при дитячому ВК
(100% консенсусна згода).

2. Трансплантацію кишкової мікробіоти
(FMT) не слід регулярно застосовувати при
дитячому ВК (100% консенсусна згода).

3. Антибіотики не слід регулярно використо�
вувати для індукції або підтримки ремісії дитя�
чого ВК (100% консенсусна згода).

4. Пробіотичні агенти (наприклад, VSL #3,
Escherichia coli Nissle 917) можна розглядати
в лікуванні легкої форми ВК як додаткову тера�
пію або в тих, хто не переносить сполуки 5�AСК
(100% консенсусна згода).

5. Куркумін можна розглядати як додаткову
терапію для індукції та підтримки клінічної
ремісії при легкій і помірній формах ВК (91%
консенсусна згода).

6. Пророщені продукти ячменю, омега�3, алое
вера, фітотерапія та внутрішньовенний імуно�
глобулін не рекомендовані як первинне лікування
(98% консенсусна згода).

Практичні вказівки:
1. Найуживанішою схемою плазмоферезу є: 1

сеанс на тиждень гранулоцитарного / моноци�

тарного аферезу протягом 5–10 подальших
тижнів (93% консенсусна згода).

2. Є дані щодо безпечного використання кур�
куміну (активного інгредієнта куркуми) до
4 г/добу для індукції і до 2 г/добу під час підтри�
мання ремісії. Дозування для індукції ремісії
в дітей таке (всі дози щодобово призначаються
у вигляді двох розділених застосувань): 4 г —
для дітей понад 30 кг, 3 г — для 20 30 кг, 2 г —
до 20 кг. Дози можна зменшити вдвічі для підтри�
мувального лікування (98% консенсусна згода).

Невеликі серійні педіатричні дослідження
свідчать про можливу ефективність аферезу
у дітей при стероїдзалежних і резистентних
формах ВК, в яких частота відповідей стано�
вить від 60% до 85% відповідно [34,63,85,93 95].

Трансплантація кишкової мікробіоти
(FMT) базується на перенесенні пацієнтові калу
від здорового донора зі здоровим мікробіомом.
Можуть бути використані споріднені або неспо�
ріднені донори, але вони мають пройти ретельну
клінічну та лабораторну перевірку перед проце�
дурою. Доставка його може відбуватися через
назогастральний зонд при запаленні у верхніх
відділах кишечника, а також за допомогою коло�
носкопії або серії клізм при патології в нижніх
відділах. Опубліковані результати декількох
серій випадків ефективності FMT у дітей з ВК,
які не мали переконливих свідчень [39,48,90].

Пробіотики оцінювалися щодо індукції та
підтримання ремісії при ВК. Одне педіатричне

Рис. 1. Алгоритм дій при різних сироваткових рівнях лікарських засобів та антитіл до інфліксимабу та адалімумабу
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і три дорослі дослідження показали, що штам
Е. coli Nissle 1917 виявився таким же успішним, як
і месалазин у підтримці ремісії [30,46,47,84].
Однак Кокранівський систематичний огляд виді�
лив кілька методологічних обмежень у дослі�
дженнях, які заважали будь�якому висновку [69].

Невелике відкрите дослідження у 18 дітей
з легкою і помірною формою ВК оцінювало
ефективність VSL #3 (містить 8 бактеріальних
штамів: Lactobacillus paracasei DSM 24733,
Lactobacillus plantarum DSM 24736, Bifidobacte�
rium longum DSM 24736, Bifidobacterium infantis
DSM 24737, Bifidobacterium breve DSM 24732
і Streptococcus thermophilus DSM 24731), додане
до стандартного лікування, виявило ремісію
у 56% випадків [32].

Застосування антибіотиків оцінювалося
як терапія для ВК, як в індукції ремісії, так і для
запобігання рецидивам захворювання, у 2 сис�
тематичних оглядах і метааналізі [41,103].
Робоча група дійшла висновку, що антибіотики
можуть поліпшити результати при ВК, але
необхідні подальші дослідження, щоб підтвер�
дити цю користь, оскільки включені досліджен�
ня були дуже різнорідними за методологією
і типом застосування препарату.

Результати невеликої серії випадків ліку�
вання дітей з ЗЗК куркуміном, доданого
до стандартної терапії, повідомили про прий�
нятну переносимість і можливу користь [91].
Два плацебо контрольовані дослідження у
дорослих показали можливу ефективність кур�
куміну в досягненні та підтримці стійкої клі�
нічної ремісії [28,51].

Метааналіз додаткових та альтернативних
методів лікування ЗЗК, включаючи алое вера,
андрографію панікулату, артемізію абсентію,
ячмінні харчові продукти, босвелію серрату,
каннабіс, масло примули вечірньої, подорож�
ник яйцеподібний, сілімарин і полин, повідо�
мив про можливу користь деяких із них, хоча
з огляду на невелику кількість робіт та їхню
неоднорідну методологію, жодних певних вис�
новків зробити не вдалося [52,71]. Пероральне
застосування алое вера оцінювалося в подвій�
ному сліпому рандомізованому плацебо кон�
трольованому дослідженні як додаткова тера�
пія у 44 дорослих із легкою та помірною фор�
мою ВК [53]. Вищі показники ремісії та поліп�
шення гістологічного дослідження були
в групі, яка отримувала алое вера.

Ретроспективне когортне дослідження
(24 дорослих) показало ефективність і безпеч�
ність внутрішньовенного імуноглобуліну при

короткочасному лікуванні, коли стандартні
методи лікування протипоказані [65].

