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Новий клінічний протокол медичної допомоги 
Забезпечення прохідності дихальних шляхів  
при травматичних ураженнях (бойова травма).  
Вибрані положення

Передмова мультидисциплінарної  
робочої групи 

Цей документ є перекладом JOINT TRAUMA SYSTEM НАСТАНОВИ 

З КЛІНІЧНОЇ ПРАКТИКИ (JTS CPG) Airway Management of Traumatic 

Injuries (CPG ID: 39) Забезпечення прохідності дихальних шляхів 

при травматичних ураженнях (ідентифікатор CPG: 39). 

Рекомендації спрямовані на оптимізацію забезпечення про-

хідності дихальних шляхів у пацієнтів з травматичними ушкоджен-

нями в умовах військово-медичних закладів, що були опубліковані 

17 липня 2017 року. 

Рекомендації з клінічної практики JTS спрямовані на зниження 

захворюваності та смертності, а також на підвищення виживано-

сті всіх пацієнтів із травмами у воєнний і мирний час. Зазначено 

організаційний підхід для надання медичної допомоги пацієнтам 

із бойовими і небойовими травмами впродовж усього періоду 

лікування.

Завдання системи охорони здоров’я та кожного лікаря – змен-

шити попереджувані втрати, повернути пораненого військово

службовця до служби або ж до соціального життя й родини. 

Основні виклики для будь-якої системи охорони здоров’я, і укра-

їнської зокрема: специфіка військової травми; раптовий ріст числа 

поранених; низька обізнаність лікарів із принципами хірургії трав-

ми. Впровадження в повсякденну практику клінічних настанов, 

протоколів лікування – це один зі способів покращити якість допо-

моги при бойовій травмі та зменшити попереджувальні втрати. 

Рекомендації, які публікує Joint Trauma System на порталі Deployed 

Medicine, – це золотий стандарт для країн Північноатлантичного 

Альянсу. З усього масиву клінічних настанов, протоколів, наукових 

публікацій Joint Trauma System найретельніше відбирає доказову 

літературу, здобуті уроки та агрегує думки провідних експертів з 

бойової травми. Переклад рекомендацій Joint Trauma System та 

затвердження їх у формі нових клінічних протоколів – це найшвид-

ший на сьогодні спосіб удосконалити надання допомоги поране-

ним, що дасть змогу кожному шпиталю та кожному закладу охо-

рони здоров’я (далі – ЗОЗ) швидко і просто впроваджувати най-

кращі у світі практики лікування бойової травми. Новий клінічний 

протокол медичної допомоги, який затверджується шляхом вибо-

ру клінічної настанови, що підлягає застосуванню на території 

України, її перекладу українською мовою або викладення англій-

ською мовою чи мовою оригіналу. Тому у тексті можуть даватися 

взнаки відмінності в організаційних аспектах надання медичної 

допомоги. Звісно, новий клінічний протокол не замінить собою 

клінічне мислення. Ми даємо цей інструмент нашим розумним і 

досвідченим колегам-клініцистам і переконані, що кожен із вас, 

хто читатиме ці протоколи, дасть раду з усіма неточностями й 

нюансами. В цій та інших рекомендаціях щодо обсягу допомоги, 

на різних рівнях не мають сприйматися як догма. Потрібно брати 

до уваги розбіжності у визначеннях в силах та засобах на різних 

рівнях допомоги (екстрена, первинна, спеціалізована) в україн-

ському та американському війську. Організація роботи залежа-

тиме від тактичної ситуації, наявних сил та засобів, рішення коман-

дування.

Разом із тим, нові клінічні протоколи дозволять колегам ознайо-

митись із суто медичною специфікою надання допомоги при бойовій 

травмі в країнах NATO, а також дадуть уявлення про організацію цієї 

допомоги. Затвердження нових клінічних протоколів від Joint Trauma 

System – це наш крок до ознайомлення та впровадження найкращих 

стандартів в нашу щоденну практику. І це дасть можливість кожному 

лікарю в кожній цивільній лікарні або ж шпиталі лікувати поранених 

військових за найкращими практиками NATO вже сьогодні. 

Коментар робочої групи: лікарські засоби етомідат 

(Etomidate) (використовується для проведення анестезії/аналге-

зії) та векуроній (Vecuronium) в Україні не зареєстровані.

Вихідна інформація 

Обструкція дихальних шляхів була другою найпоширенішою 

причиною смертей, яких потенційно можна було уникнути, серед усіх 

бойових травм військовослужбовців США з жовтня 2001 р. до червня 

2011 р. Таким чином, забезпечення прохідності дихальних шляхів часто 

є критично важливим раннім етапом при реанімації пацієнтів із тяж-

кими травмами. Виявлення передвісників потенційного порушення 

прохідності дихальних шляхів, володіння алгоритмом дій при порушен-

ні прохідності дихальних шляхів та розуміння належного використан-

ня альтернативних повітропроводів дозволяють підготувати стратегію 

успішного забезпечення прохідності дихальних шляхів.

Істотні зміни 

Див. Додаток A щодо оцінки травми дихальних шляхів та 

Додаток B щодо забезпечення прохідності дихальних шляхів. 

1. Кетамін є препаратом першої лінії для швидкої послідовної 

інтубації (Rapid Sequence Intubation, RSI). 

2. Застосовуються принципи апнойної оксигенації. 

3. За можливості використовується назва пристрою, а не тор-

гова марка, під якою виготовлено пристрій. 

4. Видалено згадку про сліпу інтубацію через ніс. 

Передбачається використання оптоволоконного контролю, якщо 

він доступний. 

5. Як первинний засіб перевірки встановлення трубки використо-

вується хвильова або цифрова капнографія, якщо вона доступна. 

6. Видалено рекомендацію щодо використання ларингеальної 

маски для інтубації. 
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7. Як варіанти хірургічного забезпечення прохідності дихальних 

шляхів пропонується крикотиреотомія або трахеостомія. 

8. Оптимізовано RSI та шлях інтубації для всіх пацієнтів. Окремий 

алгоритм щодо черепно-мозкової травми (ЧМТ) не вимагається. 

9. Включено окремі рекомендації для пацієнтів дитячого віку. 

10. Методи забезпечення прохідності дихальних шляхів при 

травмі слід регулярно відпрацьовувати з травматологічною бри-

гадою, включаючи в тренування розподіл ролей та ознайомлення 

із забезпеченням прохідності дихальних шляхів, а також хірургічне 

обладнання для забезпечення прохідності дихальних шляхів. 

Моніторинг покращення показників (пп).  
Цільова популяція 

• Усі пацієнти, яким було виконано встановлення ЕТТ / крико-

тиреотомію / надгортанний повітропровід / носоглотковий пові-

тропровід (NPA). 

• Усі пацієнти із порушенням прохідності дихальних шляхів 

(початковий показник GCS <8, або AIS для голови і шиї ≥3, або AIS 

для обличчя ≥3, насичення крові киснем (SpO2) після прибуття / під 

час транспортування або у першому місці надання невідкладної 

допомоги <90 %, концентрація вуглекислого газу в кінці видиху 

(ETCO2) після прибуття / під час транспортування або у першому 

місці надання невідкладної допомоги >50). 

Мета (очікувані результати) 

• Виконати безпечне та остаточне відновлення прохідності 

дихальних шляхів усім пораненим пацієнтам з порушенням свідо-

мості (GCS<8), апное, дихальною недостатністю, обструкцією 

дихальних шляхів або загрозою порушення прохідності дихальних 

шляхів відразу після прибуття в заклад II або III рівня. 

• Підтримувати SpO2 на рівні ≥ 90 %. 

Кількісні показники результативності / 
дотримання рекомендацій 

1. Кількість і відсоток пацієнтів із цільової популяції, яким було 

виконано або підтверджено безпечне та остаточне відновлення 

прохідності дихальних шляхів (ендотрахеальна трубка, крикоти-

реотомія, трахеостомія) після прибуття в заклад II або III рівня, або 

документування належної вентиляції. 

2. Кількість і відсоток пацієнтів із цільової популяції із показником 

SpO2 у першому місці надання невідкладної допомоги на рівні < 

90 %, < 80 %, < 70 %, < 60 %. 

3. Кількість і відсоток пацієнтів, яким було остаточно відновле-

но прохідність дихальних шляхів (ендотрахеальна трубка, кри-

котиреотомія, трахеостомія), із задокументованим показником 

ETCO2 на тому ж рівні надання допомоги, де було виконано 

процедуру. 

Джерело даних 

• Карта пацієнта 

• Реєстр травм Міністерства оборони

Системна звітність і частота звітування 

Згідно з цими рекомендаціями, вказане вище становить міні-

мальні критерії моніторингу ПП. Системна звітність виконуватиметь-

ся щороку; додатковий моніторинг покращення показників та 

заходи із системної звітності можна виконувати залежно від 

потреб. 

Системний перегляд та аналіз даних виконуватиме керівник 

JTS, менеджер програм JTS та Відділ ПП JTS.

Обов’язки 

Керівник мультидисциплінарної команди відповідає за озна-

йомлення з цими рекомендаціями, належне дотримання вказаних 

у ньому вимог та моніторинг ПП на місцевому рівні. 

Усі медичні працівники 

1. Зобов’язані ознайомитися з настановами із забезпечення 

прохідності дихальних шляхів при травмі. 

2. Зобов’язані ознайомитися з настановами із виконання швид-

кої послідовної інтубації. 

3. Зобов’язані ознайомитися з альтернативними повітропро-

водами, згаданими в настановах із забезпечення прохідності 

дихальних шляхів при травмі. 

4. Зобов’язані надавати зворотний зв’язок і пропонувати зміни 

до настанов CPG керівнику JTS та (або) менеджеру програм JTS. 

Керівник, реаніматологи / анестезіологи / хірурги 

У кожному закладі III рівня керівник зобов’язаний обговорю-

вати з керівником JTS відповідність настанов, що використовують-

ся, та надавати рекомендації щодо внесення оновлень залежно 

від потреб. 

Директор JTS 

1. Зобов’язаний виконувати функцію профільного спеціаліста 

для настанов CPG із забезпечення прохідності дихальних шляхів 

при травмі, що використовуються у зоні відповідальності 

Центрального командування. 

2. Зобов’язаний щороку переглядати настанови та оновлюва-

ти їх згідно із потребами. 
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Забезпечення прохідності  
дихальних шляхів при травмі.  
Оцінка дихальних шляхів

• Усі травми дихальних шляхів потенційно становлять високий 

ризик. При такій травмі слід підозрювати порушення прохідності 

дихальних шляхів. 

• Визначте критичний персонал бригади та чітко розподіліть ролі. 

• Розпочніть попередню оксигенацію [1, 2].
• Якщо пацієнт агресивний або неконтактний, для виконання 

відстроченої послідовної інтубації розгляньте застосування кета-

міну (0,5–1,0 мг/кг в/в або в/к) [3, 4, 5].
• Пам’ятайте, що нейтральне положення (стабілізація шийно-

го відділу хребта) погіршує огляд через ларингоскоп. 

Швидка послідовна інтубація (RSI)  
і шлях інтубації

1. Підтвердьте наявність і функціональність обладнання, в/в 

або в/к доступу, аспірації, маски з автоматичним надуванням, 

джерела кисню, прямого ларингоскопа та відеоларингоскопа 

[5], ETT зі стилетом та (або) резинового еластичного катетера, 

оральних і назальних повітропроводів, набору для хірургічного 

забезпечення прохідності дихальних шляхів, лікарських засобів, 

детектора вуглекислого газу, моніторів, іншого реанімаційного 

обладнання. 

2. Виконайте попередню оксигенацію (денітрогенізацію) 

легень [1, 2, 6]. 
• Покращує переносимість періоду з апное. 

• Мета полягає в забезпеченні ≈ 3 хвилин дихального об’єму 

при 90 % FiO2. 

• Використовуючи маску зі стандартним резервуаром, вста-

новіть якомога вищу швидкість подачі кисню. 

• Рекомендується додаткове встановлення назальної канюлі 

із подачею кисню зі швидкістю 15 л/хв при підготовці до апнойної 

оксигенації; не виймайте протягом процедури [2, 8]. 
• Підніміть верхню частину ліжка, якщо немає протипоказань. 

3. Підтримуйте стабілізацію шийного відділу хребта.

4. Усуньте передню частину шийного комірця. 

5. Розгляньте можливість натискання на перснеподібний хрящ 

одночасно із введенням лікарських засобів [9, 10].
6. Розпочніть уведення лікарських засобів: розпочніть швидку 

послідовну інтубацію.

Седативні/гіпнотичні засоби:

• кетамін (перший крок): 2 мг/кг в/в або в/к;

• етомідат (другий крок): 0,3 мг/кг в/в або в/к.

Для нестабільних пацієнтів вимагається скорочення дози 

індукційного засобу.

