
Серцево-судинні захво-
рювання (ССЗ) та ерек-
тильна дисфункція (ЕД) 
мають спільні фактори 
ризику, як-то артеріальна 
гіпертензія (АГ), цукровий 
діабет, дисліпідемія, мета-
болічний синдром, курін-
ня тощо, а також загальні 
опосередковані механізми 
(ендотеліальна дисфункція, 
субклінічне запалення, ате-

росклероз). Ендотеліальна дисфункція є важли-
вим механізмом, що об’єднує ЕД та ССЗ. 

За прогнозними оцінками, до 2025 р. 322 млн 
чоловіків у світі страждатимуть на ЕД. Зане-
покоєння викликає той факт, що частота її ви-
никнення пов’язана не тільки із хронічними 
захворюваннями, але також із застосуванням ан-
тигіпертензивних препаратів (Hernández-Cerda 
et al., 2020). З іншого боку, препарати для ліку-
вання ЕД можуть чинити вплив на артеріальний 
тиск (АТ) у пацієнтів з АГ. 

ЕРЕКТИЛЬНА ДИСФУНКЦІЯ 
УПАЦІЄНТІВ З АРТЕРІАЛЬНОЮ 

ГІПЕРТЕНЗІЄЮ

Робоча група із сексуальної дисфункції та ар-
теріальної гіпертензії Європейського товариства 
з гіпертензії (ESH) відзначила, що ЕД передує 
розвитку ішемічної хвороби серця (ІХС). Було 
запропоновано гіпотезу стосовно різних про-
явів одного й того ж судинного стану залежно 
від розміру судин (Viigimaa, 2020). Прояви ате-
росклеротичного та/або ендотеліального ура-
ження артерій статевого члена можуть передува-
ти відповідним проявам із боку більших артерій. 
Пацієнти з АГ, які отримують лікування, частіше 
страждають на сексуальну дисфункцію порівня-
но з тими, які не контролюють АТ, що передба-

чає згубну роль гіпотензивної терапії для ерек-
тильної функції (Doumas et al., 2006).

НЕБАЖАНІ ПРЕПАРАТИ

Найгірший профіль щодо розвитку ЕД ма-
ють β-блокатори. В обсерваційному дослі-
дженні DELTHA у 1007 пацієнтів з АГ, що 
отримували β-блокатор протягом не менш 
ніж шести місяців, поширеність ЕД сягала 
71% (Cordero et al., 2010). Цей ефект був ви-
разнішим у β-блокаторів першого та другого 
покоління порівняно з новітніми представ-
никами цього класу, що володіють судино-
розширювальною дією. У рандомізованому 
подвійному сліпому дослідженні, де порів-
нювали застосування метопрололу та небіво-
лолу в осіб з АГ, спостерігалося погіршення 
еректильної функції на тлі метопрололу, тоді 
як у групі небівололу мало місце поліпшен-
ня стану хворих. При цьому скарги на ЕД 
були менш частими на тлі небівололу в сек-
суально активних пацієнтів з ІХС (Gür et al., 
2017). Також ЕД та зниження лібідо можуть 
викликати антагоністи альдостерону, пере-
важно спіронолактон, що пов’язано з блоку-
ванням андрогенних рецепторів. Натомість 
еплеренон, що має меншу спорідненість до 
цих рецепторів, не показав вищої поширено-
сті ЕД порівняно із плацебо (Pitt et al., 2003). 
У декількох дослідженнях описаний зв’язок 
тіазидних діуретиків з ЕД. Зокрема, спосте-
рігалася вища частота проблем з ерекцією у 
пацієнтів, які отримували хлорталідон, ніж 
плацебо (Hernández-Cerda et al., 2020). 

РЕКОМЕНДОВАНІ ПРЕПАРАТИ

Встановлено, що β-блокатор третього поко-
ління небіволол, який викликає периферичну 
вазодилатацію, блокує β-адренорецептори та зу-
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Артеріальна гіпертензія та сексуальне здоров’я
Серцево-судинні захворювання (ССЗ) і порушення сексуального здоров’я мають деякі спільні фактори 
ризику, як-от артеріальна гіпертензія (АГ), цукровий діабет (ЦД), дисліпідемія, ожиріння, куріння, 
а також механізми, що опосередковують розвиток хвороби (ендотеліальна дисфункція, субклінічне 
запалення, атеросклероз тощо). Останнім часом доведено судинне поход жен ня еректильної 
дисфункції (ЕД) у більшості випадків, що свідчить про її більшу поширеність у пацієнтів із наявним ССЗ 
або пов’язаними із ним чинниками ризику. З іншого боку, виникнення ЕД у певних категорій хворих 
може асоціюватися з небажаними ефектами антигіпертензивних препаратів.

Серцево-судинні фактори ризику 
та сексуальна дисфункція

Поширеність АГ серед дорослого населення становить 
близько 35‑40%, сягаючи 60% у пацієнтів віком від 60 ро‑
ків. Очікується, що до 2025 р. вона збільшиться на 15% 
(Viigimaa, 2015). Натепер встановлено зв’язок між підви‑
щеним рівнем артеріального тиску (АТ) і серцево‑судинни‑
ми (СС) подіями, такими як геморагічний та ішемічний ін‑
сульт, інфаркт міокарда (ІМ), серцева недостатність (СН), 
захворювання периферичних артерій, а також значним 
ризиком розвитку хронічної хвороби нирок.

Робочою групою із сексуальної дисфункції та АГ Єв‑
ропейського товариства з гіпертензії (ESH) відзначено, 
що ЕД передує розвитку ішемічної хвороби серця (ІХС). 
Пацієнти з АГ, які отримують лікування, частіше страж‑
дають на сексуальну дисфункцію порівняно з тими, хто 
не приймає гіпотензивні засоби, що можуть мати негатив‑
ний вплив на еректильну функцію (Viigimaaa et al., 2020). 
Своєю чергою дані великих епідеміологічних досліджень, 
зокрема MALES, вказують, що поширеність ЕД серед чо‑
ловічого населення загалом становить близько 15‑20% 
та збільшується на тлі АГ (Rosen et al., 2004).

TOMHS –  перше масштабне випробування, в якому по‑
відомлялося про поширеність ЕД у пацієнтів з АГ. Під час 
спостереження у 14,4 й 4,8% чоловіків і жінок відповідно 
мала місце сексуальна дисфункція. Проте слід відзначити, 
що пацієнти із ЦД, тяжкою АГ та особи віком >70 років 
були виключені з дослід жен ня, а оцінку сексуальної функ‑
ції проводили тільки на підставі результатів опитування 
(Grimm et al., 1997). Із того часу в кількох роботах було 
показано, що АГ достовірно асоційована з підвищеним ри‑
зиком розвитку ЕД, зокрема, майже удвічі частіше зустрі‑
чається у хворих на АГ, ніж у чоловіків із нормальним АТ 
(Lawes et al., 2003; Doumas, Douma, 2006).

Поширеність ЕД зростає також при інших СС‑факто‑
рах ризику: що вищою є частка поєднаних супутніх за‑
хворювань, тим значніша поширеність ЕД (Feldman et al., 
1994; Bohm et al., 2010). Приблизно половина осіб з ІХС 
та переважна більшість пацієнтів із СН страждають на ЕД 
(Koutsampasopoulos et al., 2019).

Варто зауважити, що ЕД суттєво погіршує якість жит‑
тя хворих та чинить серйозний психологічний вплив. ЕД 
ставить під загрозу їхню самооцінку, впевненість у собі 
й настрій, зумовлює появу тривоги та депресії.

Велике клінічне значення має роль ЕД як прогностич‑
ного маркера розвитку ССЗ (Vlachopoulos et al., 2013). Ре‑
зультати проспективних обсерваційних досліджень із три‑
валим періодом спостереження показали, що ЕД пов’язана 
зі значним підвищенням ризику СС‑подій (Araujo et al., 
2009; Banks et al., 2013). Метааналіз за участю 35 744 па‑
цієнтів продемонстрував, що ЕД корелює зі зростанням 
імовірності розвитку ССЗ (48%), ІХС (46%), церебровас‑
кулярних захворювань (35%) та смертності від усіх причин 
(19%). Аналогічні дані отримано на підставі метааналізу 
із залученням 92 тис. хворих: ЕД була пов’язана із підвище‑
ним ризиком СС‑подій, ІМ, цереброваскулярних усклад‑
нень і смерті від всіх причин на 44, 62, 39 і 25% відповідно 
(Dong et al., 2011; Vlachopoulos et al., 2013).

ЕД та прихильність до антигіпертензивної терапії
Незадовільна прихильність до лікування, безсумнівно, 

є багатофакторною та складною проблемою. Найважли‑
вішими факторами, що спричиняють припинення терапії 
або низький комплаєнс, є побічні ефекти ліків (реальні або 
передбачувані), що зумовлює неадекватний контроль АТ 
(Gregoire et al., 2002).

У пацієнтів з АГ, що контролюють АТ, імовірність сексу‑
альної дисфункції вища, ніж у тих, хто його не контролює. 
Це свідчить про негативний вплив гіпотензивної терапії 
на еректильну функцію, зокрема, небажані явища анти‑
гіпертензивних препаратів на тканину статевого члена 
(Korhonen et al., 2015).