Рекомендації щодо ЗЗК — некласифікова�
ного (ЗЗКН):

1. Лікування хворих із ЗЗКН проводиться
в тому ж об'ємі, як і в пацієнтів із ВК аналогіч�
ної тяжкості (98% консенсусна згода).

Практичні вказівки:
1. Діагноз ЗЗКН встановлюється тільки

після повного дослідження шлунково�кишкового
тракту (ШКТ), включаючи ілеоколоноскопію,
гастроскопію і томографію тонкої кишки
(100% консенсусна згода).

2. У пацієнтів із ЗЗКН перегляд лікування
проводиться при нижчих показниках активно�
сті захворювання, ніж при інших формах
ВК (95% консенсусна згода).

3. Враховуючи клінічну подібність ЗЗКН
до ВК, доцільно використовувати PUCAI�індекс
для оцінки його активності (98% консенсусна
згода).

4. Для стандартизації діагностики ЗЗКН
використовується алгоритм із кількома
елементами (98% консенсусна згода).

5. Хоча профіль ASCA (антитіла проти
Sacchаromyces cerevisiae) «+»/ANCA (антинейтро�
фільні цитоплазматичні антитіла) «�» більш спе�
цифічний для хвороби Крона, а ASCA «�»/ ANCA
«+» для ВК, але їх точність низька при встановлен�
ні діагнозу ЗЗКН (98% консенсусна згода).

Рекомендації щодо хірургічного втручання:
1. Планова колектомія розглядається в

дітей, у яких зберігається активний або стеро�
їдзалежний ВК, незважаючи на оптимізовану
терапію, і в тих, хто має дисплазію слизової
товстої кишки (98% консенсусна згода).

2. За необхідності хірургічного втручання
рекомендується відновлювальна проктоколекто�
мія з клубовоанальним анастомозом і виведення
«петльової» ілеостоми (93% консенсусна згода).

3. Триступенева процедура (субтотальна
колектомія з ілеостомією) рекомендується
пацієнтам із гострим тяжким колітом, які
отримують високодозові стероїди, або недавню
анти�ФНП�терапію, які мають тяжку
дистрофію або ЗЗКН; однак остаточний вибір
хірургічного втручання має бути індивідуалізо�
ваним (98% консенсусна згода).

4. Для невідкладних і для окремих випадків
рекомендується мінімально інвазивний лапаро�
скопічний підхід, оскільки він має еквівалентні
результати порівняно з відкритою операцією
і кращі результати щодо фертильності
в дівчаток (100% консенсусна згода).
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Практичні вказівки — дивись повний текст
рекомендацій.

Рекомендації щодо паучиту і куфіту:
1. Фіброколоноскопія з біопсією слизової обо�

лонки має проводитися за першої підозри на епі�
зод паучиту (95% консенсусна згода).

2. 14�добовий курс ципрофлоксацину і/або
метронідазолу рекомендується як терапія
І лінії при паучиті, однак перший препарат
може бути ефективнішим (100% консенсусна
згода).

3. Комбінація метронідазолу і ципрофлокса�
цину або перорально / місцево будесонід засто�
совується в разі стійкості запального процесу
(98% консенсусна згода).

4. При рецидивному і/або хронічному паучи�
ті VSL № 3 рекомендується для підтримки
ремісії (98% консенсусна згода).

5. Для лікування куфіту призначається
місцевий месалазин (100% консенсусна згода).

Практичні вказівки:
1. Клінічно корисно поділяти паучити

на «антибіотикочутливі» (тобто нечасті епі�
зоди (<4 на рік), зі швидким реагуванням на
2�тижневий курс одного антибіотика), «анти�
біотикозалежні» (тобто часті епізоди (>4 на
рік), які потребують тривалої антибіотикоте�
рапії для збереження ремісії) та «антибіотико�
стійкі» (за яких відсутня відповідь на 4�тижне�
вий курс антибіотиків та необхідна альтерна�
тивна терапія протягом 4 тиж або довше).
За тривалістю паучит класифікується як гос�
трий (<4 тиж) або хронічний (>4 тиж),
а за частотою — як нечасто рецидивний
або безперервний (100% консенсусна згода).

2. При симптомах хронічного, рецидивного
або рефрактерного паучиту слід виключити
інші діагнози, такі як куфіт, пропущена хвороба
Крона, анастомозна виразка, синдром подразне�
ного резервуара, інфекційний паучит і стеноз
анастомозу (100% консенсусна згода).

3. Фекальний кальпротектин можна викори�
стовувати для оцінки запалення резервуара
(це мінімізує повторні фіброколоноскопії при
рецидивному паучиті) і для моніторингу відпо�
віді на лікування. Кальпротектин >300 мг/г
свідчить про паучит, тоді як нижчі рівні не
виключають його (57% чутливість, 92% специ�
фічність), (95% консенсусна згода).

4. Загальними лікувальними стратегіями при
паучиті є ципрофлоксацин (від 30 мг/кг/добу до
1 г/добу в 2 застосування) і/або метронідазол
(від 20 30 мг/кг/добу в 3 розділених дозах до
1,5 г/добу) протягом 14 діб (98% консенсусна згода).

5. Бактеріальні препарати можуть бути
ефективними для запобігання першого епізоду
паучиту (100% консенсусна згода).

6. Незважаючи на відсутність достовірних
доказів, тіопурини можна використовувати при
рефрактерному паучиті, який не реагує
на антибіотикотерапію або за наявності буде�
сонідної залежності. Ефективність IFX доведе�
на лише в серії випадків серед дорослих, в яких
позитивна терапевтична відповідь спостеріга�
лася у 50% (98% консенсусна згода).

