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Метою дослідження є  визначення клініко-фармакологічної сумісності бупренорфіну 
із  противірусними лікарськими засобами в  лікуванні хронічних вірусних гепатитів В  і  D 
у пацієнтів із опіоїдною залежністю. У нашому дослідженні використано бібліосемантичний, 
аналітичний і  порівняльний методи з  аналізом даних доказової медицини, а  також про-
токолів взаємодії лікарських засобів сертифікованих баз DrugBank і Hep Drug Interactions. 
Встановлено, що  нуклеозидні аналоги (ентекавір, тенофовіру дизопроксилу фумарат, 
тенофовіру алафенамід), ламівудін та булевертид є фармакокінетично сумісними з бупре-
норфіном і  не  впливають на  його метаболізм через систему CYP450. Комбінації оцінено 
як  безпечні та  такі, що  не  потребують рутинної корекції дози. Пегінтерферони також 
не демонструють клінічно значущих взаємодій із бупренорфіном. Водночас для метадону 
описано підвищення експозиції у разі застосування пегінтерферонів, що підкреслює пере-
ваги бупренорфіну. Отже, бупренорфін має сприятливий профіль лікарських взаємодій 
і його можна безпечно застосовувати у складі комплексної терапії пацієнтів з вірусними 
гепатитами В  і D та опіоїдною залежністю. Поєднання замісної терапії та противірусного 
лікування є  клінічно доцільним та  потребує індивідуалізованого підходу й  моніторингу.
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The aim of  the study is  to determine the clinical and pharmacological compatibility of bu-
prenorphine with antiviral drugs in the treatment of chronic viral hepatitis B and D in patients 
with opioid dependence. The  work used bibliosemantic, analytical and comparative methods 
with the  analysis of  evidence-based medicine data, as  well as  drug interaction protocols from 
the  certified databases “DrugBank” and “Hep  Drug Interactions”. It  was found that nucleo-
side analogues (entecavir, tenofovir disoproxil fumarate, tenofovir alafenamide), lamivudine 
and  bulevertide are pharmacokinetically compatible with buprenorphine and do  not affect its 
metabolism through the CYP450 system. The  combinations are assessed as  safe and  do  not 
require routine dose adjustment. Peginterferons also do  not demonstrate clinically significant 
interactions with buprenorphine. At  the same time, an  increase in  methadone exposure has 
been described with peginterferons, which emphasizes the advantages of  buprenorphine. 
Thus, buprenorphine has a  favorable drug interaction profile and can be  safely used as  part 
of  complex therapy of  chronic viral hepatitis B  and D in  patients with opioid dependence. 
Integration of substitution therapy and antiviral treatment is clinically appropriate and requires 
an  individualized approach and monitoring.

*Наркотична залежність, передусім опіоїдна, за-
лишається однією з  найтяжчих форм адиктивної 
патології через поєднання високої смертності, частих 
рецидивів, соціальної дезадаптації, криміналізації, пе-
редозувань і епідемічного зв’язку з ВІЛ та вірусними 
гепатитами В, С, D. За сучасними глобальними оцін-
ками, тягар опіоїдної залежності зростає. Зокрема, 
2021 року у світі реєстрували близько 1,94 млн нових 
випадків та майже 100 тис. смертей, пов’язаних саме 
з розладом внаслідок вживання опіоїдів. Ін’єкційне 
вживання наркотиків є ключовим механізмом під-
тримки епідемій парентеральних гепатитів [1—3].

Хронічна HBV-інфекція залишається однією з про-
відних причин цирозу, печінкової недостатності 
та гепатоцелюлярної карциноми. Найновіші глобальні 
оцінки показують, що 2022 року у світі з хронічним 
гепатитом B (ХГВ) жили приблизно 254 млн осіб, а хро-
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нічна інфекція вірусами HBV і HCV разом зумовлювала 
близько 1,3 млн смертей на рік. Хронічний гепатит B 
має велику популяційну поширеність, є хворобою 
з тривалим безсимптомним перебігом, тому у зна-
чної частини пацієнтів його верифікують вже на ста-
дії фіброзу, цирозу або онкологічних ускладнень [4; 5].