Нейром’язова блокада 

• рокуроній: 1,2 мг/кг в/в чи в/к, або 

• векуроній: 0,1 мг/кг в/в чи в/к, або 

• суксаметоній: 1,5 мг/кг в/в або в/к 

7. Виконайте ларингоскопічну інтубацію трахеї 

• після початку нейром’язової блокади. 

• як первинний стилет для ETT рекомендується використовува-

ти резиновий еластичний катетер. 

8. Якщо огляд через ларингоскоп поганий: 

• Застосуйте методики зовнішньої маніпуляції (маніпуляцій) на 

гортані. 

• Розгляньте можливість використання альтернативного мето-

ду візуалізації або надгортанного повітропроводу. 

9. Підтвердьте інтубацію трахеї 

• Візуально переконайтеся в проході трубки між голосовими 

зв’язками (перший крок). 

• Хвильова або цифрова капнографія, якщо доступна (другий 

крок). 

• Легка екскурсія грудної клітки, рівні додаткові дихальні шуми/

відсутність шлункової інсуфляції, капнограф CO2, а також «туман» 

в ендотрахеальній трубці. 

• Підтвердження за допомогою груші езофагеального детек-

тора або оптоволоконного контролю під час зупинки серця. 

10. Забезпечуйте постійний догляд згідно з настановами CPG 

з анестезії. 

Рекомендації для пацієнтів дитячого віку 

1. Підготовка має включати можливу роботу з пацієнтами дитя-

чого віку. В наявності має бути спеціальний візок із обладнанням 

для забезпечення прохідності дихальних шляхів у дітей, в тому числі 

зі стрічкою Брозлоу або її відповідником. 

2. Виконайте премедикацію атропіном в/в або в/к (0,02 мг/кг, 

мінімальна доза 0,1 мг, максимальна доза 0,5 мг) у всіх пацієнтів 

віком до 1 року, у пацієнтів віком до 5 років, які отримують сукса-

метоній та у всіх пацієнтів, які отримують другу дозу суксаметонію. 

3. Індукція: 

• кетамін (перший крок) 2 мг/кг в/в або в/к;

ДОДАТОК A

Оцінка травми дихальних шляхів
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• етомідат (другий крок) 0,3 мг/кг в/в або в/к. 

4. Нейром’язова блокада: 

• похідні холіну 1,5 мг/кг в/в або в/к (2 мг/кг у пацієнтів віком до 

5 років) або 

• рокуроній 1,5 мг/кг в/в або в/к.

5. Уникайте хірургічного забезпечення прохідності дихальних 

шляхів у пацієнтів віком до 12 років; застосовуйте голкову крико-

тиреотомію (12–14 калібр); перевага надається трахеостомії 

порівняно з хірургічною крикотиреотомією. 

Якщо неможливо інтубувати: чи можна виконати штучну вен-

тиляцію мішком Амбу? (так/ні)

Важливі моменти вентиляції мішком Амбу: 

• Вправний оператор 

• Належна герметичність 

• Висування нижньої щелепи 

• Орофарингеальний повітропровід 

• Назальний повітропровід(-и) 

• Вентиляція мішком Амбу двома операторами 

Так: 

• Покращити положення, змінити лезо / оператора, метод 

маніпуляції на гортані, резиновий еластичний катетер. 

• Спробуйте виконати альтернативну методику: оптоволокон-

на інтубація, відеоларингоскоп, пристрій для трансілюмінації 

трахеї. 

• Більше 3 спроб інтубації можуть викликати неможливість 

виконання штучної вентиляції мішком Амбу внаслідок набряку, 

спричиненого ларингоскопією. 

• Хірургічне забезпечення прохідності дихальних шляхів (кри-

котиреотомія або трахеостомія). 

Ні: 

• Екстрений доступ – час іде на секунди. 

• Надгортанний повітропровід або хірургічна крикотиреотомія 

*До альтернативних методів інтубації належать: 

• відеоларингоскопія або пряма ларингоскопія (той метод, 

що не використовувався для первинної інтубації) 

• фіброендоскоп 

• пристрій для транстрахеальної ілюмінації 

• ретроградний провідник зі щипцями Маґілла 

• заміна медпрацівників 

** Хірургічне забезпечення прохідності дихальних шляхів вклю-

чає трахеостомію і хірургічну крикотиреотомію

ДОДАТОК B

Алгоритм дій для забезпечення  
прохідності дихальних шляхів
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Мета 

Мета цього Додатка – надати роз’яснення політики та прак-

тики Міноборони щодо включення в Настанови CPG «незатвер-

джених» показань для продуктів, які були схвалені Управлінням з 

контролю якості продуктів харчування і лікарських засобів США 

(FDA). Це стосується незатверджених показань при застосуван-

ні у пацієнтів, які належать до збройних сил. 

Вихідна інформація 

Використання продуктів, схвалених FDA, за незатвердженими 

показаннями, надзвичайно поширене в медицині США і зазвичай 

не регулюється окремими нормативними актами. Проте, згідно з 

федеральним законодавством, у деяких обставинах застосуван-

ня схвалених лікарських засобів за незатвердженими показан-

нями підлягає нормативним актам FDA, що регулюють використан-

ня «досліджуваних лікарських засобів». До цих обставин належить 

використання в рамках клінічних досліджень, а також, у військо-

вому контексті, використання за незатвердженими показаннями 

згідно з вимогами командування. Деякі види використання за 

незатвердженими показаннями також можуть підлягати окремим 

нормативним актам.

Додаткова інформація щодо  
застосування за незатвердженими  
показаннями згідно з cpg 

Включення в Настанови CPG застосувань за незатверджени-

ми показаннями не належить до клінічних випробувань і не є 

вимогою командування. Більше того, таке включення не передба-

чає, що армійська система охорони здоров’я вимагає, щоб 

лікарі, які працюють в структурах Міноборони, застосовували 

відповідні продукти за незатвердженими показаннями або роз-

глядали їх як «стандарт лікування». Натомість, включення в 

Настанови CPG застосувань за незатвердженими показаннями 

допомагає відповідальним медичним робітникам виконувати 

клінічну оцінку завдяки інформації про потенційні ризики та пере-

ваги альтернативних видів лікування. Рішення щодо клінічної оцінки 

належить відповідальному медичному працівнику в рамках відно-

син «лікар – пацієнт». 

Додаткові процедури 

Виважений розгляд 

Відповідно до вказаної мети, при розгляді застосувань за 

незатвердженими показаннями в Настановах CPG окремо вка-

зується, що такі показання не схвалені FDA. Крім того, розгляд 

підкріплений даними клінічних досліджень, в тому числі інформа-

цією про обережне використання продукту та всі попередження, 

видані FDA. 

Моніторинг забезпечення якості 

Процедура Міноборони щодо застосувань за незатвердже-

ними показаннями передбачає регулярний моніторинг забезпе-

чення якості з реєстрацією результатів лікування та підтверджених 

потенційних побічних явищ. З огляду на це ще раз підкреслюється 

важливість ведення точних медичних записів. 

Інформація для пацієнтів 

Належна клінічна практика передбачає надання відповідної 

інформації пацієнтам. У кожних Настановах CPG, що передбача-

ють застосування за незатвердженими показаннями, розгляда-

ється питання інформації для пацієнтів. За умови практичної 

доцільності слід розглянути можливість включення додатка з 

інформаційним листком для пацієнтів, що видаватиметься до або 

після застосування продукту. Інформаційний листок має в доступ-

ній для пацієнтів формі містити такі відомості: 

a) це застосування не схвалене FDA; 

b) причини, чому медичний працівник зі структури Міноборони 

може прийняти рішення використати продукт з цією метою; 

c) потенційні ризики, пов’язані з таким застосуванням.

ДОДАТОК C 

Додаткова інформація щодо застосування  
за незатвердженими показаннями
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Поширеність бактерії H. pylori в світі залишається значною на 

всіх континентах. Її зв’язок із такими тяжкими захворюваннями, як 

пептична виразка, лімфома шлунка, аденокарцинома тіла та 

антрального відділу шлунка, гастроезофагеальна рефлюксна 

хвороба, вимагає від медичних систем кожної країни більшої уваги 

до методів раннього виявлення H. pylori в популяції, а також обов’яз-

кового контролю за кожним випадком інфікування з метою ефек-

тивної ерадикації.

Це важливо ще й тому, що окрім захворювань, які здатна викли-

кати ця бактерія в шлунку, є й позашлункові хвороби, асоційовані з 

H. pylori. Зокрема є дані, що лімфоми інших локалізацій (не шлунко-

вих), а також запалення коронарних артерій, залізодефіцитна 

анемія, деякі хвороби шкіри та ревматологічні захворювання, і навіть 

бронхіальна астма, можуть бути патогенетично пов’язані із наявніс-

тю H. pylori в організмі. Відомо, що H. pylori загострює хронічні запа-

лення судин, посилює ендотеліальну дисфункцію та автоімунні 

реакції, такі як молекулярна мімікрія, що має значення з точки зору 

можливості ураження різних органів та систем організму людини.

Особливості мікроорганізму  
Helicobacter Pylori

H. pylori – це спіральна грамнегативна паличка, описана впер-

ше в 1983 році, ліпополісахариди на зовнішній мембрані цього 

мікроба є основним компонентом, що забезпечує його здатність 

до колонізації та персистенції в шлунку. У світі приблизно 50  % 

населення інфіковане H. pylori, але не у кожного з інфікованих 

відбувається розвиток захворювань, що пов’язано з особливос-

тями мікроорганізму, макроорганізму та факторами навколишньо-

го середовища.

Зараження H. pylori найчастіше відбувається в дитячому віці, 

при відсутності лікування бактерія може персистувати в організмі 

все життя, і кількість колоній цього мікроорганізму є набагато 

більшою, ніж кількість інших представників мікробіоти шлунка. 

Окрім шлункового епітелію, можливе також поширення H. pylori на 

ділянку проксимального відділу дванадцятипалої кишки, інколи на 

дистальний відділ стравоходу, проте найчастіше це трапляється 

лише за наявності ділянок метаплазії в цих відділах. 

Варто зазначити, що ймовірність розвитку захворювання у 

носіїв H. pylori залежить від деяких особливостей самого мікроба. 

Різні штами мають неоднакову здатність до впливу на ініціювання 

патологічного процесу в шлунку, що можна пояснити генетичними 

особливостями кожного з них. Так, відомо, що ті штами H. pylori, які 

мають хромосомну ділянку, відому як ген CagA (ген А, асоційова-

ний з цитотоксинами), пов’язані з підвищеним ризиком виразкової 

хвороби, передракових захворювань та раку шлунка, у порівнян-

ні зі штамами, які не мають цього гена, оскільки він здатен стимулю-

вати запальну реакцію слизової оболонки шлунка. Інформація 

щодо високої патогенності даних штамів H. pylori дала можливість 

розвитку лабораторної діагностики, під час якої у пацієнта, зара-

женого цим мікробом, визначають тип штаму, що в подальшому 

може визначити необхідність антибактеріального лікування. Окрім 

наявності названого гена, з точки зору патогенності, є штами  

H. pylori, які експресують особливо активний тип білка Vас A, він 

здатен руйнувати структуру шлункового епітелію, а також пригні-

чувати місцевий імунітет. Водночас неактивні форми цього вакуолі-

зуючого цитотоксину А не асоційовані із високим ризиком розвит-

ку патологічного процесу. Ще одним фактором ризику при наяв-

ності H. pylori є можливість виділяти специфічні білки зовнішньої 

мембрани, а саме: білок BabA (Blood group antigen-binding 

adhesin) та білок OipA / HopH (Outer inflammatory protein A). 

Перший відповідає за міцну адгезію бактеріальної клітини до стін-

ки клітини слизової оболонки, а другий, окрім адгезії, також сти-

мулює розвиток запалення. 
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Інфікування Helicobacter Pylori:  ризики для пацієнта та шляхи їх подолання 

Резюме
Інфікування Helicobacter Pylori вже давно перестало бути проблемою лише гастроентерологічного напряму, 

адже цей мікроорганізм здатен чинити патологічний вплив і на інші органи та системи. Ключову роль у розвитку 
захворювань відіграє надзвичайна стікійсть H. pylori до впливу внутрішніх захисних механізмів макрорганізму, її здат-
ність до експресії специфічних білкових структур, які забезпечують тривалу персистенцію в клітинах, а також чинять 
агресивний вплив на представників мікробіоти шлунка. На сьогодні беззаперечною є думка щодо небхідності 
обов’язкової ерадикації H. pylori в кожному випадку виявлення. Відповідно до сучасних міжнародних рекомендацій, 
у регіонах з низькою (≤15 %) резистентністю до кларитроміцину залишається актуальною потрійна терапія, яка 
складається з інгібітора протонної помпи, кларитроміцину та амоксициліну. Вона довела свою ефективність та добру 
переносимість, а також, завдяки наявності на фармацевтичному ринку готових наборів лікарських засобів, забез-
печує високий комплаєнс у всіх групах пацієнтів.