Паучит — це неспецифічне ідіопатичне запа�
лення клубового резервуара, який створюється
при проктоколектомії з ілеоанальним анасто�
мозом (IPAA), і є найпоширенішим ускладнен�
ням, що зустрічається від 24% до 67% дітей
з ВК [15,43,44,76,78–80,88,89]. Багатоцентрове
ретроспективне когортне дослідження Porto
групи ESPGHAN із дитячих ЗЗК включало
129 дітей, яким провели IPAA (93% ВК і
7% ЗЗКН) і показало, що 86 (67%) дітей розви�
нули паучит [75]. У 33 (26%) випадках він
набув хронічного перебігу. У 54% випадків пер�
ший епізод стався протягом 1 року.

Симптоми паучиту включають підвищену
частоту і невідкладність випорожнень, тенезми,
нетримання сечі, біль у животі та ректальні
кровотечі.

Куфіт — це запалення хірургічно створеної
залишкової ректальної манжети зі схожими до
паучиту симптомами, особливо щодо кровотеч.

Частота випадків паучиту збільшується
в дорослих пацієнтів із початком захворювання
в молодшому віці, з ретроградним ілеїтом, пер�
винним склерозуючим холангітом (ПСХ),
обширним захворюванням товстої кишки,
позитивним pANCA, передопераційним застосу�
ванням стероїдів, пацієнтів, які кинули курити,
і носіїв генетичних поліморфізмів у
NOD2/CARD15, що є більш поширеним
у євреїв ашкеназі [1,10,29,59,64,66,86,99,107].

Рекомендації щодо позакишкових проявів:
1. Лікування периферичного артриту спрямо�

ване на індукцію ремісії захворювання кишечника;
у цьому випадку сульфасалазин розглядається як
лікування І лінії, за яким призначаються анти�
ФНП�препарати (93% консенсусна згода).

2. Трансамінази і γ�ГТ відстежуються при�
наймні щорічно у всіх пацієнтів із ВК, а також
проводиться скринінг на ПСХ та аутоімунний
гепатит (100% консенсусна згода).

3. У разі підвищення рівнів печінкових фер�
ментів за наявності холестазу проводиться
ультразвукове дослідження (УЗД) із подальшою
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магнітно�резонансною холангіопанкреатогра�
фією (МРХПГ), а за наявності показань —
біопсія печінки; для терапевтичних втручань
рекомендується ендоскопічна ретроградна
холангіопанкреатографія (ЕРХПГ), (95% кон�
сенсусна згода).

4. Пацієнти з ПСХ і ЗЗК мають підвищений
ризик розвитку колоректальної карциноми
(КРК), тому щорічна або щодворічна скринінгова
колоноскопія починається з моменту встановлен�
ня діагнозу ПСХ. Проте спостереження можна
відкласти до пубертатного періоду в дітей, роз�
глядаючи кожний випадок індивідуально, врахо�
вуючи чинники ризику (тривалість захворюван�
ня, сімейний анамнез, тяжкість захворювання
з плином часу), оскільки КРК надзвичайно рідко
зустрічається у віці до 12 років навіть за наявно�
сті ПСХ (95% консенсусна згода).

Практичні вказівки:
1. Гострий периферичний артрит великих

суглобів і сакроілеїт може супроводжувати
активний перебіг ЗЗК, тому лікувати потрібно
кишечник у тісній співпраці з ревматологом
(98% консенсусна згода).

2. Нестероїдні протизапальні препарати,
які можуть бути необхідними для лікування
суглобів, застосовуються коротким курсом і в
низьких дозах для мінімізації ризику погіршення
ЗЗК (98% консенсусна згода).

3. Оскільки синдром аутоімунного гепатиту
є рідкісним у дітей з ПСХ, під час оцінювання
біопсії печінки застосовуються мінімальні діаг�
ностичні критерії для його встановлення
(95% консенсусна згода).

4. Не доведено, що будь�які ліки скорочують
час від встановлення ПСХ до трансплантації
печінки або розвитку холангіокарциноми. Пере�
вага урсодезоксихолевої кислоти залишається
сумнівною, тому в разі її застосовування дози
мають бути низькими (10–15 мг/кг/добу). Аль�
тернативою може бути пероральний прийом
ванкоміцину (35 мг/кг/добу (максимум 1500 мг),
у 3 прийоми), протягом 12 тижнів, але
на цей час немає довгострокових результатів
такого лікування (95% консенсусна згода).

5. ПСХ є важливим фактором ризику щодо
виникнення холангіокарциноми в дитячому віці,
тому тест CA19.9 та УЗД печінки або МРПХГ
можна проводити кожні 1–2 роки, але немає
достовірних педіатричних даних, які підтвер�
джують цю практику (95% консенсусна згода).

Захворювання суглобів, у тому числі сакро�
ілеїт або анкілозуючий спондиліт, при ЗЗК за�
звичай є гострим самообмежуючим, серонега�

тивним і не деформуючим. У дітей пошире�
ність артриту удвічі вища, ніж у дорослих [36],
з чітким переважанням серед жіночої статі.
ПСХ у 3 рази частіше зустрічається при
ВК порівняно з хворобою Крона [18]. ПСХ
може передувати початку ЗЗК до декількох
років, але може відбутися навіть після колекто�
мії. Поширеність ПСХ у дітей з ЗЗК становить
1,6–3% через 10 років після встановлення діаг�
нозу [36].

Харчування, ріст та здоров'я кісток:
Практичні вказівки:
1. Високе споживання червоного або обробле�

ного м'яса, білка, алкогольних напоїв, сірко�
та сульфатвмісних продуктів асоціюється із
загостренням захворювання. Через відсутність
чітких доказів дієтичні обмеження не слід вико�
ристовувати для індукції або збереження ремі�
сії при дитячому ВК, до того ж вони можуть
призвести до дефіциту поживних речовин
(100% консенсусна згода).