Гепатит D (спричинений вірусом HDV) має наба-
гато меншу абсолютну поширеність, проте він асоці-
юється з агресивним перебігом серед усіх хронічних 
вірусних гепатитів. Систематичні огляди та метаана-
лізи демонструють, що серед HBsAg‑позитивних осіб 
глобальна поширеність вірусного гепатиту D стано-
вить близько 4,5 %, а в окремих клінічних і високори-
зикових популяціях — значно вища. Особливо важ-
ливо, що інфікування HDV частіше виявляють в осіб, 
які вживають ін’єкційні наркотики, а також у пацієнтів 
з ВІЛ або гепатитом C. Отже, саме HDV робить внесок 
у значну частку HBV-асоційованого цирозу та гепато
целюлярної карциноми. У наркозалежних хворих, 
особливо з ХГВ, проблема HDV інфекції є важливою 
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та має розглядатися як обов’язковий компонент етіо-
логічної верифікації хронічної патології печінки [6; 7].

Серед людей, які вживають ін’єкційні наркотики, 
тягар вірусних гепатитів суттєво перевищує популя-
ційний. За глобальними систематичними оглядами, 
HBsAg-позитивність у наркозалежних хворих оціню-
вали близько 9 %, а більш ранній аналіз показував, 
що саме ін’єкційне вживання наркотиків є одним 
із  головних механізмів підтримки передачі HBV 
та HCV у багатьох країнах світу [8]. Це робить нар-
козалежних хворих пріоритетною групою для скри-
нінгу, вакцинації проти HBV, лабораторного моніто
рингу та противірусного лікування.

Для України епідеміологічні дані суттєво уточни-
ли реальний масштаб проблеми. У національному 
дослідженні 2021 року зважена поширеність HBsAg 
у загальній популяції становила близько 0,9 %, anti-
HBc — 11,6 %, а серед HBsAg-позитивних осіб anti-
HDV виявляли приблизно у 7,5 %. Ці результати озна-
чають, що активна HBV-інфекція в Україні належить 
до низько- або помірно-ендемічного рівня. Наяв-
ність маркерів HDV серед носіїв HBsAg підтверджує 
потребу в рутинному пошуку коінфекції. Важливим 
є те, що поширеність була вищою серед чоловіків 
та в окремих реґіонах, що підкреслює нерівномір-
ність епідемічного навантаження [9].

Для  наркозалежних пацієнтів в  Україні ризи-
ки є  значно вищими, ніж  у  загальній популяції. 
За  даними українського сероепідеміологічного 
аналізу, серед людей, які вживають ін’єкційні нар-
котики, HBsAg‑позитивність оцінювали на  рівні 
близько 5,4 %. Водночас мережеві та епідеміологічні 
дослідження у популяції наркозалежних пацієнтів 
підтверджують високу інтенсивність передачі парен-
теральних вірусних інфекцій у цій групі. Саме група 
наркозалежних хворих є головною «точкою пере-
тину» епідемій опіоїдної залежності, HBV, HCV, ВІЛ 
та HDV. Практично це означає, що скринінг на HBsAg, 
anti-HBc та anti-HDV у наркозалежних хворих слід 
розглядати не як додатковий, а як базовий стандарт 
медичної допомоги [9; 10].

Бупренорфін (БПН) є одним із базових препаратів 
для медикаментозного лікування опіоїдної залежнос-
ті. Його клінічна цінність визначається частковим аго-
нізмом до μ-опіоїдних рецепторів, високою афінністю 
до рецепторів, здатністю зменшувати потяг до опіо-
їдів і симптоми відміни, а також більш сприятливим 
профілем безпеки щодо пригнічення дихання. У су-
часних оглядах БПН і метадон розглядають як високо
ефективні, доказові препарати першої лінії; водночас 
поява пролонгованих ін’єкційних форм БПН додат-
ково розширює можливості індивідуалізації терапії 
та підвищення прихильності до лікування [11; 12].