Для лікаря‑практика важливо розібратися, чи всі гі‑
потензивні засоби чинять згубний вплив на еректильну 
функцію, або ж існують відмінності між різними класами 
ліків. Сучасні дані, отримані з експериментальних, обсер‑
ваційних та клінічних досліджень, переконливо вказують 
на різні ефекти тих чи інших антигіпертензивних препа‑
ратів на еректильну функцію, демонструючи не лише між‑
класові розбіжності, але й такі всередині класів. Загалом 
встановлено, що діуретики і β‑блокатори мають гірший 
профіль безпеки щодо розвитку ЕД, тоді як блокатори 

рецепторів ангіотензину (БРА) та небіволол –  кращий 
(Viigimaaa et al., 2020).

Отже, ЕД як можлива побічна дія антигіпертензивних 
препаратів може поставити під загрозу прихильність до лі‑
кування, аж до його припинення взагалі (Harmon et al., 
2006). Дійсно, ЕД, що пов’язана із застосуванням анти‑
гіпертензивних засобів, зазвичай розглядається хворими 
як причина поганого дотримання режиму терапії. Дослі‑
д жен ня у фокус‑групах пацієнтів з АГ та їхніх сексуаль‑
них партнерів показало, що зазвичай стратегія подолання 
небажаних явищ гіпотензивних препаратів на еректильну 
функцію полягає у скасуванні терапії або вибірковому не‑
дотриманні режиму приймання ліків перед статевим актом 
(Voils et al., 2008).

Своєю чергою ЕД в осіб з АГ можна запобігти шляхом до‑
давання інгібіторів фосфодіестерази‑5 (ФДЕ‑5), які сприя‑
ють дотриманню антигіпертензивної терапії, підвищують 
рівень контролю АТ, тож здатні знизити СС‑ризик у паці‑
єнтів з АГ та ЕД (McLaughlin et al., 2005).

Інгібітори ФДЕ-5
Ізофермент ФДЕ‑5 зустрічається у різноманітних тка‑

нинах організму, включно з кавернозними тілами стате‑
вого члена. Інгібування ферменту зумовлює збільшення 
внутрішньоклітинного циклічного гуанозинмонофосфа‑
ту та тривалості його дії, що приводить до підвищення 
біодос тупності оксиду азоту, розслаблення гладких м’язів 
судин, посилення кровотоку в кавернозних тілах та ерекції 

статевого члена. На даний час чотири інгібітори ФДЕ‑5 
схвалені для використання у всьому світі: силденафіл, вар‑
денафіл, тадалафіл, аванафіл (ще два препарати –  уденафіл 
і міроденафіл –  лише у деяких країнах).

Слід зазначити, що хімічна структура аванафілу від‑
різняється від такої силденафілу, варденафілу та тада‑
лафілу, що дозволяє йому зв’язуватися з каталітичним 
сайтом ФДЕ‑5 незалежно від просторової орієнтації моле‑
кули інгібітора і, таким чином, збільшує його спорідненість 
до ФДЕ‑5 (Kedia et al., 2020).

Результати рандомізованих досліджень пацієнтів з АГ 
та ЕД свідчать, що фактори ризику ССЗ суттєво не послаб‑
люють позитивного впливу інгібіторів ФДЕ‑5 на сексу‑
альну активність. У пацієнтів із декількома чинниками 
СС‑ризику (АГ, дисліпідемія, ЦД, ожиріння, метаболічний 
синдром) застосування інгібіторів ФДЕ‑5 було пов’язане 
з 60‑70% відповіддю на лікування. При цьому частота не‑
сприятливих явищ не асоціювалася ані з кількістю супутніх 
антигіпертензивних препаратів, ані зі схемою терапії. Та‑
ким чином, інгібітори ФДЕ‑5 можна безпечно призначати 
особам із контрольованою АГ (Viigimaa et al., 2020).

У кількох дослід жен нях вивчали взаємодію інгібіторів 
ФДЕ‑5 із нітратами. Одночасне застосування інгібіторів 
ФДЕ‑5 і нітратів суворо протипоказане через ризик тяжкої 
гіпотензії; у гострих ситуаціях нітрати не слід вводити про‑
тягом 24 год після застосування силденафілу, варденафілу 
і аванафілу або 48 год після приймання тадалафілу (Oliver 
et al., 2002; Pattersonet al., 2005).

Початок дії силденафілу становить приблизно 20 хв, 
період напіввиведення –  4 год, а тривалість дії –  до 12 год. 
Варденафіл за початком і тривалістю дії аналогічний 
силденафілу, тоді як період напіввиведення тадалафілу 
становить 17,5 год, а його ефект триває до 36 год. 
Аванафіл, з іншого боку, виявляє найкоротший початок 
дії (від 15 хв) і залишається активним більш як 6 год, 
що забезпечує сприятливий профіль безпеки (Viigi‑
maa et al., 2020). Зокрема, аванафіл при застосуванні 
з нітрогліцерином викликав менші зміни систолічного АТ 
та частоти серцевих скорочень порівняно з силденафілом 
(Kaufman, Dietrich, 2006).

Аваналав у пацієнтів з ЕД та супутньою патологією
Аваналав від АТ «Київський вітамінний завод» –  єдиний 

комерційний препарат аванафілу, офіційно зареєстрований 
і доступний в Україні. Одна таблетка Аваналаву містить 50 
або 100 мг аванафілу, що має унікальний фармакокінетич‑
ний профіль без накопичення препарату (Alwaal et al., 2011; 
Li et al., 2019; Kedia et al., 2020).

Аваналав ефективно покращує еректильну функцію 
та профіль сексуальних контактів (Li et al., 2019; Kedia et al., 
2020). Ерекція виникає через 15 хв після застосування пре‑
парату та не залежить від приймання їжі (Goldstein et al., 
2010; Kaufman, Dietrich, 2006). У клінічних дослід жен нях 
успішні спроби статевого акту були продемонстровані більш 
ніж через 6 год після використання аванафілу із частотою 
відповіді 60‑83% (Kedia et al., 2020).

«Рапідний» ефект аванафілу забезпечує переваги порів‑
няно з іншими інгібіторами PDE‑5 для пацієнтів із мно‑
жинними супутніми захворюваннями (Katz et al., 2014). 
Так, аванафіл довів свою ефективність та хорошу перено‑
симість в осіб з АГ, ЦД та іншими коморбідними патоло‑
гіями (Goldstein et al., 2012; Viigimaa et al., 2020).

Багатоцентрові подвійні сліпі дослід жен ня ефективності 
аванафілу за участю 846 чоловіків з ЕД показали, що пре‑
парат у дозі 100 мг достовірно ефективніший за плацебо 
(у середньому втричі) (Cui et al., 2014). Загалом під час 
тривалого лікування протягом >52 тижнів лише близько 
2% пацієнтів припинили застосування препарату через 
небажані явища (Sanford, 2013).

Аваналав у дозі 100 або 200 мг має сприятливий профіль 
безпеки та не виявляє ефекту за відсутності сексуальної 
стимуляції (Cui et al., 2014; Li et al., 2019; Kedia et al., 2020).

Рекомендована початкова доза препарату становить 
100 мг перорально приблизно за 20‑30 хв до сексуальної 
активності. Залежно від ефективності й переносимості, 
дозу може бути збільшено до максимальної 200 мг або 
зменшено до 50 мг (Tiwari, 2020).

Таким чином, на підставі вищезазначених переваг авана‑
філу можна дійти висновків, що Аваналав становить розум‑
ну альтернативу вже наявним на ринку України представ‑
никам групи інгібіторів ФДЕ‑5, що використовують для 
поліпшення еректильної функції (Спиридоненко, 2019). 
Завдяки підвищеній селективності, швидкому початку дії 
та сприятливому профілю безпеки, Аваналав є препаратом 
першої лінії для чоловіків з ЕД та альтернативним варі‑
антом лікування для осіб, в яких відзначено побічну дію 
інших інгібіторів ФДЕ‑5, а також може використовуватися 
у пацієнтів із супутніми захворюваннями (Katz et al., 2014; 
Viigimaa et al., 2020).

Завідувач кафедри нефрології 
та нирковозамісної терапії На-
ціональної медичної академії 
післядипломної освіти імені 
П. Л.  Ш у п и ка МОЗ Ук р а ї н и 
(м. Київ), д.мед. н., професор 
Дмитро Дмитрович Іванов заува-
жив, що реалізація завдань, які ми 
ставимо при терапії АГ, як-то нормо-
тензія без побічних дій, прихильність 
до лік ування, а також емоційне 

та сексуальне задоволення, –  має позитивно впливати 
на якість життя пацієнтів. На жаль, наслідком антигіпертен-
зивної терапії у чоловіків, серед інших негативних впливів, 
може стати ЕД.

Так, при застосуванні інгібіторів ренін-ангіотензин-аль-
достеронової системи можуть виникати такі побічні реакції, 
як васкуліт судин носу, порушення смаку й запахів, компен-
саторна гіперактивність симпатичної системи, провокування 
розвитку або прогресування подагри та, зокрема, ЕД.

Найбезпечнішим класом препаратів у пацієнтів з ЕД є БРА, 
які чинять найменший вплив на еректильну функцію. Також 
сприятливий профіль має небіволол, який за рахунок NO-ре-
гуляції не тільки знижує АТ, але й здійснює протекцію від ЕД.