2. У пацієнтів із тяжким перебігом захво�
рювання, тривалою недостатністю хар�
чування, аменорею, затримкою статевого
дозрівання і/або залежністю від стероїдів
проводиться кісткова денситометрія DEXA
(скоригована на зріст і вік для отримання
балів за віком і статтю), (98% консен�
сусна згода).

3. З метою поліпшення здоров'я кісток слід
сприяти загоєнню слизової оболонки ШКТ,
проводити адекватне харчування та фізичні
вправи, запобігати курінню і дотримуватися
стероїдщадних стратегій. Застосування біс�
фосфонатів має бути зарезервовано для осіб
із патологічними переломами та узгоджене зі
спеціалістом, обізнаним щодо патології кістко�
вої тканини (100% консенсусна згода).

4. Порушення росту зустрічається рідко
в дітей з ВК, які не є стероїдзалежними. При
значному порушенні росту слід виключити хво�
робу Крона або первинний дефіцит гормону
росту (100% консенсусна згода).

5. Вітамін D призначається, якщо 25�OH
вітамін D<50 нмоль/л, незалежно від засто�
сування стероїдів (93% консенсусна згода).

6. Існують різні стратегії лікування дефіци�
ту вітаміну D на додаток до щоденного ліку�
вання (>2000 МО/добу). Загально прийнятою
стратегією є призначення «навантажувальної
дози» (50 000 МО вітаміну D3 перорально один
раз на тиждень протягом 2–3 міс або 3 рази на
тиждень протягом 1 міс), (98% консенсусна
згода).
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Детальніший огляд усіх питань харчування
в дітей з ЗЗК наведено в нещодавно опубліко�
ваному керівництві Porto групи ESPGHAN
із дитячих ЗЗК [67]. Пацієнти з активним ВК
часто зменшують вміст клітковини у харчуван�
ні. Вживання кукурудзи, горіхів, висівок уни�
кали >20% пацієнтів із ВК [27]. Однак розчин�
ні волокна є найкращим способом генерування
коротколанцюгових жирних кислот, таких
як бутират, що має протизапальну дію [58].
На цю тему запропоновано резюме [58].

Запальні захворювання кишечника з дуже
раннім початком:

Практичні вказівки:
1. У дітей віком до 2 років слід виключити

алергічний коліт, імунологічні порушення
та моногенні форми коліту (100% консенсусна
згода).

2. Незвичайна еволюція хвороби, історія
рецидивних інфекцій, гемофагоцитарний лімфо�
гістіоцитоз (ГЛГ) та відсутність відповіді
на численні препарати для лікування ЗЗК
можуть свідчити про генетичний дефект, що
потребує генетичного і/або імунологічного
обстеження в будь�якому віці (табл. 2), (100%
консенсусна згода).

Фенотип коліту є найпоширенішим у групі
ЗЗК із дуже раннім початком (6 років і молод�
ше) [74], і навіть хвороба Крона часто нагадує
ВК. Великий відсоток дітей з ЗЗК до 6�річного
віку мають відносно типовий коліт, включаючи
легку форму хворобу, якою можна легко керу�
вати за допомогою 5�AСК [7]. Однак термін
ЗЗКН, а не ВК, може бути доречнішим у цій
ранній віковій групі [38,82]. Спектр диферен�
ційної діагностики для цієї вікової групи
є складним [38,100], оскільки коліт може спри�
чинятися різними імунологічними порушення�
ми (табл. 2) [100]. Оскільки жодний специфіч�
ний біологічний тест не підтверджує алергічно�

го коліту, тільки успішне випробування елімі�
наційної дієти є корисним для його діагносту�
вання [45].

Багато моногенних форм ЗЗК із дуже ран�
нім початком можуть спочатку виглядати
як типові полігенні ЗЗК, а потім виявляються
стійкими до стандартної терапії [38,100]. Опи�
сано понад 50 різних моногенетичних дефектів,
що спричиняють розвиток ЗЗК:

— Поява періанальної хвороби з фолікулі�
том шкіри протягом перших місяців життя
є типовою ознакою дефекту IL�10 [6,25,26].

— Повторні бактеріальні та грибкові
інфекції є маркером дефектної функції нейтро�
філів (наприклад, хронічна гранулематозна
хвороба — ХГХ) [14,16].

— Рецидивні інфекції шкіри та EBV,
або CMV�індукований ХГХ можуть свідчити
про наявність XIAP�дефекту [77].

— Наявність множинної кишкової атрезії
або свідчення підвищеної швидкості апоптозу
епітеліальних клітин при біопсії тонкої
кишки може асоціюватися з геном TTC7A,
особливо коли вони спостерігаються за наяв�
ності низьких рівнів IgG, Т� і В�клітинної
лімфопенії та незначного зниження NK�клі�
тин [8,22,57].

— Вовняне, крихке волосся та аномалії
обличчя (дрібне підборіддя, широке плоске
перенісся, виразно збільшене чоло), імунні
дефекти, захворювання печінки та коліт (їх
називають трихо�гепато�ентеричним синдро�
мом або фенотиповою діареєю) можуть спри�
чинятися мутацією в SCIVL2 [19] або TTC37
[20].

— Якщо ознаки аутоімунітету пов'язані із
запаленням кишечника з високим рівнем апо�
птозу епітеліальних клітин, слід розглянути
IPEX�синдром або IPEX�подібні розлади
[4,68,96,105].