Класичне багатоцентрове рандомізоване дослі-
дження показало ефективність БПН у підтримуваль-
ному лікуванні опіоїдної залежності, а сучасні клінічні 
огляди розглядають опіоїдну агоністичну підтриму-
вальну терапію, включно з БПН, як один із централь-
них компонентів довготривалого лікування. БПН 
не є «допоміжною» опцією, а є важливим елементом 

терапії, яка знижує нелегальне вживання опіоїдів, ри-
зик передозувань та інфекційних ускладнень [11—13].

В Україні БПН має особливе значення, оскільки 
саме з нього історично починали впроваджувати 
програми замісної терапії для наркозалежних па-
цієнтів, насамперед як елемент ВІЛ-профілактики. 
Досвід України показав, що  інтеграція опіоїдних 
агоністів у первинну ланку та загальномедичну до-
помогу є реальною і клінічно доцільною. Така мо-
дель особливо важлива для пацієнтів із супутніми 
HBV/HCV/ВІЛ, бо дає змогу інтегрувати наркологічну, 
інфекційну та гепатологічну допомогу наркозалеж-
ним пацієнтам [14; 15].

Сучасні європейські та американські стандарти 
рекомендують як першу лінію для лікування ХГВ 
нуклеозидні аналоги з високим бар’єром резистент-
ності — ентекавір (ЕНТ), тенофовіру дизопроксил фу-
марат (ТДФ) і тенофовіру алафенамід (ТАФ). Основни-
ми цілями лікування є стійка супресія реплікації HBV, 
зменшення ризику прогресування фіброзу й цирозу, 
профілактика декомпенсації та гепатоцелюлярної 
карциноми, досягнення елімінації HBsAg. Матеріали 
Європейської асоціації з вивчення печінки (European 
Association for the Study of the Liver, EASL) 2025 на-
голошують на  ранній діагностиці, стратифікації 
ризику та персоналізованому підході; рекомендації 
Американської асоціації з вивчення хвороб печінки 
(AASLD) та Американського товариства інфекційних 
хвороб (IDSA) підтверджують ті самі три лікарських 
засоби (ЕНТ, ТДФ, ТАФ) як наполегливо рекомендо-
вані [16; 17].

Щодо показань до початку терапії, сучасні стан-
дарти зобов'язують лікувати пацієнтів із цирозом 
і виявленою реплікацією HBV незалежно від актив
ності аланінамінотрансферази, а  також хворих 
з ознаками активного гепатиту та/або значущого 
фіброзу. Європейський підхід за останніх років став 
більш «раннім» і ширшим, тоді як американський 
зберігає акцент на поєднанні вірусологічних, біо-
хімічних і фібротичних критеріїв. Для вагітних із ви-
соким вірусним навантаженням AASLD/IDSA 2025 
рекомендують розпочинати терапію ТДФ або ТАФ 
приблизно з 28-го тижня вагітності для профілак-
тики вертикальної передачі. Для частини пацієнтів 
терапія є довготривалою або безстроковою; питання 
припинення лікування залишається дуже селектив-
ним і більш консервативно трактується в США, тоді 
як EASL допускає обережне припинення в чітко відіб
раних випадках під ретельним клінічним спостере-
женням [16—18].

У  веденні хронічного вірусного гепатиту D 
між Європою і США нині існує важлива різниця. Євро-
пейський стандарт EASL 2023 рекомендує скринінг 
на HDV у всіх HBsAg-позитивних осіб, а підтверджен-
ня активної інфекції проводити за допомогою лабо-
раторного досліджування крові (HDV RNA) методом 
полімеразної ланцюгової реакції. У лікуванні EASL 
визнає булевертид ключовим препаратом сучасної 
терапії хронічного гепатиту D, насамперед у пацієн-
тів із компенсованим захворюванням печінки, тоді 
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як пегільований α-інтерферон залишається опцією 
для ретельно відібраних хворих. Ціль терапії — стій-
ке пригнічення вірусу HDV, біохімічна ремісія та елі-
мінація HBsAg. За наявності супутньої активної реплі-
кації HBV додатково призначають ЕНТ, ТДФ або ТАФ, 
але ці препарати контролюють саме вірус гепатиту B, 
а не HDV [7; 20].

