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СПИСОК СКОРОЧЕНЬ 

ФО - фармацевтична опіка 

ПК – полівітамінні комплекси 

ХХН - хронічна хвороба нирок 

ХПН – хронічна ниркова недостатність 

ПОЛ - перекисне окислення ліпідів 

ПР – побічні реакції 
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ВСТУП 

АКТУАЛЬНІСТЬ ПРОБЛЕМИ. Один із ефективних методів набли-

ження рівня кількості поживних речовин, вітамінів та мінералів до оптима-

льного – в збалансуванні раціону харчування. Проте, навіть за умови його 

дотримання, не завжди вдається отримати всю кількість вітамінів та мікрое-

лементів у достатній кількості. Сучасний спосіб життя в розвинених країнах, 

що характеризується низькою руховою активністю та споживанням високо 

оброблених продуктів, призводить до того, що люди отримують недостатню 

кількість вітамінів, необхідних для здоров'я. Також великий вплив має збі-

льшення захворюваності населення після перенесення інфекційних хвороб, 

в особливості коронавірусу COVID-19 [1]. 

Для подолання дефіцитів рекомендується включити до раціону полі-

вітамінні комплекси. Це препарати, що містять комбінацію різних вітамінів 

і мінералів, які призначені для підтримки загального стану здоров’я. Актуа-

льність теми, визначається зростаючим використанням вітамінних добавок 

у медичній та фармацевтичній практиці. Багато пацієнтів вважають ПК без-

печними і корисними, але тривале вживання великих доз може призвести до 

ризиків, таких як токсичність, порушення балансу вітамінів і мінералів, а та-

кож взаємодії з іншими лікарськими засобами тощо [2]. 

Фармацевтична опіка в цьому контексті є важливою для моніторингу 

стану пацієнтів, аналізу використаної дози та запобігання можливим ускла-

дненням. Вона також сприяє навчанню пацієнтів щодо правильного вжи-

вання ліків, що підвищує ефективність лікування та забезпечує безпечніше 

використання ПК. 

Мета дослідження. Комплексний аналіз та оцінка фармацевтичної 

опіки пацієнтів, які тривалий час приймають високі дози препаратів вітаміну 

D,  

Завдання дослідження:  
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1. Визначити частоту небажаних реакцій, асоційованих з гіпервіта-

мінозом вітаміну D, який обумовлений лабораторно неконтрольованим вжи-

ванням холекальциферолу;  

2. Оцінити обізнаність пацієнтів, фармацевтів та лікарів щодо поте-

нційної небезпеки неконтрольованого призначення та вживання холекальци-

феролу, виявити фактори, що спонукають пацієнтів до такого прийому; 

3. Розробити рекомендації щодо фармацевтичної опіки відвідувачів, 

які тривалий час приймають холекальциферол для компенсації гіповітамінозу 

D та запропонувати методи профілактики та корекції гіпервітамінозу D в цій 

групі пацієнтів. 

Наукова новизна отриманих результатів. 

Автором була визначена обізнаність  пацієнтів, фармацевтів, лікарів 

щодо потенційної небезпеки неконтрольованого прийому холекальцифе-

ролу. В роботі вперше комплексно проаналізовані скринінгові клінічні та 

лабораторні ознаки тривалого використання високих щоденних доз холека-

льциферолу, які супроводжувалися гіпервітамінозом D. Автором розроблені 

рекомендації щодо попередження розвитку побічних реакцій при лікуванні 

хворих холекальциферолом.  

Практичне значення отриманих результатів.  

В роботі дані рекомендації щодо щомісячного моніторингу концент-

рації вітаміну D в сироватці крові пацієнтів, які тривалий час приймають 

холекальциферол, а також запропоновані скринінгові клінічні та лаборато-

рні ознаки високо ймовірного розвитку гіпервітамінозу D, який потребує ко-

рекції або відміни цього лікарського засобу. 

Апробація: Участь з доповіддю «Особливості фармацевтичної опіки 

пацієнтів із гіповітамінозом D, які тривалий час приймають холекальцифе-

рол» на Науково-практичній конференції «Сучасні проблеми клінічної фар-

макології, клінічної фармації та фармакотерапії» (20.12.2024 року, Київ). 

Представлення відео доповіді за темою магістерської роботи в конкурсі 

«Експертний відео контент» (20.12.2024 року, Київ).  
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РОЗДІЛ 1. ТЕОРЕТИЧНІ АСПЕКТИ ТРИВАЛОГО ПРИЙОМУ ВЕ-

ЛИКИХ ДОЗ ПОЛІВІТАМІНІВ ТА РОЛЬ ФАРМАЦЕВТИЧНОЇ ОПІКИ 

1.1 Сучасна популяризація вітамінів та фармацевтична опіка хво-

рих. 

Вітаміни - це органічні сполуки різного хімічного складу, які у неве-

ликих кількостях потрібні для нормального функціонування живих організ-

мів. Ці речовини не синтезуються організмом в повній мірі, тому їх основ-

ним джерелом надходження є харчові продукти. Лише деякі вітаміни синте-

зуються кишковою мікрофлорою і всмоктуються в кров, тому навіть при де-

фіциті організм може не відчувати в них потреби. Вітаміни належать до фа-

кторів харчування при добовому вживанні від 10 мг до 100 мг. Вітаміни ма-

ють здатність до значної біологічної активності в малих дозах, вони є ката-

лізаторами більшості біохімічних реакцій в організмі людини [3]. 

Використання вітамінів демонструє величезне зростання протягом 

останніх кількох років через високий попит на добавки для заповнення де-

фіциту поживних речовин. Незважаючи на добре збалансовану та загалом 

здорову дієту, дефіцит вітамінів може виникати час від часу, що може впли-

нути на здоров’я людини. Конкретні індивідуальні потреби змінюються за-

лежно від стану здоров’я, способу життя, генетики та інших змінних, що пе-

решкоджає кількісній оцінці цих потреб [4]. 

В сучасному, прогресивному світі, під впливом суспільної думки, ре-

кламної та маркетингової діяльності фармацевтичних компаній, проблема 

тривалого прийому високих доз полівітамінів є критично актуальною. Для 

попередження та запобігання цього існує поняття «фармацевтична опіка». 

Заходи фармацевтичної опіки мають на меті забезпечити дієве та без-

печне застосування лікарських засобів, в тому числі й вітамінів, попередити 

їх можливі дефіцити і надлишкові вживання, уникнути небажані взаємодії, 

що можуть знизити ефективність або призвести до різних токсичних реакцій 

[5]. 
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Для розуміння відмінностей фармакокінетики вітамінні препарати по-

діляють на жиророзчинні та водорозчинні. До жиророзчинних належать A, D, 

E, K. До водорозчинних належать вітаміни групи В та вітамін С.  

Розчинність вітамінів – це головний фактор, який визначає їхні влас-

тивості в організмі, він впливає на всмоктування, метаболізм, депонування і 

екскрецію вітамінів, наведено у табл. 1.1 

 

Порівняльна характеристика водорозчинних та жиророзчинних 

вітамінів 
 

Вітаміни із водорозчинними 

властивостями 

Вітаміни із жиророзчин-

ними властивостями 

Розчин-

ність віта-

мінів  

У воді У жирах 

Джерела 

вітамінів  

Фрукти, овочі, злаки Молочні продукти, яйця, 

м'ясо, риба, рослинні олії 

Всмокту-

вання ві-

тамінів  

В кров’яне русло Спочатку в лімфо капі-

ляри, далі безпосередньо у 

кров’яне русло 

Транспорт 

вітамінів  

Вільно в кров’яному руслі Зв'язуються із транспорт-

ними білками 

Збері-

гання ві-

тамінів  

Циркуляція у водних середо-

вищах організму  

Депонуються в жирі 

Кліренс 

вітамінів  

Переважно нирковий кліренс  Зниження кліренса внаслі-

док затримки вітамінів в 

жирі  

Токсич-

ність віта-

мінів  

Токсичність при передозу-

ванні та тривалому прийомі 

біологічно активних домішок, 

я  

Висока ймовірність токси-

чної концентрації вітамінів 

Потреби у 

вітамінах 

Доцільним є регулярне вжи-

вання вітамінів  

Призначення вітамінів мо-

жливо 1 раз на тиждень  

Табл. 1.1. Порівняльна характеристика вітамінів із водорозчинними та 

жиророзчинними властивостями 
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Водорозчинні вітаміни характеризуються швидкою нирковою екскре-

цією, що вимагає їхнього щоденного споживання. Жиророзчинні вітаміни, 

навпаки, депонуються в організмі, забезпечуючи резерв [6, 7]. 