Таблиця 2
Діагностичні обстеження при ЗЗК із дуже раннім початком розвитку

Основні імунологічні обстеження Приклади
Повний аналіз крові Нейтропенія, лімфоцитопенія, тромбоцитопенія

Підтипи лімфоцитів Т+/В+клітинні дефекти, регуляторні Т+клітинні дефекти (FOXP3, CD25)

IgG, IgA, IgM, IgE SCID, CVID, дефекти В+клітин, а+γ+глобулінемія, синдром гіпер+IgM/гіпер+IgE

Окисний вибух ХГХ

Функціональні тести
IL10+axis (LPS+IL10 стимуляція),
XIAP+nod+axis (стимулювання MDP),
тести на апоптоз (XIAP)

Кандидат для генного дослідження Підозрюваний дефект або підтвердження виявленого дефекту

Панель генів Неясна діагностика

Повне секвенування екзому або геному Протокол дослідження для пошуку нових мутації

Примітки: ХГХ — хронічне гранулематозне захворювання; CVID — загальний варіабельний імунодефіцит; IL — інтерлейкін; SCID — тяжкий
комбінований імунодефіцит; XIAP — X�зв'язаний інгібітор білка апоптозу.
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З метою засвоєння стратегій лікування ВК,
які пропонуються рекомендаціями, наводимо
клінічний випадок зі складним шляхом діагно�
стики (алгоритм діагностики ВК — див. «Суча�
сна педіатрія. Україна», 2019, №8(104), стр.
33–44 [73]), який вплинув на терапевтичні
підходи та перебіг захворювання.

До педіатричного відділення НДСЛ
«ОХМАТДИТ» госпіталізовано хлопчика Д.,
5 років.

Анамнез хвороби: дитина страждає від періо�
дичного болю і здуття живота з 3�річного віку.
Через рік з'явилися виражені розлади випо�
рожнення кишечника з домішками крові в калі,
анемія І ст. Зверталися до педіатрів, гастроен�
терологів неодноразово, хлопчик отримував
симптоматичну терапію. Оглянутий ендоско�
пічно під час лікування в обласній дитячій клі�
нічній лікарні — виявлено тріщину ділянки
ануса. На цей час уже спостерігалося підвищен�
ня кальпротектину до 527,78 мкг/г. В алерголо�
гічному обстеженні — збільшення IgE до
64 МО/мл (при віковій нормі — 50 МО/мл),
еозинофілія (6%). На початку 2019 року прове�
дено генетичне тестування за станом генів
CARD15 і TNFa, яке дає змогу визначити ризик
виникнення хвороби Крона; виявлено невисо�
кий ризик хвороби Крона.

28.05.2019 хлопчика госпіталізовано до
обласної дитячої клінічної лікарні, де встано�
влено діагноз «Хронічний коліт, середньотяж�
кий перебіг, період загострення, постгеморагіч�
на анемія 2�го ступеня, дефіцит ваги тіла І ст,
(ІМТ=11,6 кг/м2 )» і призначено месалазин у
дозі 25 мг/кг/добу ентерально. Відмічалася
незначна позитивна динаміка (зменшився
больовий синдром), але зберігалися інтести�
нальні прояви (частота випорожнень до 4 разів
на добу, подекуди домішки крові), при нор�
мальному рівні C�реактивного білка — СРБ
(5,06 мг/л) і підвищеному рівні серомукоїдів
(5,5 Од) та швидкості осідання еритроцитів —
ШОЕ (39 мм/год). Генетичний маркер
«метіонин�синтаза�редуктаза» (MTRR 66) був
позитивним, що свідчить про ризик розвитку
гомоцистеїнемії.

Анамнез життя: дитина від I вагітності, вча�
сних фізіологічних пологів, з вагою при наро�
дженні 3850 г, зростом 54 см та оцінкою за шка�
лою Апгар 8–8 балів. Протягом 1 року життя
переніс: гострий трахеїт, афтозний стоматит.
У 2 роки виявлено тріщину заднього проходу
та схильність до закрепів. У 2,8 року встановле�
но діагноз «Ректосигмоїдит, гіпохромна анемія

1�го ступеня». У 2 роки 11 місяців проведено
операцію з видалення правобічної пахової
кили. У 3 роки дитину проліковано з приводу
позагоспітальної правобічної пневмонії. З при�
воду гострої респіраторної вірусної інфекції,
гострого тонзиліту, обструктивного бронхіту
до 5 років дитині призначено 7–8 курсів анти�
біотикотерапії. Сімейний анамнез обтяжений:
мати хворіла на туберкульоз у 2007 р. з пози�
тивним ефектом від лікування; у прабабусі по
материнський лінії — хронічний коліт.

Об'єктивний стан на момент I госпіталі�
зації до НДСЛ «ОХМАТДИТ» (14.01.2020):
Загальний стан дитини середньої тяжкості,
за рахунок інтестинального синдрому. Вага по
нижній межі норми. Активний. Шкірні покри�
ви бліді, чисті. Периферичні лімфатичні вузли
дрібні, безболісні, множинні у всіх групах.
Аускультативно дихання і серцеві тони без осо�
бливостей. Суглоби не змінені. Слизова рото�
вої порожнини чиста. Зуби здорові. Живіт
доступний глибокій пальпації, безболісний.
Печінка на 1,5 см нижче реберної дуги. Випо�
рожнення 4–5 разів на добу, кал неоформле�
ний, періодично з прожилками крові і домішка�
ми слизу. Скаржиться на непостійний біль
у животі. На момент госпіталізації отримував
лікування: месалазин у дозі 15 мг/кг/добу
ентерально.