У 2020 р. було розпочате власне дослід жен ня КАЯК, 
присвячене впливу препарату Аваналав (аванафіл) 
на якість життя пацієнтів з АГ. Препарат включали до схеми 
терапії на початку або додавали при переході на потуж-
ніші антигіпертензивні засоби. У хворих було проведено 
оцінку прихильності лікування, а також, власне, впливу 
Аваналаву на АТ порівняно із тими, хто отримував 
лише антигіпертензивну терапію без протекції аванафілу. 
Аваналав призначали за наступною схемою: 50 мг тричі 
на тиждень незалежно від того, чи планувався сексуальний 
контакт, або 100 мг двічі на тиждень.

Попри те, що дослід жен ня ще не закінчене, вже отри-
мані попередні результати, відповідно до яких Аваналав 
у дозі 100 мг позитивно впливає на лікування АГ у чоловіків. 
Призначення препарату сприяє збільшенню комплаєнсу: 
якщо в пацієнта не було ЕД, то спостерігалося покращення 
еректильної функції, а також контролю АТ. Тож можна дійти 
висновків, що, по-перше, відбувається певне зниження АТ 
за рахунок дії аванафілу, а по-друге, коли сексуальні сто-
сунки стають активнішими, чоловік має більше фізичне наван-
таження, що також чинить позитивний вплив на зниження АТ.

Загалом при призначенні антигіпертензивних препаратів, 
особливо в комбінації, потрібно чітко розуміти кінцевий ре-
зультат, а також прагнути до зниження кардіоваскулярних 
ризиків та приділяти належну увагу якості життя пацієнтів.

Коментар експерта
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Завідувач кафедри нефрології та нирковозамісної терапії 
Національного університету охорони здоров’я України 
імені П.Л. Шупика (м. Київ), д. мед. н., професор Дмитро 
Дмитрович  Іванов зауважив, що ЕД є доволі частою додатковою 
скаргою в пацієнтів з АГ, зокрема, у знервованих чоловіків-холериків, 
про яку далеко не кожен наважується одразу повідомити лікареві. 
Але цей делікатний момент важливо з’ясувати ще до призначення анти-
гіпертензивної терапії. Адже надалі буде досить важко зрозуміти –  
чи ЕД виникла у пацієнта до початку АГ, чи на тлі підвищеного 
АТ, чи під час гіпотензивного лікування.

Доступні наразі дані свідчать про різні ефекти антигіпертензивних 
препаратів на еректильну функцію: діуретики і β-блокатори мають гірший профіль, а БРА 
та небіволол –  кращий.

У 2020 р. мною і колегами було розпочате ініціативне дослід жен ня КАЯК з метою вивчити 
вплив аванафілу (препарату Аваналав) на якість життя осіб з АГ. Пацієнти отримували анти-
гіпертензивні препарати у комбінації з аванафілом або без нього незалежно від сексуальних планів. 

Аваналав включали до схеми терапії на початку гіпотензивного лікування або додавали при 
переході на потужніші антигіпертензивні засоби.

Аваналав призначали за наступною схемою: 50 мг тричі на тиждень незалежно від того, чи пла-
нувався сексуальний контакт, або 100 мг двічі на тиждень.

За отриманими результатами, крім підтвердження ефективності препарату Аваналав за ос-
новним показанням, також спостерігалося зниження систолічного АТ на 4 мм рт. ст. та діа-
столічного АТ –  на 2 мм рт. ст. Разом із тим у пацієнтів було відзначено позитивний вплив 
на прихильність до антигіпертензивної терапії та якість життя порівняно із тими, хто отримував 
лікування АГ без протекції аванафілу.

Предметом дискусії залишається питання: що більше вплинуло на позитивний результат –  
 фізична активність під час сексуального контакту або безпосередньо ефект зниження АТ за раху-
нок периферичної вазодилатації? Цілком імовірно, що вплив чинили обидва зазначені фактори. 
Регулярна статева активність, бажання її здійснювати, а також можливість для реалізації потягу 
завдяки доступності Аваналаву певною мірою сприяли успіху лікування.
    Таким чином, у пацієнтів, які мають АГ та ЕД, застосування комбінації інгібіторів ренін-ангіо-
тензин-альдостеронової системи й аванафілу забезпечує зниження АТ та належну якість життя.

Коментар експерта

Антигіпертензивна терапія у пацієнтів  
з еректильною дисфункцією: на що слід звернути увагу?

Серцево-судинні захворювання (ССЗ) та еректильна дисфункція (ЕД) мають спільні фактори ризику, 
як-то артеріальна гіпертензія (АГ), цукровий діабет, дисліпідемія, метаболічний синдром, куріння 
тощо, а також загальні опосередковані механізми (ендотеліальна дисфункція, субклінічне запалення, 
атеросклероз). Ендотеліальна дисфункція є важливим механізмом, що об’єднує ЕД та ССЗ.

За прогнозними оцінками, до 2025 р. 322 млн чоловіків 
у світі страждатимуть на ЕД. Занепокоєння викликає той 
факт, що частота її виникнення пов’язана не тільки із хро­
нічними захворюваннями, але також із застосуванням анти­
гіпертензивних препаратів (Hernández­Cerda et al., 2020). 
З іншого боку, препарати для лікування ЕД можуть чинити 
вплив на артеріальний тиск (АТ) у пацієнтів з АГ.

Еректильна дисфункція у пацієнтів  
з артеріальною гіпертензією

Робоча група із сексуальної дисфункції та артеріальної гі­
пертензії Європейського товариства з гіпертензії (ESH) від­
значила, що ЕД передує розвитку ішемічної хвороби серця 
(ІХС). Було запропоновано гіпотезу стосовно різних про­
явів одного й того ж судинного стану залежно від розміру 
судин (Viigimaa, 2020). Прояви атеросклеротичного та/або 
ендотеліального ураження артерій статевого члена можуть 
передувати відповідним проявам із боку більших артерій. 
Пацієнти з АГ, які отримують лікування, частіше страждають 
на сексуальну дисфункцію порівняно з тими, які не контро­
люють АТ, що передбачає згубну роль гіпотензивної терапії 
для еректильної функції (Doumas et al., 2006).

Небажані препарати
Найгірший профіль щодо розвитку ЕД мають β­блокато­

ри. В обсерваційному дослід жен ні DELTHA у 1007 пацієнтів 
з АГ, що отримували β­блокатор протягом не менш ніж шес­
ти місяців, поширеність ЕД сягала 71% (Cordero et al., 2010). 
Цей ефект був виразнішим у β­блокаторів першого та другого 
покоління порівняно з новітніми представниками цього класу, 
що володіють судинорозширювальною дією.

У рандомізованому подвійному сліпому дослід жен ні, 
де порівнювали застосування метопрололу та небівололу 
в осіб з АГ, спостерігалося погіршення еректильної функції 
на тлі метопрололу, тоді як у групі небівололу мало місце 
поліпшення стану хворих. При цьому скарги на ЕД були 
менш частими на тлі небівололу в сексуально активних 
пацієнтів з ІХС (Gür et al., 2017).

Також ЕД та зниження лібідо можуть викликати антаго­
ністи альдостерону, переважно спіронолактон, що пов’язано 
з блокуванням андрогенних рецепторів. Натомість еплеренон, 
що має меншу спорідненість до цих рецепторів, не показав 
вищої поширеності ЕД порівняно із плацебо (Pitt et al., 2003). 
У декількох дослід жен нях описаний зв’язок тіазидних діуре­
тиків з ЕД. Зокрема, спостерігалася вища частота проблем 
з ерекцією у пацієнтів, які отримували хлорталідон, ніж пла­
цебо (Hernández­Cerda et al., 2020).

Рекомендовані препарати
Встановлено, що β­блокатор третього покоління небіво­

лол, який викликає периферичну вазодилатацію, блокує 
α­адренорецептори та зумовлює викид NO, незалежно 
та зворотно пропорційно пов’язаний з ЕД (Cordero et al., 
2010). Автори відкритого проспективного дослід жен ня чо­
ловіків з АГ, що отримували β­блокатори першого і другого 
покоління, виявили поліпшення еректильної функції при 
переході на небіволол у 68% пацієнтів (Doumas et al., 2006).

Очікується, що блокатори рецепторів ангіотензину ІІ 
(БРА) поліпшуватимуть ерекцію статевого члена через їх 
здатність блокувати судинозвужувальну дію ангіотензину. 
Відтак, було проведене проспективне дослід жен ня впливу 
валсартану на сексуальну функцію 3500 чоловіків з АГ. У ра­
ніше нелікованих пацієнтів мало місце зниження частоти ЕД 
на тлі приймання валсартану із 65 до 45%. В учасників, які 
отримували попереднє лікування іншими антигіпертензив­
ними засобами та перейшли на валсартан, поширеність ЕД 
знизилася із 75 до 53% (Düsing et al., 2003).