Нестача вітамінів в організмі людини називається гіповітамінозом. 

Якщо дефіцит є критичним і призводить до повної відсутності певного віта-

міну, то такий стан називають авітамінозом. Гіпервітаміноз, або надлишок, 

може бути не менш шкідливим, ніж їхній дефіцит. Хоча вітаміни необхідні 

для нормального функціонування організму, їхнє перевищення може приз-

вести до серйозних порушень обміну речовин і розвитку важких інтоксика-

цій [8]. 

Нижче наведена у табл. 1.2 добова потреба населення у вітамінах, що 

вказана у Наказі МОЗ України від 03.09.2017 № 1073, що вирахувана зага-

льно для кожного мешканця України в залежності від статі та вікової групи 

в цілому. 

 

 Чоловіки Жінки 

А (мкг, РЕ) 80 70 

Д (мкг) 5 5 

Е (мг ТЕ) 1,6 1,3 

К (мкг) 2,0 1,6 

С (мг) 2,0 1,8 

B1 (тіамін, мг) 22 16 

B2 (рибофлавін, мг) 400 400 

РР (мг НЕ) 3 3 

B6 (мг) 50 50 

B12 (мкг) 110 100 

Фолат (мкг) 5 5 

Табл 1.2. Потреба дорослих людей у вітамінах на 1 добу 

1.2 Водорозчинні вітаміни: метаболізм, фармакологічні ефекти, 

передозування 

Вітамін С, аскорбінова кислота або антискорбутний вітамін 
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Аскорбінова кислота є важливим неферментативним антиоксидантом 

у крові та тканинах людини. При окисненні L-аскорбінової кислоти утворю-

ється L-дегідроаскорбінова кислота, що показана на рис. 1.3. 

 

Рис. 1. 3. Перетворення L-Аскорбінової кислоти в L- Дегідроаскорбі-

нову кислоту 

Тканини наднирників мають найбільшу концентрацію аскорбінової 

кислоти. Відновлювальними факторами для вітаміну С є цистеїн та глута-

тіон. Протягом окислювальних процесів аскорбінова кислота перетворю-

ється до щавлевої кислоти, що показано на рис. 1.4. 

 

 

Рис. 1.4 Перетворення аскорбінової кислоти 

 

Дикетогулонова кислота перетворюється до ксилози, яка є попередни-

ком рибози та глюкози [9]. 

Біологічна роль. Вітамін С позитивно впливає на біосинтез колагену 

(гідроксилювання проліну та лізину), синтез норадреналу (необхідний для 

бета-гідроксилази дофаміну в норадреналін), синтез карнітину, синтез пеп-

тидних гормонів з прогормонів (вазопресин, кальцитонін, окситоцин); віта-

мін С необхідний для нормального еритропоезу та синтезу гемоглобіну, ін-

дукує синтез антитіл, активність фагоцитозу, посилюючи систему 

дегідроаскорбіно-
ва кислота

дикетогулонова 
кислота

щавлева кислота
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імунологічного нагляду організму. Також сприяє всмоктування заліза в ки-

шечнику: підвищує розчинність заліза через утворення хелатного компле-

ксу, відновлює погано розчинне трьох валентне залізо до добре розчинного 

двовалентного заліза [10, 11]. 

Одноразові великі дози вітаміну С у 5–10 г можуть викликати симп-

томи нудоти, болю в животі та діареї, поліурії, шкірний свербіж та почерво-

ніння. 

Високі дози вітаміну С можуть мати прооксидантну дію (процес утво-

рення та накопичення вільних радикалів в організмі) та були пов’язані із 

утворенням оксалатних каменів, так як у нирках вітамін С частково метабо-

лізується в оксалат. Доведено, що парентеральні препарати вітаміну С також 

можуть містити оксалат, ймовірно тому, що оксалат легко утворюється in 

vitro з вітаміну С при вищому рН. З цієї причини не слід регулярно рекоме-

ндувати більш високі дози вітаміну С, ніж 1 г на день [12]. 

Внутрішньовенне введення вітаміну С або дуже високі пероральні 

дози вітаміну С можуть прискорити гемоліз у пацієнтів з дефіцитом глю-

козо-6-фосфату [13]. 

 

Вітамін В1, тіамін або антиневритний вітамін 

 

Тіамін або антиневритний вітамін — водорозчинний вітамін групи В, 

який міститься в цільнозернових, бобових, дріжджах, яловичині та свинині.  

Коферментна форма – тіамінпірофосфат (ТПФ) – утворюється в ре-

зультаті фосфорилювання вільного тіаміну за участю ферменту тіамінфос-

фокінази. ТПФ є складовою частиною ферментів, що каталізують окисню-

вальне декарбоксилювання кетокислот: піруват дегідрогенази, альфа-ке-

тоглутарататдегідрогенази (один з ферментів циклу Кребса), транскетолази 

(неокислювальна фаза ПФШ - пентозофосфатного шляху обміну глюкози), 

дегідрогенази амінокислот з розгалуженим ланцюгом [14]. 
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Основна біологічна роль показана на рис. 1.5

 

Рис. 1.5 Основна біологічна роль вітаміну В1 

 

Метаболізм: Тіамін абсорбується в тонкому кишечнику за допомогою 

двох механізмів: активного та пасивного транспорту. При низькій концент-

рації тіаміну в кишківнику, його поглинання відбувається за рахунок енер-

гозалежного активного транспорту, що забезпечує ефективне надходження 

вітаміну в організм. За високої концентрації тіамін абсорбується шляхом па-

сивної дифузії через слизову оболонку кишечнику. Максимальна кількість 

тіаміну, що може всмоктатися за один раз, становить близько 5 мг. У стінці 

тонкого кишечнику тіамін фосфорилюється, що є першим етапом його ме-

таболізму [15]. 

Людський організм не синтезує тіамін і здатний накопичувати лише 

обмежену кількість цього вітаміну (до 30 мг) у своїх тканинах. Найбільша 

концентрація тіаміну спостерігається в скелетних м’язах, а також у таких 

органах, як мозок, серце, печінка та нирки. Період напіввиведення тіаміну з 

організму становить від 9 до 18 днів, а основним шляхом його екскреції є 

нирки [16]. 

Найчастіше зустрічається недостатності вітаміну B1, які характеризу-

ється переважно периферичною нейропатією та загальним виснаженням, в 

рідких випадках хворобою бері-бері [17]. 

Енергетичний обмін - бере участь у процесах 
гліколізу та синтезу АТФ

Робота нервової системи - необідний длля синтезу 
нейромедіаторів (ацетилхолін)

Здоров'я серцево-судинної системи та кровотворення
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Передозування: Пероральні форми тіаміну не асоціювалися з побіч-

ними ефектами, підвищенням АЛТ або пошкодженням печінки навіть при 

застосуванні у високих дозах короткотривало. Парентеральне введення тіа-

міну може бути пов’язане з реакціями гіперчутливості негайного типу, 

включаючи анафілаксію, але вони зустрічаються рідко (<1:1000).  

Найчастіші побічні ефекти при тривалому вживанні вітаміну B1 вклю-

чають: анафілаксія, депігментація шкіри, неспокій, свербіж, кропив’янка, 

набряк легенів, аритмію, підвищення тиску, судоми, але ці симптоми спос-

терігаються дуже рідко. Тривале введення надмірних доз вітаміну В1 приз-

водить до жирової дистрофії печінки, порушення функції нирок [13]. 

 

Вітамін В2, рибофлавін або «вітамін росту» 

Рибофлавін - це водорозчинний вітамін B, який міститься в молоці та 

молочних продуктах, цільнозернових, бобових, нежирному м'ясі та рибі.  

Коферментна форма - флавінаденіндинуклеотид (ФАД) та флавінмо-

нонулеотид (ФМН). 

Біологічна роль: ФАД і ФМН є кофакторами для ферментів, які беруть 

участь в окисно-відновних реакціях, зокрема: піруватдегідрогеназного ком-

плексу, сукцинатдегідрогенази (цикл Кребса), ФАД є частиною глутатіонре-

дуктази в еритроцитах [18]. 

У табл. 1. 5 наведено основні біологічні процеси та роль коферментів 

рибофлавіну у них: 

Роль коферментів рибофлавіну 

Біологічний процес Роль коферментів рибофлавіну  
Енергетичний метабо-

лізм та нейромедіатор-

ний обмін 

Забезпечує окисно-відновні реакції у мітохонд-

ріях, необхідних для синтезу АТФ (перетворення 

пірувату в ацетил-КоА), 

утворення нейромедіаторів, та їх інактивації. 
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Кровотворення Стимуляція синтезу еритропоетину та гемогло-

біну, підтримка пулу фолатів, необхідних для до-

зрівання еритроцитів.  
Імунна відповідь Підтримка фагоцитарної активності нейтрофілів, 

забезпечення ефективної боротьби з патогенами. 