Раніш AASLD (США) рекомендувала ризик-орієн
тований скринінг на HDV — насамперед для лю-
дей, які  вживають ін’єкційні наркотики, пацієн-
тів із ВІЛ, чоловіків, які мають секс із чоловіками, 
та осіб з ендемічних реґіонів. Однак Американська 
гастроентерологічна асоціація (American Gastro-
enterological Association, AGA) 2025 року вже реко-
мендувала універсальний скринінг усіх пацієнтів 
із хронічним гепатитом B: спочатку anti-HDV, а потім 
підтвердження активної інфекції за HDV RNA. Щодо 
лікування, у США пегільований α-інтерферон зали-
шається базовою терапевтичною опцією для пацієн-
тів з активним HDV, тоді як булевертид розглядають 
як важливий сучасний препарат. Отже, для європей-
ської клінічної практики булевертид уже є елемен-
том реальної стандартної допомоги, а для американ-
ської — частиною швидко оновлюваних стандартів 
та рекомендацій [19; 21].

Таким чином, поєднання опіоїдної залежності 
з хронічними HBV/HDV-інфекціями є типовим при-
кладом епідемії, де  кожний компонент посилює 
інший. Для світу загалом проблема визначається 
великим тягарем опіоїдної залежності, значною кіль-
кістю наркозалежних хворих та збереженням висо-
кого популяційного тягаря хронічних гепатитів B і D. 
Для України ключовим є те, що загальна популяційна 
поширеність HBsAg — нижча, ніж у багатьох ендеміч-
них реґіонах, однак серед наркозалежних пацієнтів 
ризик інфікування HBV і коінфекції HDV — значно 
вищий. БПН є одним із центральних засобів лікування 
опіоїдної залежності та водночас інструментом інфек-
ційного контролю. Лікування пацієнтів з хронічним 
гепатитом B у Європі та США базується на ЕНТ, ТДФ 
і ТАФ, тоді як для хронічного гепатиту D європейський 
стандарт уже включає булевертид, а американський 
підхід поки більше спирається на скринінг, пегільова-
ний α-інтерферон та контроль HBV-компонента.

У європейських рекомендаціях EASL пегільова-
ний інтерферон-альфа зберігає місце в лікуванні па-
цієнтів з ХГВ та його призначають насамперед у хво-
рих без декомпенсованого цирозу, з урахуванням 
можливості функціонального вилікування — втрати 
HBsAg, а також сероконверсії HBeAg. Водночас EASL 
підкреслює переваги інтерферону у вигляді обме-
женого курсу лікування, відсутності вірусної резис-
тентності та потенційно вищої ймовірності елімінації 
HBsAg як порівняти з тривалою терапією нуклео
зидними аналогами. Слід зважати на гіршу пере-
носимість інтерферонів, численні протипоказання 
і потребу ретельного моніторингу [16].

В американських рекомендаціях AASLD інтер-
ферон також не виключений із терапії ХГВ, але його 
роль є більш селективною. У стандартах AASLD 2018 

пегільований інтерферон alfa-2a належить до реко-
мендованих противірусних варіантів лікування по-
ряд з ЕНТ, ТДФ і ТАФ. Американський підхід акцентує, 
що призначати пегільований інтерферон доцільно 
лише ретельно відібраним пацієнтам, коли важлива 
фіксована тривалість лікування та є очікування імуно-
логічної відповіді, тоді як у більшості хворих на прак-
тиці перевагу частіше надають нуклеозидним анало-
гам через кращу безпеку й переносимість [17; 18].

Практичним висновком є те, що і в європейських, 
і в американських стандартах інтерферон залишаєть-
ся не основною масовою стратегією, а селективним 
терапевтичним вибором для окремих пацієнтів із ХГВ, 
особливо коли метою є не лише вірусологічна супре-
сія, а й шанс на функціональне вилікування [16—18].