Ключові слова: ерадикація, потрійна терапія, резистентність



14

Лекції, огляди

Отже, існують штами H. pylori, які, завдяки своїм генетичним 

особливостям та здатності до виділення специфічних білкових 

факторів, асоціюються із вищим ризиком розвитку захворювань 

шлунка. Водночас стан макроорганізму, в якому персистує бак-

терія, також має значення з погляду ризиків ініціювання патологічних 

змін у шлунку. Це такі фактори, як стать (чоловіки мають вищий 

ризик), генетичні особливості (наявність генів або певних особливих 

ділянок у хромосомах), спосіб життя, особливості раціону тощо.

У порівнянні з іншими мікроорганізмами, ця бактерія є стійкою 

до всіх агресивних захисних механізмів, які є в шлунку. Зокрема, 

вона успішно уникає впливу кислоти завдяки здатності гідролізува-

ти сечовину з утворенням аміаку і регуляції експресії генів у відпо-

відь на зміни рН. Також H. рylori здатна виробляти білки зовнішньої 

мембрани, які зв’язуються з рецепторами на поверхні клітин шлун-

кового епітелію, внаслідок чого можуть зменшувати швидкість 

вимивання бактерій, тобто протистоїть перистальтиці. Також цей 

мікроорганізм вдало конкурує з іншими мікробами за рахунок 

продукції антибактеріальних пептидів. Отже, H. pylori – унікальна 

та надзвичайно цікава бактерія із небезпечними якостями.

H. pylori – від потрапляння в організм  
до варіантів розвитку хвороби

Після потрапляння H. pylori в шлунок відбувається реакція Т- та 

В-лімфоцитів, вивільнення інтерлейкіну-8, що призводить до інфіль-

трації середнього шару слизової оболонки шлунка та шлунково-

го епітелію поліморфноядерними лейкоцитами, які в подальшому 

фагоцитують бактеріальні клітини. Саме наявність цих лейкоцитів 

у слизовій оболонці шлунка є діагностичним критерієм активного 

гастриту, оскільки вони характеризують наявність запального 

процесу. Надалі запускається складний біохімічний про-

цес  із  вивільненням численних цитокінів та активацією факторів 

транскрипції, що стимулює та підтримує розвиток запалення.

Унаслідок запалення в шлунку відбуваються функціональні 

порушення. Так, при розвитку процесу в тілі шлунка пригнічуються 

парієтальні клітини з подальшою їх втратою, і, як наслідок, відбу-

вається значне і постійне зниження секреції соляної кислоти. При 

ураженні антрального відділу шлунка порушується процес вивіль-

нення гастрину та соматостатину. Залежно від розташування 

запального вогнища під впливом H. pylori подальший процес може 

розвиватися у двох напрямках із різними наслідками:

• �При запальному процесі в антральному відділі шлунка най-

частіше виникає пептична виразка;

• �При мультифокальному ураженні (тіло шлунка, антральна 

ділянка) розвивається атрофія слизової оболонки (втрата 

шлункових залоз), часткова кишкова метаплазія, внаслідок 

чого можуть розвинутися виразка або рак шлунка. 

Що стосується інших захворювань унаслідок інфікування 

H. pylori, то при наявності підвищеної кислотності в ділянці дванад-

цятипалої кишки відбувається вимивання жовчних кислот, подаль-

ше інтенсивне розмноження H. pylori, розвиток шлункової мета-

плазії, запалення та, з часом, утворення виразки. 

Розвиток MALT-лімфоми шлунка, асоційованої з H. pylori, від-

бувається унаслідок того, що ця бактерія здатна стимулювати 

інтенсивне утворення шлункової лімфоїдної тканини (в слизовій 

оболонці), згодом це призводить до формування низько- та висо-

кодиференційованих MALT-лімфом. Вони є моноклональними 

проліфераціями неопластичних В-клітин, які здатні інфільтрувати 

залози шлунка, і саме антигенним стимулом цих лімфом є H. pylori.

Іншим варіантом розвитку запального процесу, спричиненого 

H. pylori, є поступова прогресія від хронічного атрофічного гастри-

ту, метаплазії, дисплазії, до аденокарциноми шлунка. Не кожен 

випадок інфікування цією бактерією призводить до розвитку пухлин 

шлунка, що свідчить про недостатнє вивчення патогенезу захво-

рювання, однак відомо, що окрім H. pylori велику роль відіграють 

генетичні особливості макрорганізму. Зокрема, при тривалому 

впливі бактерії можуть накопичуватися мутації в геномі клітин шлун-

кового епітелію, що провокує подальшу злоякісну трансформацію.

Цікавими є і наслідки інфікування H. pylori з погляду позашлун-

кових локалізацій, оскільки індукована цією бактерією ендотелі-

альна дисфункція здатна чинити значний патологічний вплив на 

судини інших органів та систем. Це доводить необхідність подаль-

шого вивчення впливу H. pylori на організм людини в цілому та 

важливість вчасної ерадикації цієї бактерії.

Вибір тактики лікування –  
акцент на ефективності та зручності

Вибір схеми лікування пацієнтів, інфікованих Helicobacter pylori, 

відбувається передусім відповідно до сучасних рекомендацій, що 

базуються на засадах доказової медицини, які викладені в остан-

ньому з консенсусів Маастрихт VI/Флорентійському консенсусі. 

Також при виборі тактики лікування варто брати до уваги територі-

альні особливості захворюваності, місцеві рекомендації та прото-

коли, а також обов’язково враховувати попередній досвід лікування 

антибактеріальними препаратами кожного конкретного пацієнта.

В усьому світі зараз йде боротьба з нераціональним викорис-

танням антибактеріальних препаратів, оскільки їх неконтрольоване 

призначення та самостійне вживання призводять до розвитку резис-

тентності мікроорганізмів до препаратів. Ця проблема стосується 

й лікування інфекції H. pylori, оскільки з кожним роком підхід до ера-

дикаційної терапії може змінюватись через наявні факти резистент-

ності до попередніх схем. Так, наприклад, невпинно зростає резис-

тентність H. pylorі до деяких представників групи макролідів, фторхі-

нолонів, нітроімідазолів, що впливає на вибір схеми лікування.

На сьогодні, згідно із сучасними рекомендаціями, існують 

декілька варіантів ефективних схем лікування, які застосовують у 

різних випадках та як різні лінії терапії. Зокрема, залежно від від-

сотка резистентності до кларитроміцину, вибір першої лінії може 

бути на користь наступних схем:

1. У регіонах з низькою (<15 %) резистентністю до кларитроміцину:

• Потрійна терапія (кларитроміцин, ІПП і амоксицилін);

• �Квадротерапія з вісмутом (вісмут, ІПП, тетрациклін і метро-

нідазол);

2. У регіонах із високою резистентістю до кларитроміцину:

• Квадротерапія з вісмутом;

•� Квадротерапія без вісмуту (ІПП, кларитроміцин, амоксици-

лін і метронідазол).

У випадку відсутності ефекту лікування рекомендовані схеми 

другої, третьої та навіть четвертої ліній, які можуть включати одну із 
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наступних комбінацій: квадро- або потрійна терапія з додаванням 

левофлоксацину або кларитроміцину, потрійна терапія з рифабути-

ном та інші. Комбінації схем та препаратів залежать від того, яка схема 

лікування була обрана як перша лінія, який відсоток резистентності 

до кларитроміцину в даному регіоні, яка переносимість лікування 

пацієнтом, наявність побічних ефектів, супутніх захворювань тощо.

Однак у регіонах із низькою (<15 %) резистентністю до клари-

троміцину на сьогоднішній день актуальною схемою лікування 

інфекції H. pylori першої лінії залишається потрійна терапія на осно-

ві інгібіторів протонної помпи (ІПП), яка складається з наступного:

1. ІПП (наприклад, омепразол 20 мг двічі на день, лансопразол 

30 мг двічі на день, езомепразол 40 мг один раз на день, пантопра-

зол 40 мг один раз на день, рабепразол 20 мг двічі на день).

2. Кларитроміцин 500 мг двічі на день або метронідазол 500 мг 

двічі на день.

3. Амоксицилін 1000 мг двічі на день або метронідазол 500 мг 

двічі на день.

Тривалість лікування при виборі потрійної терапії складає не 

менше 14 днів, що зазначено в останній версії Маастрихтського 

консенсусу VI, а також було підтверджено в мета-аналізі 55 дослі-

джень бази Cochrane. Зазначено, що така тривалість лікування 

дозволяє досягти рівня ерадикації H. pylori від 81,9 %, тоді як при 

тривалості лікування 7 днів досягають рівня ерадикації лише 72,9 %. 

Отже, потрійна терапія є сучасною, ефективною та безпеч-

ною. У різних країнах світу при виборі цієї схеми лікування надають 

перевагу комбінованим наборам, що містять одразу всі три ком-

поненти призначеної схеми. В Україні також є лікарські форми, які 

містять необхідні лікарські засоби для проведення потрійної 

терапії. В складі цих наборів є наступні діючі речовини:

• �таблетки амоксициліну – 1 таблетка, вкрита оболонкою, 

містить амоксициліну тригідрат еквівалентно амоксициліну 

1000 мг;

• �таблетки кларитроміцину – 1 таблетка, вкрита оболонкою, 

містить кларитроміцину 500 мг;

• капсули омепразолу – 1 капсула містить омепразолу 20 мг.

З метою ерадикаційної терапії H. pylori рекомендовано вико-

ристовувати 1 стрип, що містить 2 капсули омепразолу, 2 таблетки 

кларитроміцину та 2 таблетки амоксициліну за 1-й день лікування: 

вранці та ввечері приймати 1 капсулу омепразолу і по 1 таблетці 

кларитроміцину та амоксициліну. 

Враховуючи, що такий набір містить усі три необхідні компо-

ненти лікування, вірогідність правильного прийому пацієнтом та 

дотримання достатньої тривалості лікування буде високою, тому 

й шанси на одужання так само будуть хороші. Не останню роль 

також відіграє прихильність хворого до лікування, адже велика 

кількість таблеток у різних пакуваннях може призвести до плута-

нини та відсутності комплаєнсу. Зручність набору потрійної 

терапії забезпечує прогнозований результат, а безпека та якість 

діючих речовин, які відповідають сучасним міжнародним реко-

мендаціям ерадикаційної терапії, гарантує високу ефекивність 

лікування. 

Висновки

Негативні наслідки інфікування Helicibacter pylori вимагають 

обов’язкового проведення ерадикаційної терапії в кожному 

випадку виявлення, адже це допоможе запобігти розвитку не 

тільки виразкової хвороби, а й таких тяжких інвалідизуючих захво-

рювань, як аденокарцинома шлунка та лімфома шлунка. Оскільки 

ризики зараження Н. pylori є високими в кожній країні світу, ця 

проблема залишатиметься актуальною ще тривалий час. Підхід 

до лікування повинен включати в себе багато факторів, зокрема: 

особливості регіону перебування пацієнта, його індивідуальний 

анамнез, ризики та застороги щодо резистентності до антибак-

теріальних препаратів, безпечність лікарських засобів та зручність 

прийому ліків. 

Додаткова інформація. Автори заявляють про відсутність кон-

флікту інтересів.
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Summary
Helicobacter pylori infection: risks for the patient and ways to overcome them
O. M. Barna, Ya. V. Korost

Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Infection with Helicobacter Pylori has long ceased to be a problem only in the gastroenterological direction, because this microorganism is capable of 
having a pathological effect on other organs and systems. A key role in the development of diseases is played by the extreme flow of H. pylori to the influence 
of the internal protective mechanisms of the macroorganism, its ability to express specific protein structures that ensure long-term persistence in cells, and also 
have an aggressive effect on representatives of the stomach microbiota. Today, the opinion regarding the necessity of mandatory eradication of H. pylori in 
every case of detection is indisputable. According to modern international recommendations, in regions with low (≤15 %) resistance to clarithromycin, triple 
therapy remains relevant, which consists of a proton pump inhibitor, clarithromycin and amoxicillin. It has proven its effectiveness and good tolerability, and thanks 
to the availability of ready-made sets of medicines on the pharmaceutical market, it provides good compliance in all groups of patients.
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Ішемічна нейропатія зорового нерва (ІНЗН) є однією з важли-

вих причин стійкого зниження зорових функцій і формування част-

кової атрофії зорового нерва. Патогенез цього стану є багато-

факторним і включає порушення мікроциркуляції, ендотеліальну 

дисфункцію, оксидативний стрес та нейродегенеративні проце-

си, що призводять до ушкодження гангліозних клітин сітківки та їх 

аксонів [1, 2]. Порушення перфузії у судинах, які живлять зоровий 

нерв, супроводжується розвитком локальної ішемії, енергетичного 

дефіциту нейронів та активацією каскаду апоптозу.

Важливу роль у розвитку ішемічного ушкодження зорового 

нерва відіграє ендотеліальна активація, що супроводжується 

підвищенням експресії адгезійних молекул, зокрема міжклітинної 

адгезійної молекули-1 (ICAM-1, CD54). Цей маркер відображає 

ступінь запально-судинної реакції та лейкоцитарної адгезії до 

ендотелію, що сприяє порушенню мікроциркуляції та прогресу-

ванню ішемічного ушкодження тканин ока [3–5].
У сучасній офтальмології особливу увагу приділяють нейро-

протекторним підходам до лікування оптиконейропатій. 