УЗД черевної порожнини: помірне збільшен�
ня правої долі печінки; дисфункція жовчного
міхура; реактивні зміни ехоструктури підшлун�
кової залози; мезаденіт (помірний).

ЕКГ: ритм синусовий, дихальна аритмія;
синдром ранньої реполяризації шлуночків.

Копрограма: реакція на приховану кров +++,
перетравлена рослинна клітковина, позаклі�
тинний крохмаль — у великій кількості.

Езофагогастродуоденоскопія (ЕГДС): еро�
зивна дуоденопатія (слизова дванадцятипалої
кишки вогнищево гіперемована, з поверхневи�
ми дефектами).

Ілеоколоноскопія: слизова товстої кишки по
всій довжині у вигляді «бруківки», гіперемова�
на, виражено набрякла, відсутній судинний
малюнок, травмується при контакті з ендоско�
пом. У прямій та поперечноободовій кишці
наявні глибокі дефекти неправильної форми
під фібрином. У сигмоподібній кишці — мно�
жинні мікроабсцеси. Складки згладжені, про�
світ розширений.

Кальпротектин: 829,33 мкг/г.
У зв'язку з раннім початком захворювання,

відповідно до протоколу, виключали:
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• целіакію: антитіла IgG, IgA до тканинної
трансглутамінази — негативні;

• алергічні ураження кишечника: IgЕ —
128,9 МО/мл; молекулярний скринінг до
основних харчових продуктів (fx5) —
негативний;

• імунодефіцитні стани: IgG — 14,62 г/л, IgA —
1,99 г/л, IgM — 0,91 г/л — норма; антитіла
до ВІЛ (15.01.2020) — не виявлені.

На підставі обстеження та з використанням
сучасних критеріїв діагностики (РІBD�класів)
встановлено діагноз «Запальне захворювання
кишечника, некласифіковане, помірної тяжко�
сті (PUCAI=40 балів), прогресуючий перебіг;
анемія змішаного ґенезу І ступеня (Hb — 102 г/л),
(див. алгоритм діагностики в статті [73]).

Розглядаючи стратегію лікування на попе�
редньому етапі, можна погодитися з призначен�
ням месалазину як препарату з кращою
біодоступністю й профілем безпечності. Однак
низька стартова доза месалазину (25 мг/кг/добу)
та швидке її зниження через 2 міс без досягнен�
ня клінічної та інструментальної ремісії
не дали змоги досягти позитивного ефекту
від лікування. Зниження дози проводилося
без ендоскопічного контролю або моніто�
рингу рівня кальпротектину. Не запропо�
нована ректальна терапія за наявності
тріщини ануса.

Рекомендації щодо корекції терапії: враховую�
чи рекомендації протоколу, що лікування ЗЗКН
проводиться в тому ж об'ємі, як і у пацієнтів із ВК
аналогічної тяжкості, а також помірну тяжкість
перебігу захворювання, відсутність позакишко�
вих проявів хвороби, прийнято рішення продов�
жити розпочатий курс месалазину в адекватній
дозі 60 мг/кг 1 раз/добу протягом 3 міс, посилити
протизапальну терапію ректальним введенням
свічок месалазину у дозі 250 мг 1 раз/добу протя�
гом 2 тиж.

До основного лікування додано дієту № 4
за Повзнером, вітамін Д — 2000 МО/добу,
щоденно в домашніх умовах виконувати впра�
ви з лікувальної фізкультури. Рекомендовано
дообстеження (р�ANCA, ASCA) та повторну
госпіталізацію для контролю за станом дитини
через 3 міс.

Після лікування через 2 тиж стан дитини
поліпшився — дефекація 1 раз/добу без патоло�
гічних домішок.

У лютому 2020 року переніс кашлюк і поза�
госпітальну пневмонію.

Наприкінці травня 2020 року при спробі
розширити дієту виникла діарея з домішками

крові, що привело до загострення хвороби та
госпіталізації (через 4 міс після І госпіталізації).

Об'єктивний стан на момент II госпіталіза�
ції до НДСЛ «ОХМАТДИТ« (08.06.2020):
Загальний стан дитини середньої тяжкості
за рахунок інтестинального синдрому. Актив�
ний, апетит задовільний, на біль у животі не
скаржиться. Шкіра бліда, помірно волога, без
висипання. Язик рожевий, чистий. Стінки зіву
рожеві. Лімфатичні вузли дрібні, безболісні,
рухомі у всіх групах. Аускультація легень
і серця — без особливостей. Живіт здутий, при
пальпації — біль у лівому фланку живота. Анус
пігментований. Випорожнення рідкі з прожил�
ками крові до 8 разів/добу. Вага не змінилася,
виріс на 2,5 см за півроку. Кістково�суглобова
система — без патологічних змін. Отримував
1000 мг (60 мг/кг) месалазину на добу енте�
рально. Hb — 112 г/л, ШОЕ — 28 мм/год, СРБ —
негативний. Температура тіла — 37,2°C.
PUCAI=35 балів.