З огляду на те, що вірусні гепатити В та D серед 
опіоїдно залежних пацієнтів трапляються істотно 
частіше, ніж у загальній популяції, а частина таких 
пацієнтів потребує призначення противірусних 
препаратів, аналіз сумісності цих  засобів із  БПН 
під час проведення замісної терапії є важливою клі-
нічною проблемою [8—10].

В роботі використані бібліосемантичний, аналі-
тичний, графічний, статистичний методи, технології 
штучного інтелекту (GPT-5) для аналізу протоколів 
взаємодії противірусних препаратів сертифікованих 
баз даних Drug Bank і Hep Drug Interactions.

Мета дослідження — визначити клініко-фарма-
кологічну сумісність противірусних препаратів із бу-
пренорфіном під час лікування вірусних гепатитів 
В і D на фоні замісної терапії.

Завдання дослідження.
1. Проаналізувати потенційно небезпечні ком-

бінації ентекавіру, тенофовіру дизопроксилу фума
рату, тенофовіру алафенаміду із  БПН у  пацієнтів 
із опіоїдною залежністю із хронічним гепатитом В.

2. Визначити клініко-фармакологічну сумісність 
булевертиду із бупренорфіном під час лікування 
хронічного гепатиту D.

3. Проаналізувати можливість призначення пегі-
льованих інтерферонів у хворих на хронічні вірусні 
гепатити В та D в процесі проведення замісної бупре-
норфінової та метадонової терапії.

Першим проаналізований ентекавір — потуж-
ний нуклеозидний аналог гуанозину, що  селек-
тивно інгібує ДНК-полімеразу вірусу гепатиту B 
на  трьох ключових етапах реплікації (праймінг, 
зворотна транскрипція, синтез ДНК). Цей препарат 
добре переноситься у разі тривалого застосування, 
має мінімальний нефротоксичний потенціал на від-
міну від тенофовіру дизопроксилу фумарату  [22]. 
В результаті аналізу датованих протоколів сертифі-
кованих баз даних Drug Bank і Hep Drug Interactions 
встановлено, що для проведення бупренорфіно-
вої замісної терапії наркозалежних хворих із ХГВ 
призначення ентекавіру разом із БПН допустимо. 
Цей лікарський засіб не впливає на фармакокінетику 
та фармакодинаміку БПН, оскільки ЕНТ не є ані акти
ватором, ані  інгібітором активності ізоферментів 
CYP2D6, CYP3A4 цитохромоксидази P-450 (рис. 1).
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Рис. 1. Протокол взаємодії ентекавіру та бупренорфіну за результатами протоколу Ліверпульської бази даних HEP Drug 
Interactions (https://www.hep-druginteractions.org/checker)

До  стандартів прямої противірусної терапії 
при ХГВ також включений тенофовір дизопроксилу 
фумарат. Ця  пролікарська форма нуклеотидного 
аналога аденозину після внутрішньоклітинної ак-
тивації конкурентно інгібує ДНК-полімеразу вірусу 
гепатиту B. Препарат також є терапією першої лінії 
при ХГВ завдяки високій противірусній ефективнос-
ті, генетичному бар’єру до резистентності та дове-
деному впливу на зниження ризику цирозу і гепато
целюлярної карциноми. 

Застосування цього лікарського засобу потребує 
моніторингу функції нирок і мінеральної щільності 
кісткової тканини через потенційні нефротоксичні 
та остеопенічні ефекти у разі тривалого застосу
вання [23].

Аналізуючи дані бази HEP Drug Interactions, 
ми встановили, що комбінація бупренорфіну з те-
нофовіру дизопроксилу фумаратом  — безпечна 
та може бути корисною у лікуванні наркозалежних 
пацієнтів з ХГВ (рис. 2).

Рис. 2. Протокол взаємодії тенофовіру дизопроксилу фумарату та БПН за результатами протоколу Ліверпульської бази даних 
HEP Drug Interactions
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Сучасна пролікарська форма тенофовіру алафе-
наміду забезпечує високі внутрішньоклітинні кон-
центрації активного метаболіту при значно нижчих 
плазмових рівнях тенофовіру. Це зумовлює ефек-
тивне інгібування ДНК-полімерази вірусу гепатиту B 
із термінацією ланцюга ДНК та кращим профілем 
безпеки щодо нирок і кісткової тканини. Це робить 

його пріоритетним у пацієнтів із ризиком нефропатії 
або остеопенії [24].