Гомеостаз Регуляція обміну білків, вуглеводів та ліпідів, 

підтримання сталості внутрішнього середовища 

організму. 

Метаболізм вітамінів 

та амінокислот 

Участь в обміні вітамінів В6, В3, холіну, феніла-

ланіну та інших біологічно активних сполук. 

Зір Захист сітківки від фотопошкоджень, підтримка 

функціонування зорового пурпуру. 

Табл. 1.5 Основні біологічні процеси та роль коферментів рибофлавіну 

у них. 

Гіпервітаміноз в клінічній практиці майже не зустрічається. Рідко це 

може бути при одночасному призначенні трициклічних антидепресантів. Із 

основних побічних реакцій гіпервітамінозу: часте сечовипускання (при над-

лишку рибофлавіну сеча набуває яскраво-жовтого кольору.), діарея, набряк 

обличчя та язика [19]. 

Вітамін B3, ніацин, нікотинова кислота або антипелагричний ві-

тамін 

Коферментна форма: нікотинамідаденіндинуклеотид (НАД+) та ніко-

тинамідаденіндинуклеотидфосфат (НАДФ+). 

У рис. 1.6. наведено біологічну роль вітаміну В3. 
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Біологічна роль 

Рис. 1.6. Біологічна роль В3 [20]. 

Дефіцит ніацину є причиною пелагри: дерматит, діарея, деменція.  

Рекомендована добова норма ніацину (вітаміну В3) для дорослих до-

бова потреба становить 10 – 15 мг. Однак, нікотинова кислота, одна з форм 

ніацину, застосовується у значно вищих дозах (1,5-6,0 г/добу) для лікування 

дисліпідемії завдяки її гіполіпідемічній дії. Така фармакологічна доза ніко-

тинової кислоти, особливо при тривалому застосуванні препаратів пролон-

гованої дії, асоціюється з підвищеним ризиком розвитку гепатотоксичності. 

Клінічно це проявляється як помітне підвищення рівня амінотрансфераз у 

сироватці крові та розвиток ранніх ознак печінкової недостатності, які за-

звичай виникають через кілька місяців терапії [21]. 

 

Вітамін В6, піридоксин або антидерматичний вітамін 

Піридоксин насправді представляє сімейство споріднених сполук, 

включаючи піридоксин, піридоксаль, піридоксамін та їхні фосфати, які є 

Бере участь в 
енергозабезпеченні 

клітин і в 
знешкодженні 

шляхом окиснення 
природних та 
чужорідних 

речовин

НАД+ та НАДФ+ 
входять до складу 

широкої групи 
дегідрогеназ, які 
беруть участь в 

окислювальних 
реакціях клітин

Передача 
електронів і 
протонів у 

дихальному 
ланцюзі

Акцептори та проміжні 
переносники атомів гідрогену на 

початкових стадіях окислення 
вуглеводів, жирних кислот, 

амінокислот, ТК

НАДФНН+ бере участь у 
біосинтезі жирних кислот, 
холестеролу, стероїдних 

гормонів, захисті клітин від 
перокисного окислення ліпідів 

мембрани
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активними коферментними формами вітаміну B6: піридоксальфосфат 

(ПАЛФ), піридоксамінфосфат (ПАМФ).  

Біологічна роль: коферментні форми беруть участь у процесах, що наведені 

на рис. 1.7 : 

 

Рис. 1.7. Біологічні процеси у яких коферментні форми вітаміну В6 

беруть роль [22]. 

Отже, піридоксальфосфат (ПАЛФ), який є вирішальним коферментом 

у численних ферментативних діях, пов’язаних з метаболізмом вуглеводів, 

білків і ліпідів, а також виробництвом нейромедіаторів.  

Рекомендоване добове споживання дієтичного вітаміну В6 для підтри-

мки прийнятного статусу харчування становить від 1,6 до 2 мг/день. Піри-

доксин, як і ціанокобаламін (B12) і фолієва кислота (B9), важливий для пе-

ретворення метіоніну в цистеїн і, отже, необхідний для функціонування не-

рвів і виживання нейронів [23]. 

Вітамін В6 – унікальний, так як його симптоми нестачі та передозу-

вання однакові. Гіпервітаміноз піридоксину найчастіше проявляється дер-

матологічними проблемами, однак його вплив може поширюватися і на 

Реакції трансамінування у складі ферментів амінотрансфераз 
(коферментну функцію виконують ПАЛФ та ПАМФ, що взаємно 
перетворюються в акті каталізу)

Реакції декарбоксилування у складі ферментів декарбоксилаз 
амінокислот (коферментну функцію виконує ПАЛФ)

Перетворення триптофану кінуреніновим шляхом з утворенням 
нікотинаміду НАД+ (вітамін В3) (у метаболічному шляху бере 
участь ПАЛФ-залежний фермент кінуреніназа)

Біосинтез гему (ПАЛФ є коферментом б-амінолевулінатсинтази 
— ферменту, що каталізує утворення б-амінолевулінату (першого 
метаболіту цього синтетичного шляху)
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шлунково-кишковий тракт, провокуючи підвищення кислотності шлунко-

вого соку та випадковими симптомами нудоти. В нещодавно проведених до-

слідженнях було доведено, що тривале застосування високих доз вітаміну 

В6 може спричинити неврологічну токсичність та було пов’язане з сенсор-

ною нейропатією. Одні із частих проявів: парестезія стоп, зміни в координа-

ції рухів [24]. 

 

Вітамін B9 (фолієва кислота), як «фактор росту» або антианемічна 

речовина 

Коферментна форма: тетрагідрофолієва кислота (ТГФК). 

Біологічна роль: 

ТГФК разом з коферментною формою вітаміну B12 (метилкобаламі-

ном) забезпечують внутрішньоклітинне утворення метіоніну з гомоцисте-

їну, необхідного як донор метильних груп для синтезу багатьох життєво ва-

жливих біомолекул, у тому числі нуклеотидів ДНК та РНК. 

Фолієва кислота також відіграє дуже важливу роль під час внутріш-

ньоутробного розвитку — необхідна для закриття нервової трубки протягом 

23-го дня вагітності [25]. 

Дефіцит фолієвої кислоти супроводжується анемією, та в кістковому 

мозку має місце мегалобластні прояви. Найбільш чутливими до дефіциту ві-

таміну В9 є клітини кісткового мозку тому що мають високу швидкість ді-

лення. Схожі прояви має місце дефіцит вітаміну В12. На відміну від дефі-

циту вітаміну В12, дефіцит В9 не індукує неврологічних зрушень [26]. 

Передозування: високе споживання фолієвої кислоти може маскувати 

дефіцит вітаміну B12, так як за своїм впливом та дією на організм є доволі 

подібними.  

Добавки фолієвої кислоти є практичним способом підвищення рівня 

фолієвої кислоти під час вагітності, але надмірні дози можуть збільшити ре-

зистентність до інсуліну та негативно вплинути на розвиток мозку у дітей 

[27]. 
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Також існують дані про те, що надмірне споживання фолієвої кислоти 

може нести певні ризики для серцево-судинної системи, особливо у людей з 

існуючими проблемами з серцем [28]. 

Деякі наукові дослідження вказують на потенційний зв'язок між при-

йомом високих доз фолієвої кислоти та посиленням епілептичних нападів у 

пацієнтів з епілепсією, що приймають препарати фенітоїн, фенобарбітал, ла-

мотриджин [29]. 

 

Вітамін B12, кобаламін, антианемічний вітамін 

Коферментні форми: метилкобаламін, дезоксиаденозилкобаламін 

(ДА-В12) беруть участь в реакціях з ферментами, що зазначені на рис 1.8. : 

Рис. 1.8 Ферменти з якими коферментні форми В12 взаємодіяють та 

біохімічне значення реакцій 

 

Метаболізм: В12 адсорбується в тонкому відділу кишківника, за до-

помогою внутрішнього фактору (ВФ) Кастла, який синтезується обкладко-

вими клітинах слизової шлунка. Вітамін В12 та ВФ з’єднується із специфіч-

ними рецепторами ентероцитів, переноситься через мембрану та перено-

ситься до сироватки крові.  

Метилмалоніл-КоА-мутазою -
ферментом, що каталізує реакцію 
перетворення метилмалоніл-КоА на 
сукциніл-КоА; коферментом є 5-
дезоксиаденозилкобаламін. 