Інгібітори фосфодіестерази 5-го типу  
та зниження ризику ССЗ

Поява інгібіторів фосфодіестерази 5­го типу (ІФДЕ­5) 
зробила справжню революцію у лікуванні ЕД. Так, ІФДЕ­5 
вважаються препаратами першої лінії для лікування паці­
єнтів з ЕД завдяки сприятливому профілю ефективності 
й безпеки (Salonia et al., 2021). На сьогодні існує сім молекул 
ІФДЕ­5 –  аванафіл, лоденафіл, міроденафіл, силденафіл, 
тадалафіл, уденафіл, варденафіл, чотири з яких (аванафіл, 
силденафіл, тадалафіл, варденафіл) схвалені EMA й FDA 
для лікування ЕД (Goldstein et al., 2019).

Завдяки судинорозширювальному ефекту зазначеної гру­
пи препаратів, пацієнти з АГ можуть отримати користь від 
комбінованого лікування антигіпертензивними засобами 
та ІФДЕ­5. Існують щонайменше два аспекти ефективності 
застосування ІФДЕ­5 та зниження ризику ССЗ:

1. Через наявність ЕД пацієнти скорочують кількість стате­
вих контактів, а як відомо, низьку частоту статевого життя ≤1 
раз на місяць визначено як незалежний фактор високого ризику 
ССЗ порівняно з ≥2 на тиждень (Hall et al., 2010). Вочевидь, по­
кращання статевого життя сприятиме зниженню ризику ССЗ.

2. Низька прихильність до лікування ССЗ пов’язана із ви­
щим ризиком небажаних подій (Zullig et al. 2017). Своєю чер­
гою лікування за допомогою ІФДЕ­5 асоційоване з поліпшен­
ням комплаєнсу хворих (Hernández­Cerda et al., 2020).

Незважаючи на те, що ІФДЕ­5 зазвичай безпечні у поєднан­
ні з гіпотензивними препаратами, їх супутнє застосування із рі­
оцигуатом, органічними нітратами або стимуляторами гуаніла­
тциклази може бути протипоказане через ризик гіпотензії. Ця 
взаємодія пояснюється тим, що фермент ФДЕ­5 виявляється 
переважно у кровоносних судинах кавернозного тіла, великих 
судинах та серці. При активації він руйнує циклічний гуано­
зинмонофосфат (цГМФ), зменшуючи розслаблення гладких 
м’язів, тож ІФДЕ­5 знижують деградацію цГМФ та при цьому 
підвищують його рівень. З іншого боку, вважається, що орга­
нічні нітрати збільшують вміст NO, що підвищує концентрацію 
цГМФ. Коли ж до збільшення продукції NO додається знижена 
деградація цГМФ, виникає підвищена гіпотензивна відповідь.

Друге покоління ІФДЕ-5: переваги аванафілу
Аванафіл –  представник ІФДЕ­5 другого покоління, най­

важливішою характеристикою якого порівняно із препара­
тами першого покоління є висока селективність до ФДЕ­5 
завдяки унікальній хімічній структурі на основі диамінопі­
римідину. Ця властивість позитивно позначається на про­
філі безпеки аванафілу (Camera et al., 2020).

За даними метааналізу (1379 і 605 пацієнтів груп актив­
ного лікування та плацебо відповідно), аванафіл утричі пе­
ревищував плацебо стосовно успішного статевого акту, при 
цьому не спостерігалося різниці між аванафілом у дозах 100 
і 200 мг та плацебо щодо частоти тяжких побічних ефектів. 
Також аванафіл мав зіставну ефективність, але нижчу час­
тоту побічних ефектів порівняно з ІФДЕ­5 першого поко­
ління (Corona et al., 2016).

Систематичний огляд і метааналіз рандомізованих конт­
рольованих досліджень (n=3709) показав, що аванафіл (особ­
ливо у дозі 200 мг) може бути препаратом вибору для лікуван­
ня ЕД. При цьому було відзначено відносно легкий ступінь 
небажаних явищ (Li et al., 2019).

У багатоцентровому рандомізованому подвійному сліпому 
плацебо­контрольованому дослід жен ні ефективності й безпе­
ки застосування аванафілу протягом 12 тижнів 198 чоловіків 
з ЕД були випадковим чином розділені на три групи:

•	 застосування аванафілу в дозі 100 (n=64);
•	 приймання аванафілу по 200 мг (n=69);
•	 отримання плацебо перорально (n=65).
Незалежно від дози аванафілу, відповідно до оцінок IIEF 

від вихідного рівня до 12­го тижня спостерігалося значне 
поліпшення стану порівняно із плацебо в осіб віком ≥40 
років. У всіх трьох групах не було зареєстровано значних 
відмінностей у результатах лабораторних тестів, даних ЕКГ 
або вимірах АТ, а також серйозних небажаних явищ чи ле­
тальних випадків. Таким чином, аванафіл (100 або 200 мг) 
продемонстрував ефективність та сприятливу переносимість 
(Jiang et al., 2021).

На додаток, було оцінено ефективність і безпеку аванафілу 
при зіставленні з силденафілом у пацієнтів після простатек­
томії (n=160). Через шість місяців лікування учасники обох 
груп не продемонстрували значної різниці у показниках сек­
суальної функції, за винятком якості ерекції та сексуальних 
контактів, які були вищі на тлі використання силденафілу. 
Натомість небажані явища спостерігалися у 5% пацієнтів 
групи аванафілу та 20% – силденафілу. Із цих хворих дев’яте­
ро осіб на силденафілі припинили лікування, тоді як у групі 
аванафілу – жоден. Загалом аванафіл показав кращий про­
філь переносимості з нижчою частотою небажаних явищ 
(Camera et al., 2020).

Також встановлено, що після перорального приймання 
аванафілу протягом однієї години застосування нітроглі­
церину сублінгвально порівняно із силденафілом меншою 
мірою впливало на АТ та частоту серцевих скорочень (ЧСС). 
Побічні ефекти, пов’язані з клінічно значущим зниженням 
систолічного АТ (≥30 мм рт. ст.), також зустрічалися рідше 
на тлі використання аванафілу, ніж силденафілу (15 vs 29%) 
(Swearingen et al., 2013).

Оцінку гемодинамічних ефектів при спільному застосу­
ванні аванафілу з нітрогліцерином проводили шляхом по­
двійного сліпого перехресного методу. Загалом 106 здорових 
чоловіків віком 30­60 років випадковим чином розподілили 
на групи 200 мг аванафілу, 100 мг силденафілу та плацебо. 
При використанні за 12 год до нітрогліцерину аванафіл 
не чинив значного впливу на систолічний АТ або ЧСС. 
Спільне застосування аванафілу та нітрогліцерину порівняно 
з силденафілом асоціювалося із меншими змінами систоліч­
ного АТ та ЧСС, коротшою тривалістю взаємодії та нижчою 
частотою епізодів гіпотензії. 
Таким чином, аванафіл може бути оптимальним методом ліку­
вання ЕД для хворих, які приймають нітрати (Nehra et al., 2006).
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Завідувач кафедри нефрології та нирковозамісної терапії 
Національного університету охорони здоров’я України 
імені П.Л. Шупика (м. Київ), д. мед. н., професор Дмитро 
Дмитрович  Іванов зауважив, що ЕД є доволі частою додатковою 
скаргою в пацієнтів з АГ, зокрема, у знервованих чоловіків-холериків, 
про яку далеко не кожен наважується одразу повідомити лікареві. 
Але цей делікатний момент важливо з’ясувати ще до призначення анти-
гіпертензивної терапії. Адже надалі буде досить важко зрозуміти –  
чи ЕД виникла у пацієнта до початку АГ, чи на тлі підвищеного 
АТ, чи під час гіпотензивного лікування.

Доступні наразі дані свідчать про різні ефекти антигіпертензивних 
препаратів на еректильну функцію: діуретики і β-блокатори мають гірший профіль, а БРА 
та небіволол –  кращий.

У 2020 р. мною і колегами було розпочате ініціативне дослід жен ня КАЯК з метою вивчити 
вплив аванафілу (препарату Аваналав) на якість життя осіб з АГ. Пацієнти отримували анти-
гіпертензивні препарати у комбінації з аванафілом або без нього незалежно від сексуальних планів. 

Аваналав включали до схеми терапії на початку гіпотензивного лікування або додавали при 
переході на потужніші антигіпертензивні засоби.

Аваналав призначали за наступною схемою: 50 мг тричі на тиждень незалежно від того, чи пла-
нувався сексуальний контакт, або 100 мг двічі на тиждень.

За отриманими результатами, крім підтвердження ефективності препарату Аваналав за ос-
новним показанням, також спостерігалося зниження систолічного АТ на 4 мм рт. ст. та діа-
столічного АТ –  на 2 мм рт. ст. Разом із тим у пацієнтів було відзначено позитивний вплив 
на прихильність до антигіпертензивної терапії та якість життя порівняно із тими, хто отримував 
лікування АГ без протекції аванафілу.

Предметом дискусії залишається питання: що більше вплинуло на позитивний результат –  
 фізична активність під час сексуального контакту або безпосередньо ефект зниження АТ за раху-
нок периферичної вазодилатації? Цілком імовірно, що вплив чинили обидва зазначені фактори. 
Регулярна статева активність, бажання її здійснювати, а також можливість для реалізації потягу 
завдяки доступності Аваналаву певною мірою сприяли успіху лікування.
    Таким чином, у пацієнтів, які мають АГ та ЕД, застосування комбінації інгібіторів ренін-ангіо-
тензин-альдостеронової системи й аванафілу забезпечує зниження АТ та належну якість життя.