Нейропротекція спрямована на збереження життєздатності 

гангліозних клітин сітківки, стабілізацію клітинних мембран, змен-

шення оксидативного стресу та нормалізацію нейронально-глі-

альної взаємодії [6]. Одним із препаратів, що широко застосову-

ється з цією метою, є цитиколін, який бере участь у синтезі фос-

фоліпідів клітинних мембран, інгібує фосфоліпазу A2 та сприяє 

відновленню нейрональних структур в умовах ішемії [7].
Експериментальні та клінічні дослідження показали, що цити-

колін здатний покращувати функціональний стан зорового нерва, 

підвищувати електрофізіологічну активність гангліозних клітин сіт-
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Ефективність комбінованої терапії з електрофорезом 
цитиколіну (ОМК-2) при ішемічній нейропатії зорового нерва

Резюме
Ішемічна нейропатія зорового нерва є однією з причин стійкого зниження зорових функцій і характеризується 

поєднанням нейродегенеративних та мікросудинних механізмів ушкодження. Пошук методів, здатних підсилити 
ефективність консервативного лікування та забезпечити стабільніший клінічний ефект, залишається актуальним.

Мета – оцінити ефективність комбінованого лікування із застосуванням електрофорезу цитиколіну (ОМК-2) 
протягом 10 діб з подальшою інстиляцією препарату ОМК-2 у вигляді очних крапель упродовж 12 місяців у порівнянні 
зі стандартною медикаментозною терапією у пацієнтів з ішемічною нейропатією зорового нерва.

Матеріали та методи. У проспективне порівняльне дослідження включено 58 пацієнтів (58 очей) з ішемічною 
нейропатією зорового нерва різного ґенезу. Пацієнти були поділені на дві групи: група 1 (n=26) отримувала 
стандартну терапію у поєднанні з курсом назально-орбітального електрофорезу цитиколіну (10 процедур) та 
інстиляціями ОМК-2 протягом 12 місяців; група 2 (n=32) отримувала лише стандартну терапію. Оцінювали макси-
мально кориговану гостроту зору (МКГЗ), товщину шару перипапілярних нервових волокон (RNFL), показник 
електричної чутливості зорового нерва за фосфеном (ПЕЧф), рівень CD54 (ICAM-1) та HbA1c на початку досліджен-
ня і через 12 місяців. Дані аналізували непараметричними методами.

Результати. Через 12 місяців МКГЗ у групі комбінованої терапії була значно вищою, ніж у групі стандартного 
лікування (0,53 [0,30;0,60] проти 0,30 [0,17;0,30]; p=0,018). Приріст МКГЗ становив +0,33 [0,20;0,40] у групі 1 та +0,10 
[0,05;0,15] у групі 2 (p=0,018). У групі 1 відзначалися більш виражене зниження рівня CD54 (p=0,036), кращі структурні 
показники RNFL (p=0,026) та сприятливіша динаміка ПЕЧф (p=0,048). Частота клінічно значущої відповіді на лікування 
була майже вдвічі вищою у групі комбінованої терапії (88,5 % проти 50,0 %; p=0,002).

Висновки. Додавання електрофорезу з цитиколіном (ОМК-2) з інстиляціями ОМК2 до комплексної терапії 
основного захворювання асоціюється з більш вираженим та стабільним покращенням зорових функцій через 12 
місяців і супроводжується сприятливою динамікою маркерів ендотеліальної активації, нейрофункціональних і 
структурних показників, включно у пацієнтів із цукровим діабетом 2-го типу.

Ключові слова: хронічна судинна оптиконейропатія, цитиколін, RNFL, CD54 (ICAM-1), нейропротекція, цукровий 
діабет, постконтузійна оптиконейропатія, гіпертонічна хвороба
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ківки та сприяти стабілізації структурних показників при різних 

формах оптиконейропатій [8, 9]. Разом із тим, ефективність різних 

способів доставки препарату, зокрема локальних фізіотерапев

тичних методів, залишається недостатньо вивченою.

Одним із перспективних підходів є застосування назально-ор-

бітального електрофорезу цитиколіну, який дозволяє створювати 

локальну концентрацію препарату в ділянці зорового нерва та 

потенційно посилювати його нейропротекторну дію. Однак клініч-

ні дані щодо довготривалої ефективності такого підходу залиша-

ються обмеженими.

У зв’язку з цим актуальним є вивчення впливу комбінованої 

терапії з використанням електрофорезу цитиколіну та тривалих 

інстиляцій препарату на функціональні, структурні та біохімічні 

показники у пацієнтів з ішемічною нейропатією зорового нерва.

Мета дослідження – оцінити ефективність комбінованого ліку-

вання із застосуванням електрофорезу цитиколіну (ОМК-2) про-

тягом 10 діб з подальшою інстиляцією препарату ОМК-2 у вигляді 

очних крапель упродовж 12 місяців у порівнянні зі стандартною 

медикаментозною терапією у пацієнтів з ішемічною нейропатією 

зорового нерва.

Матеріал та методи дослідження

Дизайн дослідження. Дослідження мало проспективний 

порівняльний характер і проводилося з метою оцінки ефективнос-

ті різних схем консервативного лікування у пацієнтів із ішемічною 

нейропатією зорового нерва (ІНЗН). Обстеження пацієнтів вико-

нували на початку дослідження (V0) та через 12 місяців спостере-

ження та лікування (V12). Усі учасники підписали інформовану 

згоду на участь у дослідженні. Дослідження проводилося відпо-

відно до принципів Гельсінської декларації та було схвалено 

локальною комісією з біоетики (протокол № 23 від 01.05.2024).

Характеристика вибірки. У дослідження було включено 58 паці-

єнтів (58 очей) з ішемічною нейропатією зорового нерва різного 

ґенезу. Вік пацієнтів склав 56,5 (44; 64) року (діапазон 36–68 років). Усі 

пацієнти були поділені методом послідовного включення на дві групи 

залежно від застосованої терапевтичної тактики (рис. 1). Групу 1 

склали 26 пацієнтів (26 очей), групу 2 становили 32 пацієнти (32 ока).

Критерії включення. До дослідження включали пацієнтів віком 

≥18 років із клінічно підтвердженою ішемічною нейропатією зоро-

вого нерва. Діагноз встановлювали на підставі зниження макси-

мально коригованої гостроти зору (МКГЗ), наявності офтальмоско-

пічних ознак ураження зорового нерва (блідість диска зорового 

нерва), а також зменшення товщини шару перипапілярних нерво-

вих волокон (RNFL) за даними оптичної когерентної томографії 

(ОКТ). Обов’язковою умовою включення була стабільність клінічно-

го стану протягом щонайменше 3 місяців до початку дослідження.

Усі пацієнти мали можливість пройти повний комплекс клінічних 

і лабораторних обстежень на етапах спостереження (V0 та V12) 

та дотримувалися стандартної терапії основного захворювання.

Критерії виключення. З дослідження виключали пацієнтів із 

гострими ураженнями зорового нерва (неврит зорового нерва, 

гостра ішемічна оптична нейропатія), активною патологією сітків-

ки, прогресуючими захворюваннями центральної нервової сис-

теми, попередніми внутрішньоочними хірургічними втручаннями 

протягом останніх 6 місяців, декомпенсованими системними 

захворюваннями (зокрема неконтрольованим цукровим діабетом 

або артеріальною гіпертензією), а також за наявності протипо-

казань до проведення електрофорезу або неможливості завер-

шення повного періоду спостереження.

Клінічна стратифікація пацієнтів. З метою аналізу можливого 

впливу етіологічних факторів на результати лікування пацієнтів 

додатково стратифікували залежно від основного захворювання, 

що призвело до розвитку ішемічної нейропатії зорового нерва:

• пацієнти з артеріальною гіпертензією (І та ІІ ст.)

• пацієнти з цукровим діабетом 2-го типу;

• �пацієнти з постконтузійною ішемічною нейропатією зорово-

го нерва.

Такий підхід дозволив урахувати клінічну неоднорідність вибір-

ки та оцінити ефективність лікування залежно від етіологічних 

факторів.

Пацієнти з наявністю цукрового діабету та гіпертонічної хворо-

би проходили консультацію терапевта й ендокринолога з метою 

оцінки системного стану, корекції метаболічних порушень та 

оптимізації контролю артеріального тиску і глікемії. Хворі з підоз-

рою на посттравматичні або постконтузійні ураження додатково 

отримували консультацію невролога.

Методи обстеження. Усім пацієнтам проводили стандартне 

офтальмологічне обстеження, яке включало визначення МКГЗ, 

біомікроскопію переднього відрізка ока, офтальмоскопію очного 

дна та вимірювання внутрішньоочного тиску (ВОТ).

Структурний стан зорового нерва оцінювали за допомогою 

ОКТ із визначенням товщини RNFL.

Нейрофункціональний стан зорового нерва оцінювали за 

допомогою визначення показ

ника електричної чутливості за 

фосфеном (ПЕЧф).

Лабораторне обстеження 

включало визначення рівня 

маркера ендотеліальної акти

вації CD54 (ICAM-1) у сироватці 

крові методом імунофермент

ного аналізу, а також рівня глі-

козильованого гемоглобіну 

(HbA1c).

Лікування. Лікування пацієн-

тів з ішемічною нейропатією Рис. 1. Архітектура проспективного дослідження
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зорового нерва (МКХ-10: H47.01) прово-

дили відповідно до сучасних рекомен-

дацій, з урахуванням відсутності специ-

фічної терапії з доведеною ефективністю, 

воно включало корекцію системних фак-

торів ризику, застосування медикамен-

тозних засобів, спрямованих на покра-

щення мікроциркуляції та нейропротек-

цію, а також допоміжні фізіотерапевтичні 

методи. 

Комплекс лікувальних заходів форму-

вали відповідно до клінічного маршруту 

пацієнта (який складено за наказом 

МОЗ України від 28.09.2012 № 751) з ура-

хуванням етіології ішемічної нейропатії 

зорового нерва та індивідуальних клініч-

них характеристик. Усі пацієнти отримували стандартну медика-

ментозну терапію, спрямовану на корекцію судинних і метаболіч-

них порушень. 

У пацієнтів групи 1 базову терапію доповнювали курсом 

назально-орбітального електрофорезу з препаратом ОМК-2 

(10 процедур) з подальшим його тривалим застосуванням у 

вигляді очних інстиляцій по 1 краплі 3 рази на день протягом 12 

місяців, тоді як пацієнти групи 2 отримували лише стандартне 

лікування. 

Методика електрофорезу. Процедуру проводили щоденно 

протягом 10 днів. Стерильні марлеві турунди, змочені розчином 

препарату ОМК-2, вводили в середній носовий хід. Активний елек-

трод розташовували в ділянці верхньої губи, індиферентний елек-

трод – на задній поверхні шиї. Сила струму поступово збільшува-

лася від 0,3–0,5 мА до 1 мА, тривалість процедури – від 5 до 10–12 

хвилин (рис. 2).

Оцінка ефективності лікування. Основним критерієм ефектив-

ності лікування вважали підвищення МКГЗ протягом періоду спо-

стереження.

Додатково аналізували динаміку структурних показників (тов-

щина RNFL), нейрофункціональних параметрів (ПЕЧф) та лабо-

раторних маркерів ендотеліальної активації (CD54).

Для кількісної оцінки ефекту лікування використовували 

аналіз зміни показників між початковим та кінцевим етапами 

спостереження (Δ = V12 – V0). Клінічно значущою відповіддю на 

лікування вважали підвищення МКГЗ на ≥0,1 порівняно з вихідним 

рівнем.

Статистичну обробку даних проводили з використанням 

непараметричних методів у зв’язку з ненормальним розподілом 

показників. Дані наведені у вигляді медіани та міжквартильного 

інтервалу (Me [Q1; Q3]).

Для міжгрупового порівняння застосовували критерій Манна 

– Уїтні, для оцінки динаміки показників – аналіз різниці Δ. Частотні 

показники порівнювали з використанням χ² або точного критерію 

Фішера. Кореляційний аналіз проводили за методом Спірмена. 

Рівнем статистичної значущості вважали p<0,05. Статистичну 

обробку отриманих даних проводили з використанням програм-

ного пакета JASP (Version 0.18.3, University of Amsterdam, 

Netherlands).

Результати

У дослідженні вивчали 58 очей з хронічною ішемічною ней-

ропатією зорового нерва, які були поділені враховуючи лікуван-

ня: група 1 – комплексна терапія з додаванням електрофорезу 

ОМК2 (n = 26); група 2 – стандартна терапія без електрофорезу 

(n = 32).

Серед обстежених 20 пацієнтів (34,5 %) мали ГХ II – III ступенів, 

у 18 осіб (31,0 %) діагностовано ЦД2, у решти – ПОН. 