• Реакція має значення для метаболізму 
метилмалоніл-КоА, що утворюється 
при розщепленні амінокислот зі 
розгалуженими ланцюгами — L-
валіну, L-лейцину, L-ізолейцину - та В-
окисненні жирних кислот знепарною 
кількістю атомів Карбону.

Гомоцистеїнметилтрансферазою 
(метіонінсинтазою) - ферментом, що 
утворює метіонін шляхом переносу 
метильної групи з метил-ТГФК на 
гомоцистеїн; коферментом є 
метилкобаламін. 

• Біохімічне значення реакції полягає в 
продукуванні метіоніну, який є 
головним донором метильних груп у 
численних метаболічних реакціях, 
зокрема в утворенні тимідину ДНК.
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При потраплянні В12 в кров мукопротеїн відокремлюється від перене-

сеного комплексу , а у крові кобаламін переноситься транскобаламіном І 

траанскобаламіном II [30]. 

Добова потреба: 2-5 мкг. 

Гіповітаміноз: мегалобластна анемія та перніціозна або злоякісна ане-

мія (анемія Аддісона-Бірмера) — тип дефіциту вітаміну В12, спричинений 

аутоантитілами проти внутрішнього фактора Кастла та/або парієтальних 

клітин шлунка (реакція гіперчутливості типу ІІ).  

Його дефіцит пов’язаний з мієлопатією, периферичною нейропатією, 

нейропсихіатричними синдромами та атрофією зорового нерва. Вітамін B12 

використовувався при нейропатичному болю, пов’язаному з діабетичною 

нейропатією, трійчастою та постгерпетичною [31]. 

Гіпервітаміноз: хронічне передозування ціанокобаламіну асоціюється 

з розвитком серйозних побічних ефектів, серед яких кардіоміопатія, гостра 

легенева недостатність та тромбоемболічні ускладнення. Крім того, одним з 

характерних проявів гіпервітамінозу В12 є розвиток шкірних висипань різ-

ного характеру. Механізми розвитку цих ускладнень пов'язані з порушенням 

гомеостазу мікроелементів, дисфункцією ендотелію та посиленням тромбо-

утворення. Алергічні реакції, такі як кропив'янка, також можуть спостеріга-

тися. Варто зазначити, що на відміну від інших водорозчинних вітамінів, ці-

анокобаламін має тенденцію до кумуляції в організмі, що збільшує ризик 

розвитку гіпервітамінозу навіть при тривалому прийомі помірних доз [32, 

33]. 

 

1.3 Жиророзчинні вітаміни: метаболізм, фармакологічні ефекти, 

передозування 

Вітамін А, ретинол або антиксерофтальмічний вітамін  
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Жиророзчинний вітамін А, структурна формула якого зображена на 

рис. 1.9, бере участь в регуляції протеіногенезу, сприяє нормальному зору,  

функціям шкіри, уповільнює процес старіння [3, 10]. 

 

 

 

Рис. 1.9 Спиртова форма вітаміну А - ретинол  

 

Метаболізм: Процес всмоктування ретинолу залежить від його форми 

(естер, ретинол) та наявності жирів у раціоні. Естери вітаміну А піддаються 

гідролізу в кишечнику під дією ферментів підшлункової залози, після чого 

всмоктуються у складі міцел. Далі вітамін включається до складу хіломікро-

нів та транспортується лімфою в кров. 

Перетворення бета-каротину (провітаміну А) у вітамін А відбувається 

за участі ферментів 15,15'-монооксигенази та редуктази. Ефективність цього 

процесу залежить від наявності коферментів НАД та НАДФ, а також від од-

ночасного вживання антиоксидантів, які захищають бета-каротин від окис-

нення. Вітамін B12 стимулює активність монооксигенази, що підвищує ефе-

ктивність перетворення бета-каротину у вітамін А. 

Транспортування вітаміну А в крові здійснюється у комплексі зі спе-

цифічними білками: ретинолзв'язуючим білком (РЗБ) та транстиретином. 

РЗБ забезпечує розчинність, захист від окиснення та транспорт ретинолу до 

тканин. Транстиретин запобігає нирковій фільтрації комплексу вітамін А + 

РЗБ. Бета-каротин та вітамін А депонується в печінці,  а саме в клітинах ITO, 

та при необхідності цей запас компенсує його нестачу в сироватці крові. При 

суттєвому та тривалому зростанні сироваткової концентрації вітаміну А, 
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клітини ITO фенотипично трансформуються до фібробластів, що обумов-

лює прогресування фіброзу печінки [34]. 

Основні функції вітаміну А наведено у табл. 1.10: 

Значення вітаміну А в метаболізмі людини 

Зір • Зв’язується з пігментом сітківки, утворюючи зоровий 

родопсин, який має суттєве значення в адаптації зору 

при малому освітленні.  

• Сприяє нормальному утворенню епітеліальних клітин 

рогівки, забезпечуючи її прозорість [6]. 

Кровотворення  • Проліферація та диференціація лімфоцитів. 

• Синтез імуноглобулінів. 

• Посилює мієлопоез (процес утворення гранулоцитів, 

тромбоцитів та еритроцитів у кістковому мозку)  
Імунна система • Покращує функції системи імунологічного нагляду 

організму.  

• Індукує фагоцитарну активність макрофагів, нейтро-

філів гуморальних факторів імунітету, попереджає 

інфекційні захворювання [7].  
Розмноження • Має суттєве значення в синтезі гормонів, розмно-

женні статевих клітин.  

• Впливає на ембріональний розвиток (роль у процесах 

клітинної диференціації та росту). 

 

Шкіра та сли-

зова оболонка 
• Приймає участь у функціонуванні екзокринних залоз. 

• Стимулює проліферацію та диференціацію епітеліа-

льних клітин, прискорює загоєння ран, підвищує ела-

стичність шкіри, запобігає лущенню.  
Табл. 1.10. Основні функції вітаміну А [34, 35]. 

 

Звичайні дози вітаміну А не пов’язані з ушкодженням печінки або по-

рушеннями печінкових проб, але більш високі дози (зазвичай понад 40 000 

МО на день, ~12 000 мкг) можуть бути токсичними. Симптоми передозування 

наведені у табл. 1.11. 

Хронічний гіпервітаміноз А зазвичай виникає через 3 місяці або багато 

років після початку прийому помірно високих рівнів вітаміну А (зазвичай у 

10 разів вище рекомендованої добової норми). Хронічний прийом помірно 

високих доз вітаміну А (зазвичай протягом 1-8 років) може призвести до 
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портальної гіпертензії з асцитом і варикозним розширенням вен стравоходу 

навіть до того, як можна буде продемонструвати наявність явного цирозу 

печінки. 

Симптоми гіпервітамінозу А 

Нервова 

система 

Головний біль, запаморочення, підвищення внутріш-

ньочерепного тиску, атаксія (відсутність координації), су-

доми, сонливість, втома, дратівливість, сплутаність свідомо-

сті, слабкість, астенія (підвищеною стомлюваністю і висна-

женням із вкрай нестійким настроєм) 

Органи 

чуття 

Порушення зору, світлобоязнь, набряк диска зорового 

нерва, скотома (обмежені дефекти в полі зору) 

Шлун-

ково-киш-

ковий 

тракт 

Втрата апетиту, нудота, блювання, біль у животі, запор, 

пронос 

Шкіра та її 

придатки 

Висипання, сухість шкіри, свербіж, тріщини, великоп-

ластинчасте лущення, гіперпігментація долонь і підошов, ви-

разки слизових оболонок, жорсткість волосся, алопеція, хей-

лоз (запалення губ), носові кровотечі 

Опорно-

рухова сис-

тема 

Біль у кістках і суглобах, деструкція хрящової і кістко-

вої тканини, остеопороз, патологічні переломи, кальцифікація 

внутрішніх органів 

Печінка, 

жовчови-

відні 

шляхи 

Гепатомегалія (патологічне збільшення розмірів печі-

нки), жовтяниця , цироз  

Обмін ре-

човин 

Гальмування протеосинтезу (процес поступового роз-

щеплення (гідролізу) білків на пептиди і амінокислоти), зрос-

тання мутацій з онтогенезом (індивідуальний розвиток орга-

нізму) 

Табл. 1.11. Симптоми гіпервітамінозу А  

 

І ацитретин, і ізотретиноїн (модифіковані форми вітаміну А) є терато-

генними та ембріотоксичними і протипоказані жінкам, які вагітніють або 

мають намір завагітніти. Ізотретиноїн часто спричиняє помірне підвищення 

рівня амінотрансферази в сироватці крові та зазвичай вказується як такий, 

що має часті несприятливі наслідки для печінки, але він пов’язаний із 
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випадками серйозного клінічно очевидного гострого ураження печінки з жо-

втяницею [36, 37]. 