Аналізуючи дані бази HEP Drug Interactions, 
ми встановили, що комбінація ТАФ та БПН — безпеч-
на (зелена зона) та може бути доцільною у лікуванні 
ХГВ при одночасному проведенні бупренорфінової 
програми (рис. 3).

Рис. 3. Протокол взаємодії тенофовіру алафенаміду та БПН за результатами протоколу Ліверпульської бази даних  
HEP Drug Interactions

Нуклеозидний аналог цитидину — ламівудін за-
безпечує швидке зниження вірусного навантаження 
та добре переноситься, однак характеризується низь-
ким генетичним бар’єром до резистентності (мутації 
YMDD), що обмежує його використання як терапії 
першої лінії при ХГB. Нині застосовується переважно 
у специфічних клінічних ситуаціях (обмежені ресур-

си, профілактика реактивації HBV) або в комбінаціях 
з іншими лікарськими засобами, з урахуванням ри-
зику розвитку резистентності під час тривалої моно-
терапії [18]. Аналіз даних бази HEP Drug Interactions 
показав, що комбінація ламівудіну та БПН — без-
печна (зелена зона) у разі одночасного проведення 
бупренорфінової програми (рис. 4).

Рис. 4. Протокол взаємодії ламівудіну та БПН за результатами протоколу Ліверпульської бази даних HEP Drug Interactions
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Інші прямі противірусні лікарські засоби поперед
ніх генерацій, які практично припинили призначати 
для лікування пацієнтів з хронічним гепатитом В, 

як‑от  адефовір, телбівудін, також не  мають віро-
гідних фармакокінетичних та фармакодинамічних 
проблем сумісності із БПН (рис. 5).

Рис. 5. Протокол взаємодії адефовіру та БПН за результатами протоколу Ліверпульської бази даних HEP Drug Interactions

Ми проаналізували сумісність БПН із пегінтерфе-
роном альфа-2а у лікуванні пацієнтів з хронічним 
гепатитом D, який до початку впровадження буле-
вертиду був єдиним рекомендованим базовим про-

тивірусним препаратом для лікування цієї патології. 
Під час аналізу цієї комбінації встановлена безпечна 
«зелена» зона сумісності (рис. 6).

Рис. 6. Протокол взаємодії пегінтерферону альфа 2а та БПН за результатами протоколу Ліверпульської бази даних HEP Drug 
Interactions
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Важливим є той факт, що на тлі приймання мета-
дону (рис. 7), на відміну від бупренорфіну, призна-
чення пегільованих інтерферонів індукує розвиток 
побічних реакцій, а саме підвищення концентрації 
метадону на 10—15 %. 

Це зумовлює потребу клінічного моніторингу на-
явності ознак та симптомів кардіо- та гепатотоксич-
ності метадону. Для пацієнтів, які приймають високі 
дози метадону, слід враховувати ризик подовження 
інтервалу QTc.

Рис. 7. Протокол взаємодії пегінтерферону альфа 2а та метадону за результатами протоколу Ліверпульської бази даних HEP Drug 
Interactions

У разі одночасного застосування пегінтерферону 
альфа-2b (1,5 мкг/кг один раз на тиждень протягом 
4 тижнів) у наркозалежних пацієнтів, які перебували 
на підтримувальній метадоновій терапії, середня пло-
ща під кривою (AUC) метадону збільшилася на 16 %, 
а у двох пацієнтів збільшилася приблизно на 100 %. 
Отже, цю групу пацієнтів слід спостерігати щодо 
ознак та симптомів токсичності метадону, зокрема 
щодо ризику подовження інтервалу QTc [25] (рис. 8).