Вихідні характеристики пацієнтів. На момент включення у 

дослідження достовірних міжгрупових відмінностей за вихідною 

гостротою зору (МКГЗ V0) між групами лікування не виявлено (p = 

0,71). Медіана МКГЗ становила 0,20 [0,10; 0,30] у групі 1 та 0,20 [0,10; 

0,30] у групі 2. Водночас медіана МКГЗ іншого ока дорівнювала 

1,00 [1,00; 1,00]. 
Початкові рівні маркерів ендотеліальної активації (CD54), тов-

щини шару перипапілярних нервових волокон (RNFL), показників 

електричної чутливості зорового нерва за фосфеном (ПЕЧф), а 

також вік і рівень HbA1c статистично значуще не відрізнялися між 

групами лікування (p>0,05 для всіх порівнянь), що свідчило про їхню 

клінічну зіставність на початку дослідження.

Детальна характеристика клініко-лабораторних показників 

залежно від групи лікування та типу супутньої патології наведена 

у таблиці 1.

Динаміка зорових функцій. Через 12 місяців спостереження 

в обох групах відзначалося покращення гостроти зору, однак 

вираження цього ефекту суттєво відрізнялося залежно від схеми 

лікування. У групі 1 медіана МКГЗ зросла до 0,53 [0,30; 0,60], тоді 

як у групі 2 – до 0,30 [0,25; 0,33], (p = 0,018). У пацієнтів з ЦД2, які 

отримували комбіновану терапію з ОМК2 у вигляді інстиляцій і 

електрофорезу (група 1), відзначалося більш виражене покра-

щення зорових функцій, порівняно з пацієнтами, які отримували 

стандартну терапію (група 2). Медіана МКГЗ V12 у групі 1 (ЦД) 

становила 0,60 [0,17; 0,85], тоді як у групі 2 – 0,30 [0,10; 0,30] (р<0,05) 

(див. табл. 1).

Через 12 місяців спостереження у всій групі комбінованої 

терапії відзначалися достовірно кращі кінцеві функціональні, 

структурні та лабораторні показники, порівняно з групою стан-

дартного лікування (табл. 2). 

Рис. 2. Таргетна доставка: електрофорез + інстиляції (ОМК-2)

Ударна фаза (10 днів): 
назально орбітальний 
електрофорез створює 
високу локальну концентрацію 
цитиколіну безпосередньо 
у ділянці зорового нерва

Цитиколін відновлює синтез фосфоліпідів мембран, інгібує фосфоліпазу А2 
та запобігає апоптозу в умовах енергетичного дефіциту

Підтримувальна фаза 
(12 місяців): тривалі 
інстиляції ОМК-2 
забезпечують постійний 
нейропротекторний фон
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Для кількісної оцінки ефекту лікування проведено аналіз дина-

міки показників (Δ = V12 – V0). У групі комбінованої терапії медіана 

приросту гостроти зору становила ΔМКГЗ = +0,33, тоді як у групі 

стандартної терапії – лише +0,10. Міжгрупова різниця за ΔМКГЗ 

була статистично значущою (p = 0,018), що свідчить про додатко-

вий позитивний вплив довготривалої дії препарату ОМК2 на віднов-

лення зорових функцій (рис. 3). 

Для кількісної оцінки ефекту лікування проведено аналіз дина-

міки показників (Δ = V12–V0), результати якого наведені у таблиці 3. 

Аналіз динаміки показників показав, що приріст гостроти зору у 

пацієнтів з ЦД2 був суттєво більшим у групі комбінованої терапії (ΔМКГЗ 

= +0,30) порівняно зі стандартною терапією (ΔМКГЗ = +0,10). 

Аналогічна тенденція спостерігалася і для структурних показників: у 

групі 1 приріст RNFL був більш вираженим, що свідчить про кращу 

стабілізацію зорового нерва в умовах метаболічного стресу. Після 

лікування у пацієнтів з ЦД2, які отримували ОМК2 у вигляді інстиляцій і 

Таблиця 1. Клініко-лабораторні показники залежно від групи лікування та типу супутньої патології

Показник

Група 1 (n=26) Група 2 (n=32)

ГХ,
n=8

ЦД2,
n=7 ПОН, n=11 ГХ, n=12 ЦД2, n=11 ПОН, n=9

Me [Q1; Q3]

HbA1c, % 4,4
[4,2;4,45]

6,9
[6,8; 7,3]

4,5
[4,4;4,6] 4,45 [4,2; 4,6] 6,9

[6,6;7,4]
4,4

[4,2;4,5]

МКГЗ V0 0,32
[0,1; 0,48]

0,3
0,1;0,45]

0,1
[0,1;0,3]

0,1
[0,1; 0,3]

0,1
[0,1;0,3]

0,3
[0,3;0,3]

МКГЗ V12 0,53
[0,3; 0,73]*

0,6
[0,17;0,85]*

0,3
[0,3;0,6] 0,28 [0,17;0,3] 0,17

[0,1;0,3]
0,3

[0,3;0,4]

CD54 V0, кл/мкл 223 [222; 232] 288
 [282; 297]

222
[212; 232]

222 
[221; 227]

288 
[285; 294] 222 [221; 232]

CD54 V12, кл/мкл 197
 [187; 209]

253
[238; 259]*

200 
[197; 208]

202 
[199; 208]

273 
[266; 279]

206 
[201;208]

RNFL V0, мкм 93,2 [88,7; 97,6] 88,6 
[86,4; 96,4] 89,2 [86,6; 98,6] 88,2 [86,5; 93,2] 89,2 [88,5; 96,6] 88,6 [86,4; 89,4]

RNFL V12, мкм 103,3 [96,5; 
104,3]* 

103,2 [94,4; 104,2] 
* 99,8 [94,8; 102,4] 99,2 [89,7; 100,7] 99,2 [96,4; 102,4] 99,2 [92,2; 99,8]

ПЕЧф V0, мкА 102 
[99; 103]

102 
[99; 103]

99
[99;102]

102
[99;102,5] 104 [102;106] 102

[99;104]

ПЕЧф V12, мкА 96 
[91; 98]

94 
[88; 98]

94 
[90; 98]

96 
[92; 98,5]

98 
[96; 99]

98 
[89; 99]

Вік, роки 64 
[63; 66,5]

58
 [53; 64]

43 
[39; 45]

65,5 
[63; 67]

57 
[54; 59]

43 
[42; 44]

Примітки: Me – медіана; Q1–Q3 – міжквартильний інтервал. *р<0,05 – порівняння за критерієм Манна – Уїтні між відповідними підгрупами; 
Скорочення: МКГЗ – максимально коригована гострота зору; RNFL – товщина шару перипапілярних нервових волокон; ПЕЧф – показник електричної чутливості 
зорового нерва; CD54 – міжклітинна адгезійна молекула-1; HbA1c – глікозильований гемоглобін; ГХ – гіпертонічна хвороба II – III ступенів; ЦД2 – цукровий діабет 
2-го типу; ПОН – постконтузійна оптиконейропатія.

Таблиця 2. Міжгрупові відмінності за кінцевими клінічними та 
лабораторними показниками (через 12 місяців спостереження)

Показник
Група 1, n=26 Група 2, n=32

U p
Me [Q1; Q3]

МКГЗ V12 0,53  
[0,30; 0,60]

0,30  
[0,17; 0,3] 265,0 0,018

CD54 V12, кл/
мкл

198  
[189; 206]

203,5  
[199; 206] 282,0 0,036

RNFL V12, мкм 102,0 [94,8; 
104,2]

99,2 [91,5; 
100,7] 273,5 0,026

ПЕЧф V12, мкА 94  
[88; 98]

98  
[92; 99] 289,0 0,048

Примітки: U – значення критерію Манна – Уїтні; p – рівень статистичної 
значущості при міжгруповому порівнянні; статистично значущими вважали 
значення p < 0,05. 
Скорочення: МКГЗ – максимально коригована гострота зору; RNFL – товщина 
шару перипапілярних нервових волокон; ПЕЧф – показник електричної чутливості 
зорового нерва; CD54 – міжклітинна адгезійна молекула-1; Me – медіана; Q1–
Q3 – міжквартильний інтервал.

Група 1 Група 1

Значне відновлення гостроти зору 

Приріст +0,33 Приріст +0,10

V0=0,20 V12=0,53 V0=0,20 V12=0,30

Завдяки тривалому нейропротекторному фону пацієнти, які 
отримували комбіновану терапію, продемонстрували втричі 

більший приріст максимально коригованої гостроти зору (МКГЗ) 
порівняно зі стандартним лікуванням

Рис. 3. Міжгрупова різниця за ΔМКГЗ за 12 місяців спостереження 
в залежності від стратегії лікування в групах
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електрофорезу, відзначалося також більш значне зниження рівня 

CD54 порівняно з групою стандартної терапії, що вказує на додатко-

вий позитивний вплив комбінованого лікування на зменшення ендоте-

ліальної активації.

Клінічно значуща відповідь на лікування. Аналіз частоти клініч-

но значущої функціональної відповіді показав, що у групі 1 покра-

щення зорових функцій було зафіксовано у 23 з 26 пацієнтів (88,5 %), 

тоді як у 3 осіб (11,5  %) істотних змін не відзначалося. Випадків 

погіршення зору в цій групі не зареєстровано.

У групі 2 покращення зорових функцій спостерігалося лише у 

половини пацієнтів (16 з 32; 50,0 %), у 15 осіб (46,9 %) зміни були 

відсутні, а в одному випадку (3,1 %) зафіксовано погіршення. Таким 

чином, частота клінічно значущої позитивної відповіді у групі ком-

бінованої терапії була майже вдвічі вищою, порівняно зі стандарт-

ною терапією (χ²=9,63, р=0,002).

Графічне представлення клінічної відповіді на лікування наве-

дено на рисунку 4.

Маркери ендотеліальної активації (CD54). Після лікування у 

групі 1 спостерігалося більш 

виражене зниження рівня 

CD54, порівняно з групою 2. 

Медіана CD54 після лікуван-

ня становила 198 [189; 206] у 

групі 1 та 203,5 [199; 206] у 

групі 2; міжгрупова різниця 

була статистично значущою 

(p = 0,036).

Аналіз динаміки показав, 

що у групі комбінованої 

терапії медіана ΔCD54 ста-

новила –27 [–36; –19], тоді як у 

групі стандартного лікування 

— –18,5 [–25; –14] (p = 0,036).

Структурний показник 

зорового нерва (RNFL). 

Через 12 місяців у групі 1 

зафіксовано достовірно 

кращі показники товщини 

RNFL (рис. 5). Медіана RNFL 

становила 102,0 [94,8; 104,2] 
мкм у групі комбінованої 

терапії та 99,2 [91,5; 100,7] мкм у групі стандартного лікування (p 

= 0,026), причому вихідні значення RNFL між групами не відрізня-

лися (p = 0,35).

Приріст RNFL у групі 1 був більшим (ΔRNFL = +12,8 [8,2; 16,6] мкм) 

порівняно з групою 2 (ΔRNFL = +10,5 [5,0; 13,5] мкм), різниця між 

групами була статистично значущою (p = 0,026) (рис. 5).

Показники електричної чутливості зорового нерва. Після 

лікування міжгрупові відмінності за ПЕЧф V12 досягали рівня 

статистичної значущості (p = 0,048). Аналіз динаміки показав 

більш виражене зниження ПЕЧф у групі 1 (ΔПЕЧф = –6,5 [–11; –2]) 

порівняно з групою 2 (ΔПЕЧф = –4,0 [–8; –1]; p = 0,048), що може 

свідчити про кращу нормалізацію мікроциркуляторних проце-

сів (рис. 6).

Таблиця 3. Динаміка основних клінічних показників у групах лікування  
(Δ = V12–V0)

Показник Група 1, n=26 Група 2, n=32 p

ΔМКГЗ +0,33 [0,20; 0,40] +0,10 [0,05; 0,15] 0,018

ΔCD54, кл/мкл –27 [–36; –19] –18,5 [–25; –14] 0,036

ΔRNFL, мкм +12,8 [8,2; 16,6] +10,5 [5,0; 13,5] 0,026

ΔПЕЧф, мкА –6,5 [–11; –2] –4,0 [–8; –1] 0,048

Примітка: p – рівень статистичної значущості при міжгруповому порівнянні 
(критерій Манна – Уїтні). 
Скорочення: МКГЗ – максимально коригована гострота зору; RNFL – товщина 
шару перипапілярних нервових волокон; ПЕЧф – показник електричної чутливості 
зорового нерва за фосфеном; CD54 – міжклітинна адгезійна молекула-1; Δ – 
різниця між показниками через 12 місяців та вихідними значеннями (V12 – V0); 
Me – медіана; Q1–Q3 – міжквартильний інтервал.

Рис. 4. Результати лікування через 12 місяців у досліджуваних групах

Група 1 (ОМК-2) Група 2 (Стандарт) 

пацієнтів із клінічно значущим
покращенням (МКГЗ ≥±0,1).
0 % погіршення.