Коментар експерта

Антигіпертензивна терапія у пацієнтів  
з еректильною дисфункцією: на що слід звернути увагу?

Серцево-судинні захворювання (ССЗ) та еректильна дисфункція (ЕД) мають спільні фактори ризику, 
як-то артеріальна гіпертензія (АГ), цукровий діабет, дисліпідемія, метаболічний синдром, куріння 
тощо, а також загальні опосередковані механізми (ендотеліальна дисфункція, субклінічне запалення, 
атеросклероз). Ендотеліальна дисфункція є важливим механізмом, що об’єднує ЕД та ССЗ.

За прогнозними оцінками, до 2025 р. 322 млн чоловіків 
у світі страждатимуть на ЕД. Занепокоєння викликає той 
факт, що частота її виникнення пов’язана не тільки із хро­
нічними захворюваннями, але також із застосуванням анти­
гіпертензивних препаратів (Hernández­Cerda et al., 2020). 
З іншого боку, препарати для лікування ЕД можуть чинити 
вплив на артеріальний тиск (АТ) у пацієнтів з АГ.

Еректильна дисфункція у пацієнтів  
з артеріальною гіпертензією

Робоча група із сексуальної дисфункції та артеріальної гі­
пертензії Європейського товариства з гіпертензії (ESH) від­
значила, що ЕД передує розвитку ішемічної хвороби серця 
(ІХС). Було запропоновано гіпотезу стосовно різних про­
явів одного й того ж судинного стану залежно від розміру 
судин (Viigimaa, 2020). Прояви атеросклеротичного та/або 
ендотеліального ураження артерій статевого члена можуть 
передувати відповідним проявам із боку більших артерій. 
Пацієнти з АГ, які отримують лікування, частіше страждають 
на сексуальну дисфункцію порівняно з тими, які не контро­
люють АТ, що передбачає згубну роль гіпотензивної терапії 
для еректильної функції (Doumas et al., 2006).

Небажані препарати
Найгірший профіль щодо розвитку ЕД мають β­блокато­

ри. В обсерваційному дослід жен ні DELTHA у 1007 пацієнтів 
з АГ, що отримували β­блокатор протягом не менш ніж шес­
ти місяців, поширеність ЕД сягала 71% (Cordero et al., 2010). 
Цей ефект був виразнішим у β­блокаторів першого та другого 
покоління порівняно з новітніми представниками цього класу, 
що володіють судинорозширювальною дією.

У рандомізованому подвійному сліпому дослід жен ні, 
де порівнювали застосування метопрололу та небівололу 
в осіб з АГ, спостерігалося погіршення еректильної функції 
на тлі метопрололу, тоді як у групі небівололу мало місце 
поліпшення стану хворих. При цьому скарги на ЕД були 
менш частими на тлі небівололу в сексуально активних 
пацієнтів з ІХС (Gür et al., 2017).

Також ЕД та зниження лібідо можуть викликати антаго­
ністи альдостерону, переважно спіронолактон, що пов’язано 
з блокуванням андрогенних рецепторів. Натомість еплеренон, 
що має меншу спорідненість до цих рецепторів, не показав 
вищої поширеності ЕД порівняно із плацебо (Pitt et al., 2003). 
У декількох дослід жен нях описаний зв’язок тіазидних діуре­
тиків з ЕД. Зокрема, спостерігалася вища частота проблем 
з ерекцією у пацієнтів, які отримували хлорталідон, ніж пла­
цебо (Hernández­Cerda et al., 2020).

Рекомендовані препарати
Встановлено, що β­блокатор третього покоління небіво­

лол, який викликає периферичну вазодилатацію, блокує 
α­адренорецептори та зумовлює викид NO, незалежно 
та зворотно пропорційно пов’язаний з ЕД (Cordero et al., 
2010). Автори відкритого проспективного дослід жен ня чо­
ловіків з АГ, що отримували β­блокатори першого і другого 
покоління, виявили поліпшення еректильної функції при 
переході на небіволол у 68% пацієнтів (Doumas et al., 2006).

Очікується, що блокатори рецепторів ангіотензину ІІ 
(БРА) поліпшуватимуть ерекцію статевого члена через їх 
здатність блокувати судинозвужувальну дію ангіотензину. 
Відтак, було проведене проспективне дослід жен ня впливу 
валсартану на сексуальну функцію 3500 чоловіків з АГ. У ра­
ніше нелікованих пацієнтів мало місце зниження частоти ЕД 
на тлі приймання валсартану із 65 до 45%. В учасників, які 
отримували попереднє лікування іншими антигіпертензив­
ними засобами та перейшли на валсартан, поширеність ЕД 
знизилася із 75 до 53% (Düsing et al., 2003).

Інгібітори фосфодіестерази 5-го типу  
та зниження ризику ССЗ

Поява інгібіторів фосфодіестерази 5­го типу (ІФДЕ­5) 
зробила справжню революцію у лікуванні ЕД. Так, ІФДЕ­5 
вважаються препаратами першої лінії для лікування паці­
єнтів з ЕД завдяки сприятливому профілю ефективності 
й безпеки (Salonia et al., 2021). На сьогодні існує сім молекул 
ІФДЕ­5 –  аванафіл, лоденафіл, міроденафіл, силденафіл, 
тадалафіл, уденафіл, варденафіл, чотири з яких (аванафіл, 
силденафіл, тадалафіл, варденафіл) схвалені EMA й FDA 
для лікування ЕД (Goldstein et al., 2019).

Завдяки судинорозширювальному ефекту зазначеної гру­
пи препаратів, пацієнти з АГ можуть отримати користь від 
комбінованого лікування антигіпертензивними засобами 
та ІФДЕ­5. Існують щонайменше два аспекти ефективності 
застосування ІФДЕ­5 та зниження ризику ССЗ:

1. Через наявність ЕД пацієнти скорочують кількість стате­
вих контактів, а як відомо, низьку частоту статевого життя ≤1 
раз на місяць визначено як незалежний фактор високого ризику 
ССЗ порівняно з ≥2 на тиждень (Hall et al., 2010). Вочевидь, по­
кращання статевого життя сприятиме зниженню ризику ССЗ.

2. Низька прихильність до лікування ССЗ пов’язана із ви­
щим ризиком небажаних подій (Zullig et al. 2017). Своєю чер­
гою лікування за допомогою ІФДЕ­5 асоційоване з поліпшен­
ням комплаєнсу хворих (Hernández­Cerda et al., 2020).

Незважаючи на те, що ІФДЕ­5 зазвичай безпечні у поєднан­
ні з гіпотензивними препаратами, їх супутнє застосування із рі­
оцигуатом, органічними нітратами або стимуляторами гуаніла­
тциклази може бути протипоказане через ризик гіпотензії. Ця 
взаємодія пояснюється тим, що фермент ФДЕ­5 виявляється 
переважно у кровоносних судинах кавернозного тіла, великих 
судинах та серці. При активації він руйнує циклічний гуано­
зинмонофосфат (цГМФ), зменшуючи розслаблення гладких 
м’язів, тож ІФДЕ­5 знижують деградацію цГМФ та при цьому 
підвищують його рівень. З іншого боку, вважається, що орга­
нічні нітрати збільшують вміст NO, що підвищує концентрацію 
цГМФ. Коли ж до збільшення продукції NO додається знижена 
деградація цГМФ, виникає підвищена гіпотензивна відповідь.

Друге покоління ІФДЕ-5: переваги аванафілу
Аванафіл –  представник ІФДЕ­5 другого покоління, най­

важливішою характеристикою якого порівняно із препара­
тами першого покоління є висока селективність до ФДЕ­5 
завдяки унікальній хімічній структурі на основі диамінопі­
римідину. Ця властивість позитивно позначається на про­
філі безпеки аванафілу (Camera et al., 2020).

За даними метааналізу (1379 і 605 пацієнтів груп актив­
ного лікування та плацебо відповідно), аванафіл утричі пе­
ревищував плацебо стосовно успішного статевого акту, при 
цьому не спостерігалося різниці між аванафілом у дозах 100 
і 200 мг та плацебо щодо частоти тяжких побічних ефектів. 
Також аванафіл мав зіставну ефективність, але нижчу час­
тоту побічних ефектів порівняно з ІФДЕ­5 першого поко­
ління (Corona et al., 2016).

Систематичний огляд і метааналіз рандомізованих конт­
рольованих досліджень (n=3709) показав, що аванафіл (особ­
ливо у дозі 200 мг) може бути препаратом вибору для лікуван­
ня ЕД. При цьому було відзначено відносно легкий ступінь 
небажаних явищ (Li et al., 2019).

У багатоцентровому рандомізованому подвійному сліпому 
плацебо­контрольованому дослід жен ні ефективності й безпе­
ки застосування аванафілу протягом 12 тижнів 198 чоловіків 
з ЕД були випадковим чином розділені на три групи:

•	 застосування аванафілу в дозі 100 (n=64);
•	 приймання аванафілу по 200 мг (n=69);
•	 отримання плацебо перорально (n=65).
Незалежно від дози аванафілу, відповідно до оцінок IIEF 

від вихідного рівня до 12­го тижня спостерігалося значне 
поліпшення стану порівняно із плацебо в осіб віком ≥40 
років. У всіх трьох групах не було зареєстровано значних 
відмінностей у результатах лабораторних тестів, даних ЕКГ 
або вимірах АТ, а також серйозних небажаних явищ чи ле­
тальних випадків. Таким чином, аванафіл (100 або 200 мг) 
продемонстрував ефективність та сприятливу переносимість 
(Jiang et al., 2021).