 

Вітамін Е, токоферол або антиоксидантний вітамін 

Вітамін Е найбільш значущим неферментним антиоксидантном, інгі-

бує перекисне окислення ліпідів. Альфа-токоферол є найбільш поширеним і 

біологічно активним антиоксидантом і є переважною формою, яка зустріча-

ється в природі в продуктах, багатих вітаміном Е [38]. 

Метаболізм: Ефективне засвоєння вітаміну Е залежить від наявності 

жовчних кислот, які забезпечують оптимальні умови для взаємодії вітаміну 

Е з ліпазами – ферментами, що розщеплюють жири. Після всмоктування ві-

тамін Е включається до складу ліпопротеїнів (хіломікронів), які транспорту-

ють його в лімфатичну систему, а потім у кров. В крові вітамін Е перено-

ситься ліпопротеїнами низької щільності (ЛПНЩ) та ліпопротеїнами висо-

кої щільності (ЛПВЩ) до тканин. Зв’язані з хіломікроном токофероли та то-

котрієноли потім транспортуються через лімфатичну систему до перифери-

чних тканин, включаючи кістковий мозок, жирову тканину, м’язи, шкіру та, 

можливо, мозок. Згодом утворені залишки хіломікрону поглинаються печі-

нкою, де форми вітаміну Е транспортуються та метаболізуються. У печінці 

токофероли катаболізуються через ω-гідроксилювання та окислення, ініці-

йоване цитохромом P450 (CYP4F2), що генерує 13′-гідроксихроманол (13′-

OH ) і 13′-карбоксихроманол (13′-COOH) [39].  

У табл. 1.12. наведено основні функції вітаміну Е: 

Основні функції вітаміну Е 

Антиоксида-

нтна дія 
• Токофероли захищають ліпідні мембрани від дії вільних 

радикалів, які утворюються у процесах пероксидного 

окиснення ліпідів, вони інгібують ці процеси особливо в 

еритроцитах та клітинних мембранах. 

• Інгібує експресію різних протизапальних цитокінів 

• Сприяє антиангіогенезу  
Кровотво-

рення та 
• Бере участь у пригніченні агрегації тромбоцитів, пролі-

ферації клітин і адгезії моноцитів (поліпшує функцію 
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серцево-су-

динна сис-

тема  

мікроциркуляції формених елементів крові, має протек-

торних ефект на ендотеліоцити, забезпечує нормальні 

показники коагулограми, підтримує оксигенацію міока-

рда) [3]. 

Інші ефекти • Інгібує ферменти, наприклад протеїназу С, фосфоліпазу 

А2 

• Інгібує транскрипцію генів 

• Обумовлює нормальні процеси протеогенезу, окислюва-

льного фософорилювання та трансформації бета-каро-

тину до вітаміну А.  

Табл. 1.12. Основні функції вітаміну Е [40, 41, 42]. 

 

У дозах нижче 1000 мг (1500 МО) на день вітамін Е був визнаний без-

печним і без побічних ефектів. У пацієнтів, які отримують антикоагулянтну 

терапію, може спостерігатися збільшення епізодів кровотечі через вплив ві-

таміну Е на агрегацію тромбоцитів [13]. 

Оскільки вітамін Е є жиророзчинним, він депонується в жирових тка-

нинах організму, забезпечуючи його резервами на тривалий період. Вітамін 

Е має переважно біліарний кліренс. Тривалий неконтрольований прийом 

значних доз токоферолу ацетату може супроводжуватися зоровими розла-

дами, нудотою, діареєю, гепатомегалією, диспепсією, ознаками ниркової недо-

статності, зниження рівня протромбіну, зростанням концентрації тригліцери-

дів в сироватці крові, артеріальною гіпертензією, геморагічними інсультами 

[43, 44]. 

 

Вітамін К, філохінон або антигеморагічний вітамін 

Коферментні форми: філохінон (K1), системна формула якого наве-

дена на рис. 1.13., а також синтетичний аналог водорозчинного вітаміну К - 

вітамін К3 (менадіон), він найчастіше застосовується парентерально для ліку-

вання важкого дефіциту вітаміну К, особливо в умовах активної кровотечі. 
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Рис. 1.13 Філохінон (K1)  

Біологічна роль: у людини вітамін K виступає як незамінний кофактор 

у процесі гама-карбоксилювання глутамінових залишків в молекулах факто-

рів згортання крові та білків антикоагулянтного гемостазу. Вітамін К відіг-

рає багатогранну роль в організмі людини, що виходить за межі регуляції 

біосинтезу прокоагулянтів. Його дефіцит супроводжується зниженням рівня 

АТФ, що, своєю чергою, погіршує енергетичне забезпечення синтезу бага-

тьох сполук. До таких сполук належать не лише прокоагулянти, але й інші 

білки, які швидко оновлюються, зокрема ряд ферментів, функції яких не об-

межуються системою згортання крові. Крім того, недостатність вітаміну К 

негативно впливає на синтез певних біологічно активних небілкових моле-

кул, таких як серотонін, гістамін і ацетилхолін 

Метаболізм: У крові протромбін (фактор II) за наявності тромбоплас-

тину та іонів кальцію (Ca²⁺), а також за участі проконвертину (фактор VII), 

фактора IX (фактор Крістмаса) і фактора X (фактор Стюарта-Прауера), пе-

ретворюється на тромбін. Тромбін, у свою чергу, ініціює перехід фібрино-

гену у фібрин, що формує основу тромбу (згустка крові). Менадіон (вітамін 

К3), виступаючи субстратом, стимулює активність K-вітамінредуктази, яка 

активує вітамін К і забезпечує його участь у синтезі печінкою K-вітамінза-

лежних факторів плазми, що беруть участь у гемостазі [45, 46]. 

Вітамін К утворюється в організмі людини кишковою мікрофлорою. 

Запаси вітаміну K в організмі невисокі, і його засвоєння сильно залежить від 

вмісту альбуміну. З цих причин у пацієнтів із холестатичним захворюванням 

печінки, цирозом та порушенням всмоктування тонкої кишки може розви-

нутися дефіцит вітаміну К. Потреба людини у вітаміні K точно не визначена, 
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але рекомендована добова достатня доза для дорослих становить 2 мкг для 

чоловіків і 1,6 мкг для жінок. Вітамін К також регулярно дають новонаро-

дженим для лікування або профілактики геморагічної хвороби. Парентера-

льні форми слід вводити підшкірно, оскільки внутрішньовенне введення 

пов’язане з анафілактичними реакціями [37, 47]. 

Клінічних випадків передозування зафіксовано в малій кількості, зага-

лом одні із основних симптомів передозування: гіперпротромбінемією -над-

лишок протромбіна в крові – фактор II, гіпербілірубінемією, жовтяницею, під-

вищенням активності печінкових ферментів. В більшості випадків передозу-

вання є легко оборотним: відмінити ЛЗ та під контролем показників системи 

згортання крові призначити препарати-антикоагулянти [48]. 

 

Вітамін D, кальциферол або антирахітний вітамін 

Холекальциферол переважно синтезується в шкірі під впливом ульт-

рафіолетового випромінювання сонячного світла, що забезпечує 80–90% за-

гальної потреби у вітаміні D для більшості людей. Натомість ергокальцифе-

рол надходить в організм із продуктами рослинного походження. 

Метаболізм: Спочатку провітамін D перетворюється на 25-гідрокси-

вітамін D (кальцидіол). Цей процес відбувається в печінці і є першим кроком 

активації. Далі кальцидіол потрапляє в нирки, де під дією ферменту 1α-гід-

роксилази перетворюється на 1,25-дигідроксивітамін D – кальцитріол, гор-

монально активною формою вітаміну D [50]. 

Основні функції вітаміну D 

Кісткова 

система 
• Є синергістом паратгормону та антагоністом кальцитоніну 

• Поліпшує всмоктування кальцію в тонкій кишці (гіперкаль-

ціємічний ефект) 

• Реабсорбцію фосфору і кальцію в ниркових канальцях (акти-

вує синтезу кальбіндину – білка, який транспортує кальцій 

через клітинні мембрани) 

• Сприяння мінералізації та ремоделювання кісткової тканини 

(вимиває Са та фосфати в кров, стимулює диференціацію 

остеокластів)  
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Імунна 

система 
• Підтримка балансу між клітинами вродженого та адаптив-

ного імунітету, вплив на експресію генів, що кодують анти-

мікробні пептиди та цитокіни  

Нервова 

та  

серцево-

судинна 

система 

• Впливає на синтез нейромедіаторів (серотоніну, дофаміну)  

Регуляція артеріального тиску (за рахунок реабсорбції 

кальцію в нирках), тонусу судин (за рахунок пригнічення про-

ліферації гладком'язових клітин судин, забезпечує збереження 

цілісності ендотелію – внутрішньої оболонки судин) 

Інші сис-

теми 
• Підтримка м'язової сили та продуктивність 

• Вплив на кальцієвий обмін у м'язових клітинах 

• Регуляція метаболізму глюкози. 