Покращення (88,5 %) Покращення (50,0 %) 
Без змін (46,9 %)  
Погіршення (3,1 %)     

Без змін / немає покращення (11,5 %) 

пацієнтів із покращенням. 
3,1 % з погіршенням зору

Частота позитивної клінічної відповіді зростає майже вдвічі. 
(р=0,002) Комбінована терапія не лише стимулює відновлення, 

але й надійно блокує подальшу втрату зору

Рис. 5. Структурний показник зорового нерва (RNFL) у досліджуваних групах
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Ранговий кореляційний аналіз Спірмена виявив сильний 

позитивний зв’язок між МКГЗ V0 та МКГЗ V12 (r = 0,70), а також 

помірний негативний зв’язок між належністю до групи лікування 

та кінцевою гостротою зору (r = –0,32), що відображає асоціа-

цію кращих функціональних результатів із застосуванням елек-

трофорезу.

Обговорення

Отримані результати свідчать, що додавання електрофорезу 

з цитиколіном (ОМК-2) та тривалих інстиляцій препарату до стан-

дартної терапії асоціюється з більш вираженим і стабільним 

покращенням зорових функцій у пацієнтів з ішемічною нейропаті-

єю зорового нерва.

На момент включення у дослідження групи були клінічно 

зіставними за основними функціональними, структурними та 

біохімічними показниками, що дозволяє пов’язувати виявлені 

відмінності у віддалених результатах саме з різницею терапе-

втичних підходів. Подібний дизайн відповідає сучасним методо-

логічним рекомендаціям щодо оцінки ефективності терапевтич-

них утручань у клінічних дослідженнях [10]. Така вихідна однорід-

ність дозволяє обґрунтовано пов’язувати виявлені міжгрупові 

відмінності у віддалених результатах саме з різницею тера

певтичних підходів, що відповідає сучасним методологічним 

вимогам до клінічних досліджень [5].
Ключовим результатом дослідження є значно кращі функціо-

нальні показники у пацієнтів, які отримували комбіновану терапію 

з додаванням ОМК2 у вигляді інстиляцій і електрофорезу. Через 

12 місяців спостереження медіана МКГЗ була значно вищою у 

групі 1, порівняно з групою стандартного лікування (0,53 [0,30; 

0,60] проти 0,30 [0,25; 0,33]; p = 0,018), а аналіз динаміки підтвердив 

суттєво більший приріст гостроти зору (ΔМКГЗ: +0,33 проти +0,10; 

p = 0,018). Проведений аналіз клінічно значущої відповіді на ліку-

вання продемонстрував не лише вищу частоту позитивної відпо-

віді у групі комбінованої терапії (88,5 % проти 50,0 %), але й від-

сутність випадків погіршення зору, що принципово відрізняє її від 

стандартної терапії. Така структура відповіді узгоджується з 

сучасними уявленнями про необхідність багатокомпонентного 

впливу на ішемічно-дегенеративні процеси зорового нерва, коли 

поєднання фармакологічного та фізіотерапевтичного впливів 

забезпечує більш стабільний і відтворюваний функціональний 

результат [6, 7].

Біологічна правдоподібність отриманого функціонального 

ефекту підтверджується узгодженими змінами маркера ендо-

теліальної активації CD54. У групі комбінованої терапії рівень 

CD54 після лікування був достовірно нижчим, а його зниження 

за період спостереження – більш вираженим, порівняно зі 

стандартною терапією (ΔCD54: –27 проти –18,5; p = 0,036). 

Відомо, що CD54 (ICAM-1) відображає ступінь ендотеліальної 

активації та лейкоцитарної адгезії і відіграє ключову роль у 

розвитку мікросудинного ушкодження, ішемії та хронічного 

запалення в тканинах ока [8–10]. У цьому контексті більш сут-

тєве зниження CD54 у групі комбінованої терапії може розгля-

датися як одна з патогенетичних ланок, що опосередковує 

покращення мікроциркуляції та сприяє функціональному від-

новленню.

Позитивний ефект терапії з додаванням ОМК2 у вигляді 

інстиляцій і електрофорезу підтверджується також структурни-

ми даними. У групі комбінованої терапії через 12 місяців спо-

стерігалася більша товщина RNFL та достовірно більший її 

приріст (ΔRNFL: +12,8 проти +10,5; p = 0,026). Хоча RNFL тради-

ційно розглядають як відносно стабільний морфологічний показ-

ник, його позитивна динаміка в умовах лікування може відобра-

жати зменшення ішемічного навантаження, покращення трофі-

ки та стабілізацію нейроретинальних структур, що раніше 

описано в роботах, присвячених нейропротекції при глаукомі 

та ішемічній оптиконейропатії [8, 11–13]. З клінічної точки зору 

поєднання кращої гостроти зору та сприятливішої динаміки 

RNFL формує цілісну картину впливу комбінованої терапії з 

нейропротекторами не лише на симптом, а й на структурний 

субстрат патології.

Окремої уваги заслуговують результати електричної чутливості 

зорового нерва. Міжгрупові відмінності після лікування та більш 

виражене зниження ПЕЧф у групі 1 (p = 0,048) можуть свідчити про 

більш повну нормалізацію нейрофункціональної відповіді. 

Зниження показника свідчить про покращення функціональної 

чутливості зорового нерва, що узгоджується з даними електрофі-

зіологічних досліджень [14].
Важливим доповненням до основних результатів є страти-

фікований аналіз за типом супутньої патології. У підгрупі паці-

єнтів з цукровим діабетом 2-го типу, які характеризуються 

хронічною ендотеліальною дисфункцією, оксидативним стре-

сом, комбінована терапія забезпечувала вищу кінцеву гостро-

ту зору та більш виражене зниження CD54. Це має особливе 

клінічне значення, оскільки саме у цієї категорії пацієнтів ефек-

тивність стандартних підходів часто є обмеженою [15]. 
Збереження переваг комбінованої терапії в цій метаболічно 

уразливій підгрупі підвищує зовнішню клінічну валідність отри-

маних результатів.

У пацієнтів із гіпертонічною хворобою найбільш вираженим 

ефектом комбінованої терапії був приріст структурних показників, 

зокрема товщини RNFL. Це узгоджується з даними про провідну 

роль хронічної судинної дисфункції та порушення ауторегуляції 

кровотоку в ушкодженні зорового нерва при артеріальній гіпер-

тензії [16, 17]. Натомість у підгрупі з постконтузійною оптиконей-

ропатією комбінована терапія забезпечувала переважно функ-

ціональну стабілізацію з покращенням МКГЗ та позитивною 

Нейрофункціональний рівень: 
відновлення провідності  
Показник електричної чутливості 
за фосфеном (ПЕЧф) прямо 
відображає життєздатність 
ганглінозних клітин. Більш 
виражене зниження цього порогу 
доводить ефективну нормаліза-
цію нейрофізіологічної відповіді 
та мікроциркуляторних процесів 

Рис. 6. Нейрофункціонаний рівень відновлення провідності зорового 
нерва в обох групах за 12 місяців спостереження, в залежності 
від стратегії лікування.
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динамікою ПЕЧф, що відповідає уявленням про домінування 

первинного нейротравматичного механізму ушкодження в цій 

патології [18].
Отримані результати підтверджують, що комплексна терапія 

з додаванням ОМК2 у вигляді інстиляцій і електрофорезу має 

диференційований профіль ефективності залежно від клінічного 

фенотипу пацієнта, що узгоджується з сучасною концепцією 

фенотип-орієнтованого та персоналізованого підходу в офталь-

мології [19].
Кореляційний аналіз додатково підкреслює клінічну значущість 

отриманих даних. Сильний зв’язок між вихідною та кінцевою 

гостротою зору відповідає літературним даним про визначальну 

роль стартового функціонального резерву як незалежного пре-

диктора кінцевого функціонального результату в офтальмології [20, 

21], тоді як незалежна асоціація рівнів CD54 та товщини RNFL із 

належністю до групи комбінованої терапії свідчить про багаторів-

невий характер терапевтичного ефекту та узгоджується з концеп-

цією взаємозв’язку структурних і функціональних змін при уражен-

нях зорового нерва [22].
До обмежень дослідження слід віднести відсутність рандоміза-

ції та відносно невеликий обсяг підгруп при стратифікації. Водночас 

вихідна зіставність груп, застосування адекватних непараметрич-

них методів аналізу та узгодженість функціональних, структурних і 

біологічних змін підтримують достовірність зроблених висновків і 

обґрунтовують доцільність подальших проспективних досліджень.

Висновки

1. Застосування комплексної терапії з додаванням ОМК-2 у 

вигляді інстиляцій та електрофорезу асоціюється з більш вираже-

ним покращенням функціональних результатів, порівняно зі стан-

дартним лікуванням, що проявляється вищою кінцевою макси-

мально коригованою гостротою зору та більшим її приростом 

протягом 12 місяців спостереження.

2. Комбінована терапія з використанням електрофорезу з 

цитиколіном (ОМК-2) супроводжується більш вираженим зни-

женням рівня маркера ендотеліальної активації CD54, кращою 

структурною стабілізацією зорового нерва за показниками 

товщини шару перипапілярних нервових волокон (RNFL) та спри-

ятливішою динамікою показників електричної чутливості зорово-

го нерва, що свідчить про багаторівневий характер терапевтич-

ного впливу на функціональні та патофізіологічні механізми іше-

мічного ураження.

3. Висока частота клінічно значущої позитивної відповіді на 

лікування ішемічної нейропатії зорового нерва у групах із дода-

ванням ОМК-2 підтверджує доцільність включення електрофорезу 

з ОМК-2 до комплексних схем терапії з метою підвищення ефек-

тивності та стабільності лікувального ефекту.

4. Використання курсового назально-орбітального електро-

форезу з препаратом ОМК-2 (10 процедур) із подальшим три-

валим застосуванням інстиляцій протягом 12 місяців супрово-

джувалося покращенням функціонального стану зорового 

нерва, стабілізацією зорових функцій та позитивною динамікою 

клінічних показників у пацієнтів із постконтузійною ішемічною 

нейропатією зорового нерва. Отримані результати вказують на 

доцільність застосування цього підходу в комплексному лікуван-

ні травматичних уражень зорового нерва та визначають пер-

спективність подальших клінічних досліджень у цьому напрямку.

Додаткова інформація. Автори заявляють про відсутність кон-

флікту інтересів.
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Summary
Effectiveness of Combined Therapy with Citicoline (OMK-2) Electrophoresis in Patients with Ischemic Optic Neuropathy
1N. V. Konovalova, 2O. V. Guzun, 2L. M. Velichko, 1O. V. Kovtun, 2O. V. Bogdanova, 2T. M. Serebrina
1Odesa National Medical University Ministry of Health of Ukraine, Odesa, Ukraine 
2SI «Institute of Eye Diseases and Tissue Therapy by V.P. Filatov, National Academy of Medical Sciences of Ukraine», Odesa, Ukraine

Ischemic optic neuropathy is one of the causes of persistent visual impairment and is characterized by a combination of neurodegenerative and microvas-
cular mechanisms of damage. The search for therapeutic approaches capable of enhancing the effectiveness of conservative treatment and providing more 
stable clinical outcomes remains clinically relevant.

Purpose. To evaluate the effectiveness of combined treatment using citicoline electrophoresis (OMK-2) for 10 days followed by instillation of OMK-2 eye drops 
for 12 months, compared with standard drug therapy in patients with ischemic optic neuropathy.

Materials and Methods. This prospective comparative study included 58 patients (58 eyes) with ischemic optic neuropathy of different etiologies. Patients 
were divided into two groups: Group 1 (n = 26) received standard therapy combined with a course of naso-orbital citicoline electrophoresis (10 procedures), 
followed by OMK-2 instillations for 12 months, whereas Group 2 (n = 32) received standard therapy alone. Best-corrected visual acuity (BCVA), peripapillary ret-
inal nerve fiber layer thickness (RNFL), electrical sensitivity of the optic nerve measured by phosphene threshold (PhES), serum CD54 (ICAM-1), and HbA1c levels 
were evaluated at baseline and after 12 months. Data were analyzed using nonparametric statistical methods.

Results. After 12 months, BCVA was significantly higher in the combined therapy group than in the standard treatment group (0.53 [0.30–0.60] vs 0.30 [0.17–0.30]; 
p = 0.018). The improvement in BCVA was also significantly greater in Group 1 (+0.33 [0.20–0.40]) compared with Group 2 (+0.10 [0.05–0.15]; p = 0.018). Group 1 
demonstrated a more pronounced reduction in CD54 levels (p = 0.036), better structural outcomes reflected by RNFL thickness (p = 0.026), and more favorable 
changes in phosphene sensitivity (p = 0.048). The rate of clinically meaningful treatment response was nearly twice as high in the combined therapy group (88.5 % 
vs 50.0 %; p = 0.002).