Новий лікарський засіб для лікування ХГD — буле-
вертид — є інгібітором входу вірусу, що селективно 
блокує NTCP‑рецептор (натрій-таурохолатний котран-
спортуючий поліпептид) на мембрані гепатоцитів, 
перешкоджаючи проникненню вірусів гепатиту B і D. 
Препарат є ключовим етіотропним засобом лікуван-
ня пацієнтів з хронічним гепатитом D, демонструючи 
у рандомізованих та реєстраційних дослідженнях 
достовірне зниження рівня HDV-RNA (≥ 2 log або не-
детектованість) у поєднанні з біохімічною відповіддю 
(нормалізація аланінамінотрансферази) [26].

Аналіз даних бази HEP Drug Interactions показав, 
що  комбінація булевертиду та  БПН  — безпечна 

(зелена зона) у разі проведення бупренорфінової 
програми (рис. 9).

Проведений клініко-фармакологічний аналіз де-
монструє, що сучасні противірусні лікарські засоби 
для лікування хронічних вірусних гепатитів В та D, 
зокрема нуклеозидні аналоги (ентекавір, тенофові-
ру дизопроксилу фумарат, тенофовіру алафенамід) 
і  інгібітор входу булевертид, є фармакокінетично 
сумісними з бупренорфіном та не впливають на його 
метаболізм через систему CYP450. Це забезпечує 
можливість безпечного поєднання противірусного 
лікування із бупренорфіновою замісною терапією 
без потреби рутинної корекції дози. Важливою клі-
нічною відмінністю є відсутність значущих взаємодій 
бупренорфіну з пегінтерферонами, що контрастує 
з метадоном, для якого описано підвищення експо-
зиції та ризик токсичності. Отже, бупренорфін має 
більш сприятливий профіль лікарських взаємодій 
у пацієнтів із коморбідними HBV/HDV-інфекціями. 
Важливими залишаються індивідуалізація терапії, 
оцінка супутніх факторів ризику та клінічний моніто-
ринг безпеки комбінованого лікування.
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Рис. 8. Протокол взаємодії пегінтерферону альфа 2b та метадону за результатами протоколу Ліверпульської бази даних HEP Drug 
Interactions

Рис. 9. Протокол взаємодії булевертиду та бупренорфіну за результатами протоколу Ліверпульської бази даних HEP Drug 
Interactions
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Отримані результати підтверджують високу клі-
нічну доцільність поєднання бупренорфінової за-
місної терапії з  сучасними противірусними пре-
паратами при хронічних вірусних гепатитах В та D. 
Відсутність значущих фармакокінетичних взаємодій 
між  бупренорфіном і  нуклеозидними аналогами 
або булевертидом створює передумови для без-
печного проведення етіотропного лікування без по-
треби корекції дозування. Це має особливе значення 
для підвищення прихильності до терапії у пацієнтів 
із опіоїдною залежністю та зниження ризику про-
гресування печінкової патології. На відміну від мета-
дону, бупренорфін характеризується більш сприят-
ливим профілем лікарських взаємодій, що зменшує 
ймовірність кардіо- та респіраторної токсичності 
у разі комбінованої терапії. Водночас треба вра-
ховувати клінічні особливості пацієнтів, супутню 
фармакотерапію та потенційні поведінкові ризики, 
що обґрунтовує доцільність мультидисциплінарного 
підходу до лікування.

Отже, результати проведеного аналізу дають змо-
гу сформулювати такі висновки.

Нуклеозидні аналоги (ентекавір, тенофовіру 
дизопроксилу фумарат, тенофовіру алафенамід) 
та булевертид є фармакокінетично сумісними з бу-
пренорфіном і не потребують корекції дози у разі 
комбінованого застосування.

Бупренорфін має більш сприятливий профіль 
лікарських взаємодій ніж метадон, зокрема не має 
клінічно значущого підвищення експозиції у разі 
застосування пегінтерферонів, що знижує ризик 
токсичності.

Поєднане застосування бупренорфінової заміс-
ної терапії та противірусного лікування HBV/HDV-
інфекцій є безпечним і доцільним, однак потребує 
індивідуалізації терапії та клінічного моніторингу 
з урахуванням супутньої фармакотерапії.
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