• Зменшення маркерів запалення в крові. 

• Протипухлинна дія. 

Табл. 1.14. Основні функції вітаміну D [51, 52]. 

Дефіцит вітаміну D може призвести до рахіту, остеомаляції, депресії, 

цукрового діабету 1 та 2 типу, захворювань серцево-судинної системи, під-

вищує ризики ожиріння, загострення астми та синдрому полікістозних яєч-

ників, а також знизити імунітет. 

Рекомендована добова доза холекальциферолу для дорослих – 600 

МО, а для людей пенсійного віку (від 70 років) – 800 МО. Якщо спостеріга-

ється дефіцит вітаміну в крові нижче 30 нг/мл, ендокринологи рекоменду-

ють щодня вживати 1500-2000 МО. 

Для забезпечення оптимального здоров'я, рівень вітаміну D в крові по-

винен знаходитися в діапазоні від 50 до 125 нмоль/л, що еквівалентно 20-50 

нг/мл. Усе що нижче цієї норми є дефіцитом: 

• Недостатній рівень – 30-50 нмоль/л. 

• Легкий дефіцит – менше 20 нмоль/л. 
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• Помірний дефіцит – менше 10 нмоль/л. 

• Важкий дефіцит – 5 нмоль/л. 

•  

Табл. 1.15. Симптоми дефіциту вітаміну D: рахіт та остеомаляція [53, 54]. 

Побічні ефекти вітаміну D зазвичай спостерігаються при його передо-

зуванні, зокрема при тривалому прийомі високих доз. Вони пов’язані з над-

мірним всмоктуванням кальцію в шлунково-кишковому тракті, його резор-

бцією з кісткової тканини та, як наслідок, підвищенням рівня кальцію в си-

роватці крові. Навіть нижчі дози можуть спричиняти токсичність у пацієнтів 

із нирковою остеодистрофією, пов’язаною з вторинним гіперпаратиреозом 

[55]. 

У дорослих і дітей -
остеомаляція;
У дорослих і дітей -
остеомаляція;

• Біль і чутливість 
кісток;

• ﻿﻿Патологічні 
переломи;

• ﻿﻿Міопатія (переважно 
проксимальна);

• ﻿﻿Слабкість мʼязів, що 
спричиняє хитку ходу 
та труднощі при 
ходьбі;

• ﻿﻿Спазми;

• ﻿﻿Судоми;

• ﻿﻿Симптоми 
гіпокальціємії;

• ﻿﻿Деформація кісток 
(при тяжкій 
остеомаляції).

У дітей - рахіт (тому що в них 
ще не завершений остеогенез).
У дітей - рахіт (тому що в них 
ще не завершений остеогенез).

•Деформації кісток:

•﻿﻿Рахітичний розарій: 
кулькоподібне розширення 
кістково-хрящових зʼєднань у 
ребрах;

•﻿﻿Знак Марфана: розтягнення 
епіфізарної пластинки 
дистального відділу 
великогомілкової кістки з 
розширенням і купіруванням 
метафіза;

•﻿﻿Розширені запʼястя;

•﻿﻿Краніотабес: розмʼякшення 
черепа;

•﻿﻿Деформації колінного 
суглоба, особливо genu varum 
(варусна деформація);

•﻿﻿Підвищений ризик 
переломів;

•﻿﻿Борозна Гаррісона: 
поперечне заглиблення, 
розміщене відповідно до лінії 
прикріплення діафрагми;

•﻿﻿Порушення росту;

•﻿﻿Симптоми гіпокальціємії, 
включаючи судоми у 
немовлят;

•﻿﻿Пізнє закриття джерельця у 
немовлят;

•Затримка ходьби (> 18 
місяців);

•Кардіоміопатія.



28 

 

Симптоми гіпервітамінозу D 

Серцево-су-

динна сис-

тема 

Аритмії та гіпертензія (внаслідок виникнення гіперка-

льциємії та скорочення інтервалу QT в серцевому ритмі), ка-

льцифікація судин, міокардит, порушення атріовентрикуля-

рної провідності  
Сечови-

дільна сис-

тема 

Поліурія (часте сечовипускання), незначна альбуміну-

рія, ниркові камені, хронічна ниркова недостатність  

Кістково-

м'язова сис-

тема 

Резорбція кальцію з кісток, біль у кістках, кальцифіка-

ція м'яких тканин  

Нервова си-

стема 

Втрата апетиту, головний біль, запаморочення, підви-

щена збудливість, депресія, сплутаність свідомості, важкі 

коматозні стани із судомами 

Шлунково-

кишковий 

тракт 

Нудота, блювання, втрата апетиту, запор, пептичну ви-

разку, панкреатит (від злоякісних кальцифікатів)  

Табл. 1.1. Симптоми гіпервітамінозу D 

 

Потрібно індивідуально корегувати дозу вітаміну D при хронічних за-

хворюваннях нирок (ХХН та ХПН). Сироваткові рівні мають зворотний 

зв’язок із функцією нирок і особливою поширеністю у пацієнтів на гемодіа-

лізі [13, 56]. 

В 2023 році був проведений системний огляд із мета-аналізом рандо-

мізованих контрольованих досліджень, щодо довготривалого прийому 3200-

4000 МО вітаміну D щодня та викликані побічні ефекти. Як висновок: час-

тота гіперкальціємії в контрольній групі та групі вітаміну D становила 0,21% 

(14 із 6749 осіб) і 0,63% (34 із 5364 осіб), відповідно, в результаті чого час-

тота гіперкальціємії, викликаної вітаміном D, становила 0,42% або 4 випа-

дки на 1000 особин. Усі десять досліджень, які повідомляли про принаймні 

один випадок гіперкальціємії, досягли середньої концентрації 25(OH)D у до-

слідженні від 103 до 130 нмоль/л, за винятком дослідження одного дослі-

дження який досяг лише 83 нмоль/л. Були також зроблені припущення, що 

токсичність гіперкальціємії стає очевидною при споживанні вітаміну D 
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понад 25 000 МО/день, що відповідає рівню 25(OH)D у сироватці крові бли-

зько 500 нмоль/л. Тим не менш, слід також відзначити, що в багатьох дослі-

дженнях якість звітності про побічні явища була низькою. 

Як висновок можна зазначити, що вітамін D в дозування 4 000 МО 

найчастіше створює високі рівні 25(OH)D, що як наслідок підвищують 

ризик гіперкальціємії, гіперкальціурії, нефрокальциноз та в кінцевому ре-

зультаті оксалатно-кальцієвий уролітіаз (оксалатні камені у нирках) у паці-

єнтів що мають до цього схильність [57, 58]. 
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РОЗДІЛ 2. МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕННЯ 

2.1. Обґрунтування вибору об’єктів та методів дослідження 

Під час проведення бібліографічного та бібліосемантичного огляду лі-

тератури виявлено значний науковий інтерес до проблеми дефіциту та пере-

дозуванню вітаміну D. Недостатність вітаміну D вважають однією з проблем 

охорони здоров’я у всьому світі, яка, за даними ВООЗ, має характер панде-

мії. Особливої актуальності набуває дослідження побічних ефектів надмір-

ного споживання вітаміну D. 

Об’єкт дослідження: вітамін D. 

Предмет дослідження: особливості фармацевтичної опіки пацієнтів із 

гіповітамінозом D, які тривалий час приймають холекальциферол. 

Для проведення комплексного дослідження впливу високих доз холе-

кальциферолу на здоров’я пацієнтів та особливостей призначення препара-

тів вітаміну D було застосовано емпіричний метод дослідження. 

Кількісний аналіз, заснований на статистичних методах, дозволив 

отримати об’єктивні дані про показання до застосування високих доз віта-

міну D, основні клінічні наслідки та значущі побічні реакції при передозу-

ванні даним вітаміном. 