Conclusions. The addition of citicoline electrophoresis (OMK-2) and long-term OMK-2 instillations to standard therapy is associated with more pronounced 
and sustained improvement in visual function over 12 months and is accompanied by favorable changes in endothelial activation markers, as well as neuro-
functional and structural parameters, including in patients with type 2 diabetes mellitus.

Keywords: ischemic optic neuropathy, citicoline, retinal nerve fiber layer (RNFL), CD54 (ICAM-1), neuroprotection, diabetes mellitus, post-traumatic optic 
neuropathy, hypertension.
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Тромбоемболія легеневої артерії (ТЕЛА) залишається однією 

із провідних причин серцево-судинної смертності та асоціюється 

зі значним ризиком розвитку гострої правошлуночкової недостат-

ності, гемодинамічної нестабільності й ранньої смерті [1–3]. 
Незважаючи на вдосконалення методів діагностики та лікування, 

ТЕЛА й надалі характеризується високою частотою несприятли-

вих наслідків, особливо у пацієнтів проміжного та високого ризи-

ку [2, 3]. Важливою клінічною проблемою залишається своєчасне 

виявлення хворих із підвищеним ризиком декомпенсації та неспри-

ятливого перебігу захворювання.

Упродовж останніх років значно зросла увага до ролі імуно-

запальних механізмів у розвитку та прогресуванні венозних тром-

боемболічних ускладнень [3, 4]. Сучасні дослідження свідчать, що 

тромбоз і запалення є тісно взаємопов’язаними процесами, які 

потенціюють один одного через складні механізми взаємодії між 

ендотелієм, клітинами крові, системою гемостазу та прозапаль-

ними цитокінами [4, 5]. У зв’язку з цим дедалі ширше використову-

ється концепція «thromboinflammation», яка розглядає тром-

боутворення не лише як порушення коагуляції, а й як компонент 

системної запальної відповіді [5].
При ТЕЛА активація запальних механізмів супроводжується 

ушкодженням ендотелію, підвищенням продукції прозапальних 

медіаторів, активацією нейтрофілів, моноцитів і тромбоцитів, а також 

формуванням нейтрофільних позаклітинних пасток (neutrophil 

extracellular traps, NETs), які беруть участь у підтриманні тромботич-

ного процесу [6]. Вираженість системної запальної відповіді може 

бути пов’язана з тяжкістю перебігу захворювання, ступенем дис-

функції правого шлуночка та ризиком ранньої смертності [7, 8].
Особливий інтерес викликає вивчення запальних біомаркерів, 

зокрема С-реактивного білка (СРБ), інтерлейкіну-6 (ІЛ-6), нейтро-

фільно-лімфоцитарного співвідношення (NLR) та інших показників, 

які можуть мати не лише діагностичне, а й прогностичне значення 

[8, 9]. Накопичені дані свідчать про потенційну можливість викори-

стання цих маркерів для уточнення стратифікації ризику у пацієн-

тів із ТЕЛА та оптимізації лікувальної тактики.

Метою даного огляду є узагальнення сучасних даних літера-

тури щодо ролі запалення у патогенезі тромбоемболії легеневої 

артерії, а також аналіз прогностичного значення основних запаль-

них біомаркерів і перспектив їх клінічного застосування.

Імунотромбоз: сучасні уявлення  
про роль у патогенезі ТЕЛА

Тромбоемболія легеневої артерії (ТЕЛА) є порушенням леге-

невого кровообігу, зумовленим оклюзією легеневої артерії або її 

гілок тромботичними масами, що формуються переважно в венах 

великого кола кровообігу чи правих відділах серця та мігрують із 

кровотоком у мале коло кровообігу [10–12]. 
Формування венозного тромбу є складним багатокомпонент-

ним процесом, що реалізується внаслідок взаємодії коагуляцій-

них, гемодинамічних, клітинних та запальних механізмів. Протягом 

понад століття патофізіологічною основою тромбоутворення 

вважалася тріада Вірхова, яка включає гіперкоагуляцію, ендоте-

ліальну дисфункцію та гемодинамічні порушення у вигляді стазу 

крові або турбулентного потоку [13–16]. Саме ці механізми тради-

ційно розглядалися як ключові у розвитку як артеріального, так і 

венозного тромбозу.

Однак сучасні дослідження суттєво розширили уявлення про 

патогенез венозної тромбоемболії, продемонструвавши тісний 

взаємозв’язок між системою гемостазу та вродженим імунітетом. 

Установлено, що активація коагуляційного каскаду здатна ініцію-

вати імунозапальні реакції, тоді як клітини вродженого імунітету, 

своєю чергою, активно беруть участь у формуванні та стабілізації 

тромбу. Ця взаємодія отримала назву «імунотромбоз» [13, 17–20].
Концепція імунотромбозу була запропонована Engelmann та 

Massberg як механізм вродженого імунного захисту, що реалізу-
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Резюме
У статті узагальнено сучасні дані щодо ролі запалення та імунотромбозу в патогенезі тромбоемболії легеневої 

артерії (ТЕЛА). Розглянуто основні механізми взаємодії системи гемостазу та вродженого імунітету, зокрема роль 
нейтрофільних позаклітинних пасток, цитокінів і клітинних компонентів запальної відповіді у формуванні венозного 
тромбозу. Проаналізовано клінічне значення основних запальних біомаркерів, включаючи С-реактивний протеїн, 
інтерлейкін-6 та нейтрофільно-лімфоцитарне співвідношення, у стратифікації ризику та прогнозуванні перебігу гострої 
ТЕЛА. Наведені дані свідчать про перспективність використання запальних біомаркерів як додаткових інструментів 
оцінки ризику та прогнозу у пацієнтів із ТЕЛА.
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ється через локальне утворення тромбів у просвіті судин, пере-

важно мікроциркуляторного русла [21]. На сьогодні імунотромбоз 

розглядається як самостійна захисна система організму, що 

забезпечує локалізацію патогенів, обмеження їх поширення та 

елімінацію пошкоджених клітин шляхом активації специфічних 

клітинних і молекулярних механізмів [22, 23].
Фізіологічний імунотромбоз має локальний і контрольований 

характер, виникаючи лише в обмеженій кількості мікросудин, що 

дозволяє уникати суттєвого порушення тканинної перфузії. 

Водночас дисрегуляція цього процесу супроводжується надмір-

ною активацією коагуляційних та запальних шляхів і розглядається 

як один із ключових механізмів розвитку патологічного тромбоутво-

рення, у тому числі венозної тромбоемболії та ТЕЛА [21, 22].

Імунозапальні механізми  
тромбоутворення

Експериментальні дослідження продемонстрували, що ключову 

роль у розвитку венозного тромбозу відіграє взаємодія клітин врод-

женого імунітету, тромбоцитів та ендотелію судинної стінки. Моноцити, 

нейтрофіли й тромбоцити у співпраці з ендотеліальними клітинами 

формують складну мережу клітинних і молекулярних реакцій, які 

забезпечують ініціацію та підтримання імунотромбозу [23–25].
Різноманітні патологічні стимули, зокрема ішемія, інфекційні 

агенти, ендотоксини та тканинне пошкодження, здатні викликати 

ендотеліальну дисфункцію, що супроводжується втратою анти-

коагулянтних властивостей ендотелію та переходом його до 

прозапального і протромботичного фенотипу. Одним із механізмів 

такої активації є посилення експресії молекул адгезії та Toll-

подібних рецепторів. Так, при ендотоксемії активація ендотелію 

асоціюється з підвищенням експресії ICAM-1 (Intercellular 

Adhesion Molecule-1) та TLR-1 (Toll-like receptor-1), що сприяє 

посиленню тромбоутворення [23]. Встановлено, що навіть локаль-

не запалення судинної стінки може індукувати тромбоз інтактної 

вени без попереднього механічного ушкодження судини [21].
Важливим тригером ендотеліальної дисфункції є гіпоксія, яка 

супроводжується підвищенням проникності судинної стінки, акти-

вацією прозапальних сигнальних шляхів та зниженням антикоагу-

лянтної активності ендотелію. За умови гіпоксії посилюється 

вивільнення фактора фон Віллебранда, що відіграє центральну 

роль у забезпеченні адгезії та активації тромбоцитів. Додатково 

активації ендотелію сприяють мастоцити венозної стінки, які реа-

гують на зниження кровотоку вивільненням біологічно активних 

медіаторів. Це стимулює екзоцитоз тілець Вейбеля–Палада з 

подальшим вивільненням фактора фон Віллебранда та формуван-

ням умов для адгезії тромбоцитів до ендотелію.

Активація та адгезія тромбоцитів не лише запускає коагуля-

ційний каскад, а й сприяє рекрутингу лейкоцитів до судинної 

стінки, активуючи механізми вродженого імунітету. Водночас 

тромбоцити здатні безпосередньо реагувати на патогени та їх 

компоненти, що дозволяє розглядати їх як активних учасників 

імунозапальної відповіді. У відповідь на активацію тромбоцити 

формують агрегати, стимулюють коагуляцію та залучають нейтро-

філи і моноцити, обмежуючи поширення патогенів та підтримуючи 

процес тромбоінфламації [23, 24].

Залучення лейкоцитів є критично важливим етапом формуван-

ня венозного тромбу. Основним ініціатором активації зовнішнього 

коагуляційного шляху є тканинний фактор (ТФ), що переважно 

експресується активованими моноцитами. Особливе значення в 

розвитку імунотромбозу мають нейтрофільні позаклітинні пастки 

(neutrophil extracellular traps, NETs), які являють собою мережу 

позаклітинного хроматину, гістонів, протеаз та інших протромбо-

тичних білків. NETs формують своєрідний каркас для фіксації 

тромбоцитів і клітин крові, посилюючи локальне тромбоутворення 

за механізмом позитивного зворотного зв’язку.

Вивільнення NETs може індукуватися безпосередньою взаємо-

дією нейтрофілів із патогенами, компонентами комплементу, 

цитокінами або активованими тромбоцитами. Важливо, що саме 

взаємодія нейтрофілів із тромбоцитами значно посилює процес 

NET-утворення, створюючи тісний функціональний зв’язок між 

коагуляцією та вродженим імунітетом. Таким чином, клітини врод-

женого імунітету є центральними клітинними ефекторами іму-

нотромбозу [23, 25].
На молекулярному рівні імунотромбоз регулюється складною 

взаємодією між коагуляційним каскадом, системою комплемен-

ту та цитокіновою мережею. Активація системи комплементу 

може реалізовуватися кількома шляхами та супроводжується 

активацією тромбоцитів і нейтрофілів, стимуляцією вивільнення 

фактора фон Віллебранда ендотелієм і розвитком ендотеліаль-

ного ушкодження. Кінцевим етапом активації комплементу є 

утворення мембраноатакувального комплексу C5b-9, який фор-

мує трансмембранні канали та спричиняє лізис клітин. За умови 

надмірної активації ці захисні механізми можуть набувати патоло-

гічного характеру, підтримуючи ендотеліальне ушкодження та 

формуючи осередок тромбоутворення.

Окремі компоненти системи комплементу мають безпосеред-

ні протромботичні властивості. Зокрема, компонент C5a здатний 

підвищувати експресію тканинного фактора та інгібітора актива-

тора плазміногену-1 (PAI-1), а також стимулювати активацію ней-

трофілів і утворення NETs.

Важливу роль у підтриманні тромбоінфламації відіграють цито-

кіни. Інтерлейкін-6 (ІЛ-6) посилює продукцію та активацію тром-

боцитів, підвищує експресію тканинного фактора на моноцитах і 

ендотеліальних клітинах та сприяє розвитку ендотеліальної дис-

функції. Інтерферон-γ також здатний посилювати протромботич-

ний потенціал шляхом активації тромбоцитів і порушення функції 

ендотелію. Інтерлейкін-2 підвищує активність інгібітора активатора 

плазміногену-1, пригнічуючи фібриноліз та підтримуючи стабіль-

ність тромбу.

Таким чином, у розвитку тромбоінфламації можна виділити три 

ключові взаємопов’язані механізми. Перший пов’язаний із раннім 

залученням нейтрофілів та утворенням NETs, які активують фактор 

XII, взаємодіють із фактором фон Віллебранда, стимулюють рекру-

тинг тромбоцитів і запускають внутрішній коагуляційний шлях. Другий 

механізм реалізується через активацію моноцитів, які вивільняють 

мікрочастинки з активованим тканинним фактором та ініціюють 

зовнішній коагуляційний шлях. Третій механізм включає дію проза-

пальних цитокінів та молекул адгезії, зокрема P-селектину й 

E-селектину, що забезпечують міграцію лейкоцитів, посилення 

NET-утворення та подальшу активацію коагуляції [14, 16, 19, 23, 26].
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Водночас роль лейкоцитів не обмежується лише формуванням 

тромбу. На етапі його організації та розсмоктування нейтрофіли 

й моноцити інфільтрують тромботичні маси, модулюючи деграда-

цію колагену та фібрину шляхом секреції матриксних металопро-

теїназ і активаторів плазміногену. Таким чином, процес резолюції 

тромбу значною мірою нагадує механізми загоєння тканинної 

рани [8, 27, 16].
Отже, сучасні уявлення про патогенез венозного тромбозу 

ґрунтуються на концепції тісного двостороннього зв’язку між 

запаленням і коагуляцією: запалення здатне ініціювати тромбоз, 

тоді як сам тромбоз підтримує та посилює системну запальну 

відповідь [23].