На додаток, було оцінено ефективність і безпеку аванафілу 
при зіставленні з силденафілом у пацієнтів після простатек­
томії (n=160). Через шість місяців лікування учасники обох 
груп не продемонстрували значної різниці у показниках сек­
суальної функції, за винятком якості ерекції та сексуальних 
контактів, які були вищі на тлі використання силденафілу. 
Натомість небажані явища спостерігалися у 5% пацієнтів 
групи аванафілу та 20% – силденафілу. Із цих хворих дев’яте­
ро осіб на силденафілі припинили лікування, тоді як у групі 
аванафілу – жоден. Загалом аванафіл показав кращий про­
філь переносимості з нижчою частотою небажаних явищ 
(Camera et al., 2020).

Також встановлено, що після перорального приймання 
аванафілу протягом однієї години застосування нітроглі­
церину сублінгвально порівняно із силденафілом меншою 
мірою впливало на АТ та частоту серцевих скорочень (ЧСС). 
Побічні ефекти, пов’язані з клінічно значущим зниженням 
систолічного АТ (≥30 мм рт. ст.), також зустрічалися рідше 
на тлі використання аванафілу, ніж силденафілу (15 vs 29%) 
(Swearingen et al., 2013).

Оцінку гемодинамічних ефектів при спільному застосу­
ванні аванафілу з нітрогліцерином проводили шляхом по­
двійного сліпого перехресного методу. Загалом 106 здорових 
чоловіків віком 30­60 років випадковим чином розподілили 
на групи 200 мг аванафілу, 100 мг силденафілу та плацебо. 
При використанні за 12 год до нітрогліцерину аванафіл 
не чинив значного впливу на систолічний АТ або ЧСС. 
Спільне застосування аванафілу та нітрогліцерину порівняно 
з силденафілом асоціювалося із меншими змінами систоліч­
ного АТ та ЧСС, коротшою тривалістю взаємодії та нижчою 
частотою епізодів гіпотензії. 
Таким чином, аванафіл може бути оптимальним методом ліку­
вання ЕД для хворих, які приймають нітрати (Nehra et al., 2006).
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Завідувач кафедри нефрології та нирковозамісної терапії 
Національного університету охорони здоров’я України 
імені П.Л. Шупика (м. Київ), д. мед. н., професор Дмитро 
Дмитрович  Іванов зауважив, що ЕД є доволі частою додатковою 
скаргою в пацієнтів з АГ, зокрема, у знервованих чоловіків-холериків, 
про яку далеко не кожен наважується одразу повідомити лікареві. 
Але цей делікатний момент важливо з’ясувати ще до призначення анти-
гіпертензивної терапії. Адже надалі буде досить важко зрозуміти –  
чи ЕД виникла у пацієнта до початку АГ, чи на тлі підвищеного 
АТ, чи під час гіпотензивного лікування.

Доступні наразі дані свідчать про різні ефекти антигіпертензивних 
препаратів на еректильну функцію: діуретики і β-блокатори мають гірший профіль, а БРА 
та небіволол –  кращий.

У 2020 р. мною і колегами було розпочате ініціативне дослід жен ня КАЯК з метою вивчити 
вплив аванафілу (препарату Аваналав) на якість життя осіб з АГ. Пацієнти отримували анти-
гіпертензивні препарати у комбінації з аванафілом або без нього незалежно від сексуальних планів. 

Аваналав включали до схеми терапії на початку гіпотензивного лікування або додавали при 
переході на потужніші антигіпертензивні засоби.

Аваналав призначали за наступною схемою: 50 мг тричі на тиждень незалежно від того, чи пла-
нувався сексуальний контакт, або 100 мг двічі на тиждень.

За отриманими результатами, крім підтвердження ефективності препарату Аваналав за ос-
новним показанням, також спостерігалося зниження систолічного АТ на 4 мм рт. ст. та діа-
столічного АТ –  на 2 мм рт. ст. Разом із тим у пацієнтів було відзначено позитивний вплив 
на прихильність до антигіпертензивної терапії та якість життя порівняно із тими, хто отримував 
лікування АГ без протекції аванафілу.

Предметом дискусії залишається питання: що більше вплинуло на позитивний результат –  
 фізична активність під час сексуального контакту або безпосередньо ефект зниження АТ за раху-
нок периферичної вазодилатації? Цілком імовірно, що вплив чинили обидва зазначені фактори. 
Регулярна статева активність, бажання її здійснювати, а також можливість для реалізації потягу 
завдяки доступності Аваналаву певною мірою сприяли успіху лікування.
    Таким чином, у пацієнтів, які мають АГ та ЕД, застосування комбінації інгібіторів ренін-ангіо-
тензин-альдостеронової системи й аванафілу забезпечує зниження АТ та належну якість життя.

Коментар експерта

Антигіпертензивна терапія у пацієнтів  
з еректильною дисфункцією: на що слід звернути увагу?

Серцево-судинні захворювання (ССЗ) та еректильна дисфункція (ЕД) мають спільні фактори ризику, 
як-то артеріальна гіпертензія (АГ), цукровий діабет, дисліпідемія, метаболічний синдром, куріння 
тощо, а також загальні опосередковані механізми (ендотеліальна дисфункція, субклінічне запалення, 
атеросклероз). Ендотеліальна дисфункція є важливим механізмом, що об’єднує ЕД та ССЗ.

За прогнозними оцінками, до 2025 р. 322 млн чоловіків 
у світі страждатимуть на ЕД. Занепокоєння викликає той 
факт, що частота її виникнення пов’язана не тільки із хро­
нічними захворюваннями, але також із застосуванням анти­
гіпертензивних препаратів (Hernández­Cerda et al., 2020). 
З іншого боку, препарати для лікування ЕД можуть чинити 
вплив на артеріальний тиск (АТ) у пацієнтів з АГ.

Еректильна дисфункція у пацієнтів  
з артеріальною гіпертензією

Робоча група із сексуальної дисфункції та артеріальної гі­
пертензії Європейського товариства з гіпертензії (ESH) від­
значила, що ЕД передує розвитку ішемічної хвороби серця 
(ІХС). Було запропоновано гіпотезу стосовно різних про­
явів одного й того ж судинного стану залежно від розміру 
судин (Viigimaa, 2020). Прояви атеросклеротичного та/або 
ендотеліального ураження артерій статевого члена можуть 
передувати відповідним проявам із боку більших артерій. 
Пацієнти з АГ, які отримують лікування, частіше страждають 
на сексуальну дисфункцію порівняно з тими, які не контро­
люють АТ, що передбачає згубну роль гіпотензивної терапії 
для еректильної функції (Doumas et al., 2006).

Небажані препарати
Найгірший профіль щодо розвитку ЕД мають β­блокато­

ри. В обсерваційному дослід жен ні DELTHA у 1007 пацієнтів 
з АГ, що отримували β­блокатор протягом не менш ніж шес­
ти місяців, поширеність ЕД сягала 71% (Cordero et al., 2010). 
Цей ефект був виразнішим у β­блокаторів першого та другого 
покоління порівняно з новітніми представниками цього класу, 
що володіють судинорозширювальною дією.

У рандомізованому подвійному сліпому дослід жен ні, 
де порівнювали застосування метопрололу та небівололу 
в осіб з АГ, спостерігалося погіршення еректильної функції 
на тлі метопрололу, тоді як у групі небівололу мало місце 
поліпшення стану хворих. При цьому скарги на ЕД були 
менш частими на тлі небівололу в сексуально активних 
пацієнтів з ІХС (Gür et al., 2017).

Також ЕД та зниження лібідо можуть викликати антаго­
ністи альдостерону, переважно спіронолактон, що пов’язано 
з блокуванням андрогенних рецепторів. Натомість еплеренон, 
що має меншу спорідненість до цих рецепторів, не показав 
вищої поширеності ЕД порівняно із плацебо (Pitt et al., 2003). 
У декількох дослід жен нях описаний зв’язок тіазидних діуре­
тиків з ЕД. Зокрема, спостерігалася вища частота проблем 
з ерекцією у пацієнтів, які отримували хлорталідон, ніж пла­
цебо (Hernández­Cerda et al., 2020).

Рекомендовані препарати
Встановлено, що β­блокатор третього покоління небіво­

лол, який викликає периферичну вазодилатацію, блокує 
α­адренорецептори та зумовлює викид NO, незалежно 
та зворотно пропорційно пов’язаний з ЕД (Cordero et al., 
2010). Автори відкритого проспективного дослід жен ня чо­
ловіків з АГ, що отримували β­блокатори першого і другого 
покоління, виявили поліпшення еректильної функції при 
переході на небіволол у 68% пацієнтів (Doumas et al., 2006).

Очікується, що блокатори рецепторів ангіотензину ІІ 
(БРА) поліпшуватимуть ерекцію статевого члена через їх 
здатність блокувати судинозвужувальну дію ангіотензину. 
Відтак, було проведене проспективне дослід жен ня впливу 
валсартану на сексуальну функцію 3500 чоловіків з АГ. У ра­
ніше нелікованих пацієнтів мало місце зниження частоти ЕД 
на тлі приймання валсартану із 65 до 45%. В учасників, які 
отримували попереднє лікування іншими антигіпертензив­
ними засобами та перейшли на валсартан, поширеність ЕД 
знизилася із 75 до 53% (Düsing et al., 2003).