Згідно з рекомендаціями керівництва ECCO і
ESPGHAN, метою лікування активного ВК має
бути повна клінічна ремісія (PUCAI<10 балів).
Зазвичай оцінку стану проводять без ендоско�
пічної верифікації. Однак 20% дітей з ознаками
клінічної ремісії можуть все ще мати ендоско�
пічне запалення, і тоді рівень кальпротектину
може допомогти визначити пацієнтів, які
потребують ендоскопічної оцінки стану слизо�
вої оболонки кишечника. У зазначеному випад�
ку, враховуючи відсутність клінічної ремісії,
проведено такі обстеження:

• кальпротектин — 287,7 мкг/г;
• УЗД: помірне збільшення правої долі

печінки;
• копрограма: реакція на приховану кров

++, перетравлена рослинна клітковина,
позаклітинний крохмаль, йодофільна
флора — у великій кількості;

• ЕГДС: поліп кардіального відділу шлунка
III типу;

• ілеоколоноскопія: слизова термінального
відділу клубової кишки візуально не змі�
нена; слизова всіх відділів товстої кишки
у вигляді «бруківки», рихла, травмується
при контакті з ендоскопом, із мікроабсце�
сами; у прямій кишці додатково візуалізу�
ються повздовжні плоскі поверхневі ерозії
під фібрином; просвіт візуально розшире�
ний, складки згладжені; під час огляду
анусу візуалізуються циркулярно розта�
шовані гемороїдальні вузли та анальна
тріщина;
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Згідно з рекомендаціями керівництва ECCO і
ESPGHAN, метою лікування активного ВК має
бути повна клінічна ремісія (PUCAI<10 балів).
Зазвичай оцінку стану проводять без ендоско�
пічної верифікації. Однак 20% дітей з ознаками
клінічної ремісії можуть все ще мати ендо�
скопічне запалення, і тоді рівень кальпротекти�
ну може допомогти визначити пацієнтів, які
потребують ендоскопічної оцінки стану слизо�
вої оболонки кишечника. У зазначеному випад�
ку, враховуючи відсутність клінічної ремісії,
проведено такі обстеження:

• кальпротектин — 287,7 мкг/г;
• УЗД: помірне збільшення правої долі

печінки;
• копрограма: реакція на приховану кров

++, перетравлена рослинна клітковина,
позаклітинний крохмаль, йодофільна
флора — у великій кількості;

• ЕГДС: поліп кардіального відділу шлунка
III типу;

• ілеоколоноскопія: слизова термінального
відділу клубової кишки візуально не зміне�
на; слизова всіх відділів товстої кишки
у вигляді «бруківки», рихла, травмується
при контакті з ендоскопом, із мікроабсцеса�
ми; у прямій кишці додатково візуалізують�
ся повздовжні плоскі поверхневі ерозії під
фібрином; просвіт візуально розширений,
складки згладжені; під час огляду анусу
візуалізуються циркулярно розташовані
гемороїдальні вузли та анальна тріщина;

• патологогістологічне дослідження
біоптатів:

1) шлунка: слизова з розсіяною інфільтра�
цією клітинами лімфоїдного ряду;

2) поліпа шлунка: слизова поліпоподібної
будови з явищами межового набряку, виразною
інфільтрацією клітинами лімфоїдного рядуз
домішками нейтрофілів і еозинофілів;

3) дванадцятипала кишка: слизова з межо�
вим набряком, інфільтрацією клітинами лім�
фоїдного ряду, переважно плазматичними, із
домішкою гранулоцитів; помірна кількість
міжепітеліальних лімфоцитів;

4) клубова кишка: слизова з межовим набря�
ком, вираженою інфільтрацією клітинами лім�
фоїдного ряду з домішкою гранулоцитів; лім�
фоїдні фолікули з гермінативними центрами;
підвищення числа міжепітеліальних лімфоци�
тів; явища криптиту в окремих криптах, наяв�
ність в них еозинофільного субстрату;

5) сліпа, висхідна ободова, попереково�ободо�
ва, низхідна, сигмоподібна, пряма кишки: слизо�

ва з межовим набряком, вираженою інфільтра�
цією клітинами лімфоїдного ряду з фолікуло�
подібними вогнищами скупчення нейтрофілів
і еозинофілів; відмічається збільшення кілько�
сті міжепітеліальних лімфоцитів, криптит в
окремих криптах і поодинокі крипт�абсцеси;
визначаються ділянки ерозії поверхневого
ентероепітелію із запальною інфільтрацією.

Враховуючи не закінчене обстеження на
І етапі та стійкий до лікування 5�АСК�сполука�
ми перебіг захворювання, проведено:

1. Визначення лабораторного профілю
pANCA та ASCA pANCA 1:10 (N1:<10),
ASCA 1:<100(N) — що характерно для ВК.

2. Поглиблене алергологічне обстеження
у зв'язку з виявленою еозинофільною інфільт�
рацією товстого кишечника — ALEX�сенсибілі�
зацію не знайдено.

3. Виключено можливу целіакію іншими
тестами IgA до дезамінованих пептидів гла�
дину і трансглутамінази в нормі.

На підставі обстеження та з використанням
сучасних критеріїв діагностики РІBD�класів
встановлено діагноз «Виразковий коліт, помір�
ної тяжкості (PUCAI=35 балів), прогресуючий
перебіг; анемія змішаного ґенезу І ступеня
(Hb — 112 г/л); тріщина прямої кишки; юве�
нільний поліп шлунка».

Після першого курсу лікування зменшилася
частота дефекацій і виразність больового абдо�
мінального синдрому, однак повної клінічної
ремісії не досягнуто, оскільки месалазин
у монотерапії індукує ремісію у 35–55% дітей.
На початку лікування терапія месалазином
була ефективною, але ремісія — нетривкою
і тільки за клінічними ознаками, тому після
розширення дієти виникло загострення. Це
характерно саме дітям, які мають ВК із раннім
початком.