2.2. Методика досліджень 

У магістерській роботі для дослідження було використано соціологіч-

ний, статистичний, аналітичний та графічний методи. Дослідження базува-

лося на даних, отриманих за допомогою електронного опитування. Анкету-

вання охоплює 55 пацієнтів, у яких діагностовано дефіцит вітаміну D. Вони 

тривалий час приймали високі дози вітаміну D без регулярного лаборатор-

ного контролю. Вибірка пацієнтів формувалася з осіб, які вживали лише хо-

лекальциферол та не мали супутніх патологій ендокринної, серцево-судин-

ної та сечовидільної систем. Після завершення курсу лікування вітаміном D 

всі учасники запевнили, що пройшли лабораторне обстеження. 
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Анкета включала стандартні демографічні питання (вік, стать) та де-

тальні запитання щодо причин призначення вітаміну D, а також про спосте-

режувані зміни в здоров'ї та можливі побічні реакції. 

Дослідження також включає 30 лікарів різних спеціальностей та 25 фа-

рмацевтів. Їхні знання та практика щодо призначення та відпуску препаратів 

вітаміну D є важливим аспектом дослідження. 
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РОЗДІЛ 3. РЕЗУЛЬТАТИ ВЛАСНИХ ДОСЛІДЖЕНЬ  

3.1. Аналіз опитування серед пацієнтів  

Було відібрано групу пацієнтів, що тривалий час лікувались високими 

дозами вітаміну D, для дослідження потенційних наслідків такого лікування, 

включаючи як позитивні ефекти, так і можливі побічні реакції та усклад-

нення.  

Також слід зазначити, що всіх учасників опитування було зафіксовано 

значуще підвищення рівня вітаміну Д у сироватці крові за результатами ла-

бораторних аналізів. 

У нашому дослідженні брали участь 55 респондентів: серед них 47 жі-

нок (85,5%) та 8 чоловіків (14,5%). 

 

 

Рис. 3.1. Стать респондентів 

 

Дані про вік респондентів представлені у вигляді частотної таблиці- 

табл. 3.2. , де опитувані згруповані за віковими категоріями.  

Найбільша частка респондентів (23,7%) належала до вікової категорії 

20-24 роки. Значні групи також складали респонденти віком 30-34 роки 

(20,0%) та 35-44 роки (14,6%). Найменше представлені були вікові категорії 

10-14 років та 55+ (по 5,4% кожна). 
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Вікова  

категорія 

Кількість  

респондентів 
Відсоток (%) 

10-14 3 5,4% 

15-19 6 10,9% 

20-24 13 23,7% 

25-29 7 12,7% 

30-34 11 20,0% 

35-44 8 14,6% 

45-54 4 7,3% 

55+ 3 5,4% 

Всього 55 100% 

Табл. 3.2. Частотна таблиця вікової структури респондентів 

 

В рамках дослідження пацієнтам було задано питання щодо клінічних 

показань до призначення вітаміну D, зо зазначені у табл. 3.3. Респонденти 

мали право вибрати декілька варіантів, що вважали актуальними для себе. 

 

 

Рис. 3.3 Показання до застосування холекальциферолу 
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Визначено, що основними показаннями для призначення цього віта-

міну серед 55 хворих були: 

▪ його низька концентрація в сироватці крові (50; 90,9%),  

▪ підвищена м’язова слабкість (10; 18,2%),  

▪ підвищена втома (34; 61,8%),  

▪ висока сприйнятливість до інфекцій (25; 45,5%),  

▪ поганий настрій та зниження пам’яті (37; 20,4%). 

Переважна більшість пацієнтів (90,9%) мала низьку концентрацію ві-

таміну D в сироватці крові. Це є головною і найбільш вагомою причиною 

для призначення вітаміну D у групі. Інші ж показання суто суб’єктивні та 

можуть бути неспецифічними, тобто зустрічатися при різних станах та за-

хворюваннях, а не лише при дефіциті вітаміну D. 

Також респондентів опитали, щодо суб'єктивних відчуттів після при-

йому холекальциферолу. Пацієнти мали право вибрати декілька варіантів, 

що вважали актуальними для себе. Відповіді представлені на рис. 3.4.  

 

 

Рис. 3.4 Ефективність холекальциферолу 
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Пацієнти відмічали після прийому холекальциферолу покращення 

м’язових симптомів в 8 випадках (80,0%), зменшення втоми в 22 випадках 

(64,7%), покращання настрою в 19 випадках (51,4%). 

 

Результати опитування щодо побічних реакцій на холекальциферол 

наведено на рис. 3.5. Пацієнти мали право вибрати декілька варіантів, що 

вважали актуальними для себе. 

 

Рис. 3.5 Значущі побічні реакції 

 

При дослідженні клінічних наслідків після приймання холекальцифе-

ролу без належного лабораторного моніторингу було встановлено, що при 

споживанні високих доз цього лікарського засобу значущими побічними ре-

акціями були:  

▪ полідіпсія з поліурією (13; 23,6%),  

▪ гіперкальціємія (14; 25,5%),  

▪ підвищення артеріального тиску (8; 14,5%),  

▪ збільшення концентрації оксалатів в сечі пацієнтів (17; 30,9%). 
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Ключовим фактором, що призвів до розвитку побічних реакцій, є від-

сутність належного лабораторного моніторингу. Регулярний контроль рівня 

вітаміну D та кальцію в крові дозволяє своєчасно виявити підвищення цих 

показників та скоригувати дозу препарату або припинити його прийом. Опи-

сані побічні реакції, такі як гіперкальціємія та збільшення концентрації ок-

салатів в сечі, можуть мати серйозні наслідки для здоров'я, особливо при 

тривалому впливі. 

3.2. Аналіз опитування серед лікарів та фармацевтів 

 

Для дослідження поглядів та практичних аспектів призначення та від-

пуску холекальциферолу серед медичних працівників було проведено он-

лайн-опитування. Цільовою аудиторією були лікарі різних спеціальностей, 

відібрані за критеріями значного клінічного досвіду та активної практики 

призначення препаратів пацієнтам дитячого та дорослого віку. З метою за-

безпечення компетентності відповідей серед фармацевтів до участі було за-

прошено фахівців з досвідом роботи у сфері фармації не менше двох років. 

У рамках дослідження було розроблено комплекс питань, спрямова-

них на оцінку ефективності впровадження принципів фармацевтичної опіки 

при застосуванні препаратів холекальциферолу. Дослідження охоплювало 

такі аспекти, як консультування пацієнтів щодо правил прийому, моніто-

ринг побічних реакцій, своєчасне виявлення та корекція небажаних побіч-

них ефектів. 

Було опитано медичних та фармацевтичних працівників щодо обізна-

ності про можливі побічні реакції препаратів вітаміну D. Дані зазначені у 

таблиці 3.6.  

 

Категорія Так (%) Ні (%) Загальна кількість 

Лікарі  90 (27) 10 (3) 30 
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Фармацевти  60 (15) 40 (10) 25 

Загалом  76 24 55 

Табл. 3.6 Обізнаність про можливі побічні реакції холекальциферолу 

Дані свідчать про те, що лікарі демонструють вищий рівень обізнано-

сті, ніж фармацевти. Це можна пов’язати із різною частотою зустрічі з про-

блемою в клінічній практиці. Лікарі, ймовірно, частіше стикаються з паціє-

нтами, які мають побічні реакції на вітамін D, або призначають препарати 

вітаміну D у різних дозах та комбінаціях, тоді як робота фармацевтів більш 

зосереджена на відпуску препаратів. 

Також в рамках дослідження було проаналізовано практику консуль-

тування пацієнтів щодо раціонального застосування препаратів вітаміну D. 

Респондентам було запропоновано оцінити, чи надають вони рекомендації 

щодо режиму прийому, дозування та надання фармацевтичної опіки (для фа-

рмацевтів). Дані зазначені у таблиці 3.7.  

 

Категорія Завжди (%) Часто (%) Іноді (%) Загальна кількість 

Лікарі  70 (21) 30 (9) 0 (0) 30 

Фармацевти  76 (19) 20 (5) 4 (1) 25 

Загалом  72.7 (40) 25.5 (14) 1.8 (1) 55 

Табл. 3.7 Надання рекомендацій щодо прийому та ФО 

 

70% (21 з 30) лікарів стверджують, що консультують пацієнтів завжди, 

30% (9 з 30) лікарів консультують часто, жоден лікар не відповів "Іноді"; 

76% (19 з 25) фармацевтів стверджують, що консультують пацієнтів 

завжди, 20% (5 з 25) фармацевтів консультують часто, 4% (1 з 25) фармаце-

втів консультує іноді. 

Лікарі демонструють більш однорідну практику консультування (від-

сутність випадків "іноді") - це може свідчити про більш структурований під-

хід до надання інформації пацієнтам. Наявність випадків "іноді" серед 
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фармацевтів вказує на потенційні проблеми в організації роботи аптек, які 

потребують уваги.  