Інгібітори фосфодіестерази 5-го типу  
та зниження ризику ССЗ

Поява інгібіторів фосфодіестерази 5­го типу (ІФДЕ­5) 
зробила справжню революцію у лікуванні ЕД. Так, ІФДЕ­5 
вважаються препаратами першої лінії для лікування паці­
єнтів з ЕД завдяки сприятливому профілю ефективності 
й безпеки (Salonia et al., 2021). На сьогодні існує сім молекул 
ІФДЕ­5 –  аванафіл, лоденафіл, міроденафіл, силденафіл, 
тадалафіл, уденафіл, варденафіл, чотири з яких (аванафіл, 
силденафіл, тадалафіл, варденафіл) схвалені EMA й FDA 
для лікування ЕД (Goldstein et al., 2019).

Завдяки судинорозширювальному ефекту зазначеної гру­
пи препаратів, пацієнти з АГ можуть отримати користь від 
комбінованого лікування антигіпертензивними засобами 
та ІФДЕ­5. Існують щонайменше два аспекти ефективності 
застосування ІФДЕ­5 та зниження ризику ССЗ:

1. Через наявність ЕД пацієнти скорочують кількість стате­
вих контактів, а як відомо, низьку частоту статевого життя ≤1 
раз на місяць визначено як незалежний фактор високого ризику 
ССЗ порівняно з ≥2 на тиждень (Hall et al., 2010). Вочевидь, по­
кращання статевого життя сприятиме зниженню ризику ССЗ.

2. Низька прихильність до лікування ССЗ пов’язана із ви­
щим ризиком небажаних подій (Zullig et al. 2017). Своєю чер­
гою лікування за допомогою ІФДЕ­5 асоційоване з поліпшен­
ням комплаєнсу хворих (Hernández­Cerda et al., 2020).

Незважаючи на те, що ІФДЕ­5 зазвичай безпечні у поєднан­
ні з гіпотензивними препаратами, їх супутнє застосування із рі­
оцигуатом, органічними нітратами або стимуляторами гуаніла­
тциклази може бути протипоказане через ризик гіпотензії. Ця 
взаємодія пояснюється тим, що фермент ФДЕ­5 виявляється 
переважно у кровоносних судинах кавернозного тіла, великих 
судинах та серці. При активації він руйнує циклічний гуано­
зинмонофосфат (цГМФ), зменшуючи розслаблення гладких 
м’язів, тож ІФДЕ­5 знижують деградацію цГМФ та при цьому 
підвищують його рівень. З іншого боку, вважається, що орга­
нічні нітрати збільшують вміст NO, що підвищує концентрацію 
цГМФ. Коли ж до збільшення продукції NO додається знижена 
деградація цГМФ, виникає підвищена гіпотензивна відповідь.

Друге покоління ІФДЕ-5: переваги аванафілу
Аванафіл –  представник ІФДЕ­5 другого покоління, най­

важливішою характеристикою якого порівняно із препара­
тами першого покоління є висока селективність до ФДЕ­5 
завдяки унікальній хімічній структурі на основі диамінопі­
римідину. Ця властивість позитивно позначається на про­
філі безпеки аванафілу (Camera et al., 2020).

За даними метааналізу (1379 і 605 пацієнтів груп актив­
ного лікування та плацебо відповідно), аванафіл утричі пе­
ревищував плацебо стосовно успішного статевого акту, при 
цьому не спостерігалося різниці між аванафілом у дозах 100 
і 200 мг та плацебо щодо частоти тяжких побічних ефектів. 
Також аванафіл мав зіставну ефективність, але нижчу час­
тоту побічних ефектів порівняно з ІФДЕ­5 першого поко­
ління (Corona et al., 2016).

Систематичний огляд і метааналіз рандомізованих конт­
рольованих досліджень (n=3709) показав, що аванафіл (особ­
ливо у дозі 200 мг) може бути препаратом вибору для лікуван­
ня ЕД. При цьому було відзначено відносно легкий ступінь 
небажаних явищ (Li et al., 2019).

У багатоцентровому рандомізованому подвійному сліпому 
плацебо­контрольованому дослід жен ні ефективності й безпе­
ки застосування аванафілу протягом 12 тижнів 198 чоловіків 
з ЕД були випадковим чином розділені на три групи:

•	 застосування аванафілу в дозі 100 (n=64);
•	 приймання аванафілу по 200 мг (n=69);
•	 отримання плацебо перорально (n=65).
Незалежно від дози аванафілу, відповідно до оцінок IIEF 

від вихідного рівня до 12­го тижня спостерігалося значне 
поліпшення стану порівняно із плацебо в осіб віком ≥40 
років. У всіх трьох групах не було зареєстровано значних 
відмінностей у результатах лабораторних тестів, даних ЕКГ 
або вимірах АТ, а також серйозних небажаних явищ чи ле­
тальних випадків. Таким чином, аванафіл (100 або 200 мг) 
продемонстрував ефективність та сприятливу переносимість 
(Jiang et al., 2021).

На додаток, було оцінено ефективність і безпеку аванафілу 
при зіставленні з силденафілом у пацієнтів після простатек­
томії (n=160). Через шість місяців лікування учасники обох 
груп не продемонстрували значної різниці у показниках сек­
суальної функції, за винятком якості ерекції та сексуальних 
контактів, які були вищі на тлі використання силденафілу. 
Натомість небажані явища спостерігалися у 5% пацієнтів 
групи аванафілу та 20% – силденафілу. Із цих хворих дев’яте­
ро осіб на силденафілі припинили лікування, тоді як у групі 
аванафілу – жоден. Загалом аванафіл показав кращий про­
філь переносимості з нижчою частотою небажаних явищ 
(Camera et al., 2020).

Також встановлено, що після перорального приймання 
аванафілу протягом однієї години застосування нітроглі­
церину сублінгвально порівняно із силденафілом меншою 
мірою впливало на АТ та частоту серцевих скорочень (ЧСС). 
Побічні ефекти, пов’язані з клінічно значущим зниженням 
систолічного АТ (≥30 мм рт. ст.), також зустрічалися рідше 
на тлі використання аванафілу, ніж силденафілу (15 vs 29%) 
(Swearingen et al., 2013).

Оцінку гемодинамічних ефектів при спільному застосу­
ванні аванафілу з нітрогліцерином проводили шляхом по­
двійного сліпого перехресного методу. Загалом 106 здорових 
чоловіків віком 30­60 років випадковим чином розподілили 
на групи 200 мг аванафілу, 100 мг силденафілу та плацебо. 
При використанні за 12 год до нітрогліцерину аванафіл 
не чинив значного впливу на систолічний АТ або ЧСС. 
Спільне застосування аванафілу та нітрогліцерину порівняно 
з силденафілом асоціювалося із меншими змінами систоліч­
ного АТ та ЧСС, коротшою тривалістю взаємодії та нижчою 
частотою епізодів гіпотензії. 
Таким чином, аванафіл може бути оптимальним методом ліку­
вання ЕД для хворих, які приймають нітрати (Nehra et al., 2006).
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мовлює викид NO, незалежно та зворотно про-
порційно пов’язаний з ЕД (Cordero et al., 2010). 
Автори відкритого проспективного дослідження 
чоловіків з АГ, що отримували β-блокатори пер-
шого і другого покоління, виявили поліпшення 
еректильної функції при переході на небіволол у 
68% пацієнтів (Doumas et al., 2006). Очікується, 
що блокатори рецепторів ангіотензину ІІ (БРА) 
поліпшуватимуть ерекцію статевого члена че-
рез їх здатність блокувати судинозвужувальну 
дію ангіотензину. Відтак, було проведене про-
спективне дослідження впливу валсартану на 
сексуальну функцію 3500 чоловіків з АГ. У рані-
ше нелікованих пацієнтів мало місце зниження 
частоти ЕД на тлі приймання валсартану із 65 
до 45%. В учасників, які отримували попереднє 
лікування іншими антигіпертензивними засоба-
ми та перейшли на валсартан, поширеність ЕД 
знизилася із 75 до 53% (Düsing et al., 2003).

ІНГІБІТОРИ ФОСФОДІЕСТЕРАЗИ 5-ГО 
ТИПУ ТА ЗНИЖЕННЯ РИЗИКУ ССЗ

Поява інгібіторів фосфодіестерази 5-го типу 
(ІФДЕ‑5) зробила справжню революцію у ліку-
ванні ЕД. Так, ІФДЕ-5 вважаються препаратами 
першої лінії для лікування пацієнтів з ЕД завдяки 
сприятливому профілю ефективності й безпеки 
(Salonia et al., 2021). На сьогодні існує сім моле-
кул ІФДЕ-5 – аванафіл, лоденафіл, міроденафіл, 
силденафіл, тадалафіл, уденафіл, варденафіл, чо-
тири з яких (аванафіл, силденафіл, тадалафіл, вар-
денафіл) схвалені EMA й FDA для лікування ЕД 
(Goldstein et al., 2019). 