Відповідно до Керівництва із ведення дітей
з виразковим колітом від ECCO і ESPGHAN
у дітей, стратегія лікування переважно за�
лежить від тяжкості захворювання (рис. 2).
Месалазинові препарати є першою лінією для
індукції й підтримки ремісії легкої та помір�
ної форми ВК. Відсутність відповіді на пер�
оральний месалазин є приводом поєднання
ентеральних форм із месалазиновими клізма�
ми і/або стероїдними (будесонідом�MMX
тільки при лівобічному коліті). У дітей
із середньотяжким і тяжким перебігом ВК,
у яких не вдалося отримати стійкого позитив�
ного ефекту на терапію месалазином, слід
використовувати пероральні стероїди, але
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Примітки: Медичну терапію при ВК слід розділити на таку, яка індукує ремісію (5�АСК, кортикостероїди, терапія протипухлинного фактора
(ФНП), інгібітори кальциневрину), і ту, що підтримує ремісію (5�АСК, тіопурин, анти�ФНП, ведолізумаб і вибрані пробіотики). 
1При гострому захворюванні слід виключити таке: інфекційний коліт (у тому числі ЦМВ і C. difficile), коліт, пов'язаний з 5�АСК, непереноси�
мість лактози, синдром подразненої кишки, целіакія. У разі невідповідності між PUCAI і ендоскопічною класифікацією коліту, превалює ендо�
скопія. 
25�АСК дозується 60–80 мг/кг/добу до 4,8 г на добу. Одноразове щоденне введення може бути настільки ж ефективним, як дозування двічі
на день. 
35�АСК клізми (1г щодня настільки ж ефективні, як вищі за високі дози) ефективніші за стероїди. Клізми мають вводитися в позиції лежачи на
лівому боці. Рідкі клізми важче переносяться, ніж піни і супозиторії, але більш придатні для поширеного коліту.
4Якщо відсутність поліпшення (тобто зменшення PUCAI <20 балів) через 7–10 днів, або збільшення PUCAI — 20 балів у будь�який час,
розглянути ескалацію лікування. Слід уникати стероїдної залежності. 
5Дивись пункти рекомендацій щодо стероїдної терапії.
6Позитивна відповідь на лікування вважається як падіння PUCAI щонайменше на 20 пунктів. Однак метою індукційної терапії є, зрештою,
повна ремісія.
7Наприклад попередньої непереносимості або резистентності до стероїдів, або коли інфліксимаб призначається в будь�якому випадку для під�
тримувального лікування після невдачі тіопурину. 
8Вимірювання ТРМТ(Thiopurine methyltransferase)(генотипування або ферментативної активності) на початковому рівні та рівні 6�ТГ(тіогуа�
нін) і 6�ММР(метил�меркаптопурин) через 2–3 місяці, можливо, для оптимізації дозування тіопурину. 
9Янщо інфліксимаб застосовувався при захворюванні без прийому тіопурину, додають тіопурини і припиняють застосування інфліксимабу
через 4–8 місяців, якщо досягнута повна ремісія. В окремих випадках може бути розглянутий Крок Назад до 5�АСК, якщо 5�АСК не признача�
лись раніше, і після періоду стійкої глибокої ремісії.
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тільки як індукційні агенти. Якщо пацієнт
нечітко реагує на пероральні стероїди протя�
гом 1 2 тиж, тільки тоді слід розглянути призна�
чення внутрішньовенних кортикостероїдів.
У рефрактерних нетяжких випадках альтер�
нативою може стати лікування IFX (особливо
в тих, хто не відповів на тіопурин і месала�
зин); у окремих пацієнтів можна розглянути
пероральний такролімус.

Враховуючи відсутність ремісії, відповідно
до цього керівництва рекомендовано посилити
терапію:

1. Месалазин 1000 мг (60 мг/кг) 1 раз/добу
упродовж 3 міс.

2. Будесонід 3 мг 1 раз/добу упродовж 3 міс.
3. Кальцію цитрат 250 мг, вітамін Д3 2000 МО

по 1 таб. 1 раз/добу.
4. Оперативне планове видалення поліпа

шлунка після досягнення стійкої ремісії.
5. Місцеве лікування тріщини ануса — рек�

тально свічки реліф 1/2 — 2 рази/добу 2 тиж
з подальшою консультацією дитячого хірурга
за місцем проживання.

6. Дієта індивідуальна з виключенням про�
дуктів, які погано переносить дитина.

7. Контроль загального аналізу крові та сечі,
біохімії крові (печінкові і ниркові проби) кожні
2–3 тиж, амбулаторно.

8. Наступна госпіталізація через 3 міс.

Через 2 міс стан дитини поліпшився за раху�
нок зменшення кількості випорожнень (до 3–4 ра�
зів/добу без домішок крові), поліпшення
апетиту, загальної активності; Hb — 115 г/л,
ШОЕ — 8 мм/год, СРБ — негативний, кальпро�
тектин — 122 мкг/г, PUCAI=20 балів; збільши�
лася вага дитини на 1 кг. Рекомендовано про�
довжити розпочате лікування.

Висновки

За нашим спостереженням перебігу хвороби
у  дитини з ВК із раннім стартом захворювання
можна зробити такі висновки.

1. Рекомендації ECCO і ESPGHAN допома�
гають оптимізувати і індивідуалізувати ліку�
вання дітей з ВК.

2. Клінічний перебіг ВК із раннім початком є
більш торпідним, що обумовлено тривалим збере�
ження ендоскопічних і гістологічних порушень.

3. Особливості перебігу ВК із раннім почат�
ком примушує лікаря ретельніше спостерігати
за пацієнтом, включаючи інвазивні методи
обстеження.

4. Для індукції ремісії в дітей дошкільного
віку уже на початку захворювання можна вико�
ристовувати стероїдну терапію.

5. У дітей молодшого віку для індукції ремі�
сії слід дотримуватися стероїд�щадної тактики
лікування.
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