 

Дослідження охоплювало питання, що стосувалося частоти попере-

дження пацієнтів про побічні реакції прийому холекальциферолу. Дані за-

значені у таблиці 3.8. 

 

Категорія Завжди (%) Часто (%) Іноді (%) Загальна кількість 

Лікарі  23 (7) 47 (14) 30 (9) 30 

Фармацевти  20 (5) 32 (8) 48 (12) 25 

Загалом  22 40 38 55 

Табл. 3.8 Частота попередження пацієнтів про ПР прийому холекальциферолу 

Майже половина опитаних фармацевтів (48%) попереджає пацієнтів 

лише "іноді", що може спонукати до несвоєчасного виявлення та нерозу-

міння симптомів побічних ефектів. Щодо опитаних лікарів статистика більш 

позитивна: 7 опитуваних завжди попереджують, та 14 «часто». 

Дослідження також передбачало аналіз частоти інформування пацієн-

тів про необхідність контролю рівня вітаміну D в організмі під час або після 

проходження курсу лікування. Респондентам було запропоновано оцінити, 

як часто вони наголошують на важливості лабораторного моніторингу рівня 

25(ОН)D та інших показників, що відображають кальцієвий обмін. Дані за-

значені у таблиці 3.9. 

Категорія Завжди (%) Іноді (%) 

Не наголошую 

взагалі (%) Загальна кількість 

Лікарі  37 (11) 30 (9) 33 (10) 30 

Фармаце-

вти  12 (3) 28 (7) 60 (15) 25 

Загалом  26 29 46 55 

Табл. 3.9. Частота наголошування на важливості лабораторного моніторингу 
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Як видно з опитування існує значна проблема з інформуванням паціє-

нтів про необхідність контролю рівня вітаміну D як серед лікарів (лише тре-

тина лікарів наголошує на важливості), так і, особливо, серед фармацевтів 

(60% опитуваних взагалі ігнорують цю потребу). Велика кількість респон-

дентів з обох груп відповідає "іноді" або "не наголошую взагалі", що свід-

чить про недостатню увагу до цього важливого аспекту. 

 

3.3. Аналіз клінічного випадку 

 

Клінічний випадок № 1 

Дитина В., 8 місяців. З першого місяця перебуває на штучному виго-

довуванні. Починаючи з 1,5-місячного віку отримує профілактичну дозу ві-

таміну D3 (1000 МО), яку мати самостійно давала без точного дозування. У 

віці півроку у дитини з’явилися симптоми: пітливість і неспокій, після чого 

було призначено курс ультрафіолетового опромінення (№15). Протягом 

останнього часу мало місце зниження апетиту, часті зригування та субфе-

брильна температура (37,5°C). При обстеженні виявлено, що велике 

тім’ячко закрите, має місце блідість шкірних покривів, периорбітальний ці-

аноз. Проба Сулковича «+++», рівень кальцію в крові - 3,4 ммоль/л. 

Детальний опис з аналізом симптомів: з анамнезу відомо що пацієнт 

– дитина, що знаходилась на штучному вигодовуванні. Зазвичай склад сумі-

шей для штучного вигодовування збалансований за вітамінами та мінера-

лами, що підвищує ризик передозування при додатковому прийомі вітамі-

нів.  

З 1,5 місяця мати самостійно давала 1000 МО вітаміну D3, дозуючи 

«на око». Це ключовий фактор, що вказує на можливу причину проблеми. 

Неконтрольоване дозування вітаміну D може призвести до його надлишку в 

організмі.  
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Призначення УФО (ультрафіолетового опромінення) вказує на спробу 

корекції можливого дефіциту, але без контролю рівня вітаміну D в крові, це 

могло погіршити ситуацію при вже існуючому надлишку.  

В останні два тижні спостерігається різке зниження апетиту, зригу-

вання та субфебрилітет (37,5°C). Ці симптоми можуть бути проявами гіпер-

кальціємії (підвищеного рівня кальцію в крові), що часто супроводжує гіпе-

рвітаміноз D.  

Раннє закриття тім'ячка може бути пов'язане з гіпервітамінозом D та 

надмірним відкладенням кальцію (у нормі велике закривається до 12-18 мі-

сяців). 

Проба Сулковича «+++» - це якісний тест для визначення рівня каль-

цію в сечі. Три плюси вказують на значну гіперкальціурію (підвищене виве-

дення кальцію з сечею), що є характерною ознакою гіпервітамінозу D. Ка-

льцій крові 3,3 ммоль/л: Це значення вище норми (норма для дітей прибли-

зно 2,2-2,7 ммоль/л) і підтверджує наявність гіперкальціємії. 

Висновок: у дитини діагностовано гіпервітаміноз D. Також тривалий 

(7 місяців) та неконтрольований прийом холекальциферолу став першопри-

чиною гіперкальціємії. Додатковими факторами, які сприяли розвитку та по-

глибленню цього стану, були штучне вигодовування та призначення ультра-

фіолетового опромінення (УФО). Рекомендації: потрібно негайно відмі-

нити препарат та призначити лабораторну діагностику 25(OH)D, кальцію та 

фосфору в крові, рівні паратгормону, а також УЗД нирок. 

 

Клінічний випадок №2  

Дитина Б., 9 місяців, була доставлений у лікарню зі скаргами від ма-

тері: на повторну блювоту, зниження апетиту, закрепи, адинамію та втрату 

маси. Як з’ясувалося, ці симптоми виникли під час лікування рахіту ІІ сту-

пеня вітаміном D3 в масляному розчині. Через помилку матері дитина отри-

мувала високу дозу вітаміну D3 щодня (1 чайну ложку лікарського засобу), 

у поєднанні з риб'ячим жиром по 1 чайній ложці двічі на день, протягом 
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одного місяця. При лабораторному дослідженні сечі виявлено різко позити-

вну реакцію за Сулковичем. 

Детальний опис з аналізом симптомів: з анамнезу ми розуміємо, що 

була зроблена помилка в прийому та дозуванні холекальциферолу та 

риб’ячого жиру. Мати помилково давала дитині 1 чайну ложку препарату 

вітаміну Д3 на день, що є значним передозуванням. Додатково дитина отри-

мувала риб'ячий жир по 1 чайній ложці двічі на день протягом 1 місяця. Ри-

б'ячий жир – природне джерело вітаміну D, що посилило ефект передозу-

вання. 

Реакція Сулковича є якісним тестом для визначення рівня кальцію в 

сечі. Різко позитивна реакція свідчить про значну гіперкальціурію (підвище-

ний рівень кальцію в сечі), що є характерним для передозування вітаміну D. 

 

Висновок: з огляду на клінічну картину та анамнез, діагнозом є гост-

рий гіпервітаміноз D, що призвели до гіперкальціємії та, як наслідок, до опи-

саних симптомів (блювоти, зниження апетиту, закрепів, адинамії). Надли-

шок був спричинений одночасним вживанням препаратів багатих на вітамін 

D.  

Рекомендації: потрібно негайно відмінити препарати та призначити 

лабораторну діагностику 25(OH)D, кальцію та фосфору в крові, рівні парат-

гормону, а також УЗД нирок. 
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ВИСНОВКИ 

1. В рамках проведеного дослідження, у численній кількості респон-

дентів був зафіксований розвиток небажаних явищ, асоційованих, 

ймовірно, з лабораторно неконтрольованим вживанням вітаміну D, 

а саме: полідіпсія з поліурією (23,6%), гіперкальціємія (25,5%), під-

вищення артеріального тиску (14,5%), збільшення концентрації ок-

салатів в сечі пацієнтів (30,9%), наявність холелітіазу (9,1%), ймо-

вірно внаслідок підвищення біліарного та ренального кліренсу си-

роваткового кальцію. 

 

2. Щомісячний лабораторний контроль за рівнем 25(OH)D та кальцію 

в сироватці крові є необхідною умовою безпечного та ефективного 

застосування холекальциферолу як у дорослих, так і, особливо, у 

дітей. Це дозволяє своєчасно виявити та скоригувати можливі по-

рушення обміну кальцію та вітаміну D, запобігти розвитку усклад-

нень та забезпечити оптимальний стан здоров'я. 

 

3. Освітні програми повинні охоплювати не тільки питання дозування 

та показань до застосування, але й детальний опис можливих побі-

чних ефектів, методи їх профілактики та корекції. Необхідно роз-

робити оптимальні заходи для покращення якості консультування 

пацієнтів лікарями та належної фармацевтичної опіки хворих. 
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