Завдяки судинорозширювальному ефекту за-
значеної групи препаратів, пацієнти з АГ можуть 
отримати користь від комбінованого лікування ан-
тигіпертензивними засобами та ІФДЕ‑5. Існують 
щонайменше два аспекти ефективності застосу-
вання ІФДЕ‑5 та зниження ризику ССЗ: 

1. Через наявність ЕД пацієнти скорочують кіль-
кість статевих контактів, а як відомо, низьку часто-
ту статевого життя ≤1 раз на місяць визначено як 
незалежний фактор високого ризику ССЗ порівня-
но з ≥2 на тиждень (Hall et al., 2010). Вочевидь, по-
кращання статевого життя сприятиме зниженню 
ризику ССЗ. 

2. Низька прихильність до лікування ССЗ пов’я-
зана із вищим ризиком небажаних подій (Zullig et 
al. 2017). Своєю чергою лікування за допомогою 
ІФДЕ‑5 асоційоване з поліпшенням комплаєнсу 
хворих (Hernández-Cerda et al., 2020). 

Незважаючи на те, що ІФДЕ‑5 зазвичай безпеч-
ні у поєднанні з гіпотензивними препаратами, їх 
супутнє застосування із ріоцигуатом, органічни-
ми нітратами або стимуляторами гуанілатциклази 
може бути протипоказане через ризик гіпотензії. 
Ця взаємодія пояснюється тим, що фермент ФДЕ‑5 
виявляється переважно у кровоносних судинах 
кавернозного тіла, великих судинах та серці. При 
активації він руйнує циклічний гуанозинмонофос-
фат (цГМФ), зменшуючи розслаблення гладких 
м’язів, тож ІФДЕ‑5 знижують деградацію цГМФ 
та при цьому підвищують його рівень. З іншого 
боку, вважається, що органічні нітрати збільшу-
ють вміст NO, що підвищує концентрацію цГМФ. 
Коли ж до збільшення продукції NO додається 
знижена деградація цГМФ, виникає підвищена гі-
потензивна відповідь.

ДРУГЕ ПОКОЛІННЯ ІФДЕ‑5: ПЕРЕВАГИ 
АВАНАФІЛУ

Аванафіл – представник ІФДЕ‑5 другого по-
коління, найважливішою характеристикою якого 
порівняно із препаратами першого покоління є ви-
сока селективність до ФДЕ‑5 завдяки унікальній 
хімічній структурі на основі диамінопіримідину. 
Ця властивість позитивно позначається на профілі 
безпеки аванафілу (Camera et al., 2020). 

За даними метааналізу (1379 і 605 пацієнтів 
груп активного лікування та плацебо відповідно), 
аванафіл утричі перевищував плацебо стосовно 
успішного статевого акту, при цьому не спостері-
галося різниці між аванафілом у дозах 100 і 200 мг 
та плацебо щодо частоти тяжких побічних ефек-
тів. Також аванафіл мав зіставну ефективність, 
але нижчу частоту побічних ефектів порівняно з 
ІФДЕ‑5 першого покоління (Corona et al., 2016). 

Систематичний огляд і метааналіз рандомізова-
них контрольованих досліджень (n=3709) показав, 
що аванафіл (особливо у дозі 200 мг) може бути 
препаратом вибору для лікування ЕД. При цьому 
було відзначено відносно легкий ступінь небажа-
них явищ (Li et al., 2019). 

У багатоцентровому рандомізованому подвійно-
му сліпому плацебо-контрольованому досліджен-
ні ефективності й безпеки застосування аванафілу 
протягом 12 тижнів 198 чоловіків з ЕД були випад-
ковим чином розділені на три групи: 

● застосування аванафілу в дозі 100 (n=64); 
● приймання аванафілу по 200 мг (n=69); 
● отримання плацебо перорально (n=65). 
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Незалежно від дози аванафілу, відповідно до 
оцінок IIEF від вихідного рівня до 12-го тижня спо-
стерігалося значне поліпшення стану порівняно із 
плацебо в осіб віком ≥40 років. У всіх трьох гру-
пах не було зареєстровано значних відмінностей 
у результатах лабораторних тестів, даних ЕКГ або 
вимірах АТ, а також серйозних небажаних явищ 
чи летальних випадків. Таким чином, аванафіл 
(100 або 200 мг) продемонстрував ефективність та 
сприятливу переносимість (Jiang et al., 2021). 

На додаток, було оцінено ефективність і безпеку 
аванафілу при зіставленні з силденафілом у паці-
єнтів після простатектомії (n=160). Через шість мі-
сяців лікування учасники обох груп не продемон-
стрували значної різниці у показниках сексуальної 
функції, за винятком якості ерекції та сексуальних 
контактів, які були вищі на тлі використання силде-
нафілу. Натомість небажані явища спостерігалися 
у 5% пацієнтів групи аванафілу та 20% – силдена-
філу. Із цих хворих дев’ятеро осіб на силденафілі 
припинили лікування, тоді як у групі аванафілу – 
жоден. Загалом аванафіл показав кращий профіль 
переносимості з нижчою частотою небажаних 
явищ (Camera et al., 2020). 

Також встановлено, що після перорального при-
ймання аванафілу протягом однієї години застосу-
вання нітрогліцерину сублінгвально порівняно із 
силденафілом меншою мірою впливало на АТ та 
частоту серцевих скорочень (ЧСС). Побічні ефек-
ти, пов’язані з клінічно значущим зниженням си-
столічного АТ (≥30 мм рт. ст.), також зустрічалися 
рідше на тлі використання аванафілу, ніж силдена-
філу (15 vs 29%) (Swearingen et al., 2013). 

Оцінку гемодинамічних ефектів при спільному 
застосуванні аванафілу з нітрогліцерином прово-
дили шляхом подвійного сліпого перехресного ме-
тоду. Загалом 106 здорових чоловіків віком 30‑60 
років випадковим чином розподілили на групи 200 
мг аванафілу, 100 мг силденафілу та плацебо. При 
використанні за 12 год до нітрогліцерину аванафіл 
не чинив значного впливу на систолічний АТ або 
ЧСС. Спільне застосування аванафілу та нітроглі-
церину порівняно з силденафілом асоціювалося із 
меншими змінами систолічного АТ та ЧСС, корот-
шою тривалістю взаємодії та нижчою частотою 
епізодів гіпотензії. 

Таким чином, аванафіл може бути оптималь-
ним методом лікування ЕД для хворих, які при-
ймають нітрати (Nehra et al., 2006).
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КОМЕНТАР ЕКСПЕРТА:

Завідувач кафедри нефрології та нирковоза-
місної терапії Національної медичної академії 
післядипломної освіти імені П.Л. Шупика МОЗ 
України (м. Київ), д.мед. н., професор Дмитро 
Дмитрович Іванов зауважив, що ЕД є доволі ча-
стою додатковою скаргою в пацієнтів з АГ, зокрема, 
у знервованих чоловіків-холериків, про яку далеко 
не кожен наважується одразу повідомити лікареві. 
Але цей делікатний момент важливо з’ясувати ще 
до призначення антигіпертензивної терапії. Адже 
надалі буде досить важко зрозуміти – чи ЕД виникла 
у пацієнта до початку АГ, чи на тлі підвищеного АТ, 
чи під час гіпотензивного лікування.

Доступні наразі дані свідчать про різні ефекти ан-
тигіпертензивних препаратів на еректильну функ-
цію: діуретики і β-блокатори мають гірший профіль, 
а БРА та небіволол – кращий. 

У 2020 р. мною і колегами було розпочате ініці-
ативне дослідження КАЯК з метою вивчити вплив 
аванафілу (препарату АВАНАЛАВ) на якість жит-
тя осіб з АГ. Пацієнти отримували антигіпертензив-
ні препарати у комбінації з аванафілом або без нього 
незалежно від сексуальних планів. Аваналав вклю-
чали до схеми терапії на початку гіпотензивного 
лікування або додавали при переході на потужніші 
антигіпертензивні засоби. 

АВАНАЛАВ призначали за наступною схемою: 
50 мг тричі на тиждень незалежно від того, чи пла-
нувався сексуальний контакт, або 100 мг двічі на 
тиждень. 

За отриманими результатами, крім підтвердження 
ефективності препарату АВАНАЛАВ за основним 
показанням, також спостерігалося зниження систо-
лічного АТ на 4 мм рт. ст. та діастолічного АТ – на 
2 мм рт. ст. Разом із тим у пацієнтів було відзначено 
позитивний вплив на прихильність до антигіпертен-
зивної терапії та якість життя порівняно із тими, хто 
отримував лікування АГ без протекції аванафілу. 

Предметом дискусії залишається питання: що 
більше вплинуло на позитивний результат – фі-
зична активність під час сексуального контакту 
або безпосередньо ефект зниження АТ за рахунок 
периферичної вазодилатації? Цілком імовірно, що 
вплив чинили обидва зазначені фактори. Регулярна 
статева активність, бажання її здійснювати, а також 
можливість для реалізації потягу завдяки доступно-
сті АВАНАЛАВУ певною мірою сприяли успіху 
лікування. 

Таким чином, у пацієнтів, які мають АГ та ЕД, 
застосування комбінації інгібіторів ренінангіо- 
тензин-альдостеронової системи й аванафілу за-
безпечує зниження АТ та належну якість життя.
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