Роль імунної відповіді в патогенезі ТЕЛА

Одними з перших робіт, що продемонстрували роль імуноза-

пальних механізмів у розвитку ТЕЛА, стали експериментальні 

дослідження Eagleton et al. (2002). У моделі ТЕЛА, індукованої 

тромбозом нижньої порожнистої вени у щурів, автори виявили 

ранню інфільтрацію поліморфноядерних клітин та підвищення 

концентрації моноцитарного хемоатрактантного білка-1 (MCP-1) 

у стінці легеневої артерії [28]. Підвищення кількості нейтрофілів 

розпочиналося вже через 3 години після епізоду ТЕЛА, досягало 

максимуму через 2 доби та локалізувалося переважно в стінці 

легеневої артерії. Макрофагальна інфільтрація була найбільш 

вираженою через 1 добу після розвитку ТЕЛА і домінувала в леге-

невій паренхімі з подальшим поверненням до вихідного рівня 

протягом 4 діб [28].
Концентрація MCP-1 в експериментальній моделі ТЕЛА була 

значно вищою, порівняно з контрольною групою, з піковими зна-

ченнями в першу добу після емболізації. Відомо, що MCP-1 є 

потужним хемоатрактантом моноцитів і продукується різними 

типами клітин у відповідь на запалення та тканинне ушкодження 

[29]. Після формування тромбу підвищення його концентрації 

спостерігалося у стінці судини, тромбі та системному кровотоці. 

Водночас моноцити продукували не лише інгібітори фібринолізу, 

але й урокіназу та тканинний активатор плазміногену, що свідчить 

про їхню участь як у підтриманні тромбоутворення, так і в проце-

сах резолюції тромбу. Ймовірно, MCP-1 сприяв розсмоктуванню 

тромботичних мас через активацію фібринолітичної функції макро-

фагів. Крім того, надмірна продукція MCP-1 асоціювалася з роз-

витком гіперплазії інтими судин [28]. Таким чином, уже ранні екс-

периментальні дослідження продемонстрували, що гостра ТЕЛА 

супроводжується вираженим рекрутингом лейкоцитів до стінки 

легеневої артерії та легеневої паренхіми, особливо в перші 24 

години після епізоду емболії [13, 28].
Подальші дослідження Zagorski et al. (2003) підтвердили важ-

ливу роль локального запалення у патогенезі ТЕЛА. У моделі 

гострої ТЕЛА, індукованої полістирольними мікросферами, авто-

ри виявили накопичення хемокінів у легеневій тканині та значне 

посилення нейтрофільного запалення [30]. При тяжкому перебігу 

ТЕЛА, що супроводжувався вираженим підвищенням систолічно-

го тиску в легеневій артерії (СТЛА близько 50 мм рт. ст.) та арте-

ріальною гіпоксемією, спостерігалося масивне накопичення 

нейтрофілів в альвеолах, порівняно з помірною ТЕЛА та контроль-

ною групою. За фізіологічних умов нейтрофіли становлять лише 

незначну частину клітинної популяції альвеолярного простору, 

тому їх масивна інфільтрація розглядалася як прояв вираженої 

запальної відповіді [30].
Дослідження хемотаксису нейтрофілів in vitro показали, що 

через 18 годин після розвитку ТЕЛА хемотаксична активність брон-

хоальвеолярного лаважу у щурів із тяжким перебігом захворю-

вання була майже у 100 разів вищою, ніж у контрольних тварин 

[30]. Отримані результати підтвердили, що навіть на ранніх етапах 

ТЕЛА формується потужна локальна імунозапальна реакція із 

залученням нейтрофілів та інших клітин вродженого імунітету [13].
Подальші аутопсійні та експериментальні дослідження проде-

монстрували, що імунозапальні зміни при ТЕЛА не обмежуються 

лише легеневою тканиною. У тканині правого шлуночка (ПШ) також 

було виявлено виражену моноцитарну та макрофагальну інфіль-

трацію [13, 1]. В роботах Watts et al. (2006), виконаних на щурячих 

моделях полістирол-індукованої ТЕЛА, що супроводжувалася 

гострою дисфункцією ПШ, у тварин із тяжкою легеневою гіпертен-

зією (СТЛА близько 50 мм рт. ст.) активність мієлопероксидази в 

тканині ПШ була у 95 разів вищою, порівняно з тваринами з помір-

ною легеневою гіпертензією або контрольною групою [31]. 
Одночасно відзначалося підвищення рівня MCP-1 у плазмі крові та 

масивне накопичення нейтрофілів і макрофагів у міокарді ПШ. 

Запальна інфільтрація переважала в ділянках некротизованої 

тканини, що свідчило про формування стійкої локальної імунної 

відповіді та розвиток пошкодження ПШ після епізоду ТЕЛА. Важливо, 

що аналогічних змін у тканині лівого шлуночка не виявляли [31].
Для уточнення механізмів рекрутингу нейтрофілів у міокард ПШ 

Zagorski et al. (2007) досліджували експресію хемокінів у моделі 

експериментальної ТЕЛА. Було встановлено, що між 6 та 18 годи-

нами після розвитку емболії значно підвищувалася експресія 

цитокін-індукованого хемоатрактанту нейтрофілів-1 та -2 [32]. 
Інтенсивне накопичення нейтрофілів через 18 годин асоціювало-

ся з розвитком недостатності ПШ. Водночас введення антихемо-

кінових антитіл призводило до зменшення нейтрофільної інфільтра-

ції та супроводжувалося покращенням функції ПШ [32].
У подальшому Zagorski та Kline (2016) продемонстрували, що 

легенева тканина є більш чутливою до тромбоемболічно-індуко-

ваного ушкодження, ніж міокард. Автори також показали, що 

навіть ТЕЛА без вираженої легеневої гіпертензії може супрово-

джуватися суттєвими запальними змінами в легеневій паренхімі 

[33]. Це свідчить про те, що локальна імунозапальна відповідь є 

невід’ємною складовою патогенезу ТЕЛА та може формуватися 

навіть за відносно помірних гемодинамічних порушень.

Запальні медіатори  
при венозному тромбозі

Хемокіни та цитокіни є ключовими медіаторами міжклітинної 

взаємодії, що беруть участь у регуляції вродженої та адаптивної 

імунної відповіді, а також процесів гострого запалення [13, 34, 

35]. Упродовж останніх років їх розглядають як важливі ланки 

патогенезу венозної тромбоемболії (ВТЕ), оскільки вони здатні 

впливати як на процеси тромбоутворення, так і на механізми 

резолюції тромбу [36].
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В огляді Maria Y. Najem et al. (2020), присвяченому цитокіновій 

та хемокіновій регуляції ВТЕ, було узагальнено експериментальні 

дані щодо ролі окремих прозапальних медіаторів у формуванні 

та ремоделюванні венозного тромбу [16]. Автори показали, що 

низка цитокінів, зокрема інтерферон-γ, інтерлейкін-6 (ІЛ-6), інтер

лейкін-17A, інтерлейкін-9, інтерлейкін-1β та трансформуючий 

фактор росту β, мають виражені протромботичні властивості. 

Водночас інші медіатори, такі як інтерлейкін-10, фактор некрозу 

пухлини-α та інтерлейкін-8, імовірно, беруть участь у процесах 

організації та розщеплення тромбу на пізніх стадіях ВТЕ [16].
Накопичені експериментальні та клінічні дані свідчать про 

те, що ТЕЛА супроводжується вираженою запальною дисрегу-

ляцією, яка може бути відображена змінами рівнів циркулюючих 

біомаркерів запалення. Особливу увагу привертають 

С-реактивний протеїн (СРП) та ІЛ-6, які розглядаються не лише 

як маркери системного запалення, але й як потенційні учасни-

ки патогенезу венозного тромбозу. Впливаючи на експресію 

тканинного фактора, прозапальні цитокіни здатні ініціювати 

активацію коагуляційного каскаду та формувати протромботич-

ний стан [37].
У мета-аналізі Jiayue Ding et al. (2023) було показано, що під-

вищення рівнів запальних біомаркерів асоціюється не лише зі 

зростанням ризику розвитку ВТЕ, але й може мати потенційне 

діагностичне та прогностичне значення [8]. Серед великої кілько-

сті досліджуваних біомаркерів найбільший інтерес викликають 

С-реактивний протеїн, ІЛ-6 та нейтрофільно-лімфоцитарне спів-

відношення (НЛС), які продемонстрували найбільш стабільний 

зв’язок із тяжкістю перебігу, гемодинамічними порушеннями та 

прогнозом у пацієнтів із ВТЕ та ТЕЛА [17, 8, 7, 38, 20, 39, 40].

С-реактивний протеїн  
як біомаркер при гострій ТЕЛА

С-реактивний протеїн (СРП) уперше був описаний Tillett і 

Francis у 1930 році під час дослідження сироватки крові пацієнтів 

із пневмококовою інфекцією. Дослідники виявили небілкову сома-

тичну фракцію, названу «С-фракцією», яка випадала в осад у 

високих титрах після виділення із сироватки та біохімічно відрізня-

лася від відомих на той час капсулярних полісахаридних і нукле-

опротеїнових фракцій, що визначалися за допомогою специфіч-

них антитіл [41]. Подальші дослідження продемонстрували підви-

щення концентрації цієї речовини в сироватці крові при різних 

запальних процесах, а також, що лігандом СРП у складі 

С-полісахариду пневмокока є фосфохолін, похідний тейхоєвої 

кислоти клітинної стінки бактерії, що й стало підґрунтям для появи 

терміна «С-реактивний протеїн» [41].
На сьогодні СРП розглядається як один із ключових реактантів 

гострої фази та широко використовується у клінічній практиці як 

високочутливий неспецифічний маркер запалення й тканинного 

ушкодження. Його концентрація в плазмі крові може зростати у 

тисячі разів у відповідь на інфекцію, ішемію або інші ушкоджуваль-

ні стимули [39, 41]. 
Основним місцем синтезу СРП є гепатоцити, однак його про-

дукція також можлива в макрофагах, лімфоцитах, гладком’язових 

клітинах та адипоцитах. Провідним індуктором синтезу СРП є 

інтерлейкін-6 (ІЛ-6), тоді як ІЛ-1β, ІЛ-17 та фактор некрозу пухлин-α 

мають додатковий стимулювальний вплив [41, 42]. Після дії запаль-

ного стимулу концентрація СРП у плазмі починає зростати через 

6–12 годин, досягаючи максимальних значень протягом 24–72 

годин, а після припинення дії ушкоджувального чинника його 

рівень швидко повертається до базових значень [41–43]. Завдяки 

тісному зв’язку між концентрацією СРП та інтенсивністю систем-

ного запалення цей білок став одним із найбільш досліджуваних 

біомаркерів у клінічній медицині [42, 44].
Інтерес до ролі СРП при венозній тромбоемболії значною 

мірою пов’язаний із тим, що ризик ВТЕ, включаючи ТЕЛА, суттєво 

підвищується при станах, асоційованих із хронічним або систем-

ним запаленням, зокрема після хірургічних втручань, при ожирін-

ні, сепсисі, онкологічних захворюваннях, запальних захворюван-

нях кишечника та COVID-19 [39]. Усі ці стани супроводжуються 

підвищенням рівня СРП, що стало підґрунтям для вивчення його 

потенційного зв’язку з ризиком розвитку ВТЕ.

Перші великі популяційні дослідження продемонстрували 

суперечливі результати, а виявлені асоціації між рівнем СРП та 

ризиком ВТЕ були зазвичай скромними. Проте подальші роботи 

підтвердили існування такого взаємозв’язку, в тому числі й ТЕЛА [8, 

45]. У мета-аналізі Jiayue Ding et al. (2023) було показано, що 

підвищений рівень СРП асоціюється зі збільшенням ризику роз-

витку ВТЕ, що дозволило авторам розглядати СРП як потенційний 

фактор ризику венозного тромбозу [8].
Окремі дослідження також оцінювали діагностичне та про-

гностичне значення СРП при гострій ТЕЛА. Було показано, що 

підвищення рівня СРП при госпіталізації асоціюється з підвищеним 

ризиком 30-денної смертності та кровотеч у пацієнтів із ВТЕ [7, 46]. 
Murat Gok et al. (2021) встановили незалежний зв’язок між рівнем 

СРП та масивною ТЕЛА [47]. Крім того, повідомлялося про асоці-

ацію підвищеного СРП із дисфункцією ПШ, яка є одним із ключових 

предикторів несприятливого перебігу ТЕЛА [48]. У пацієнтів із 

низьким рівнем СРП відзначалося краще 36-місячне виживання, 

порівняно з хворими з високими концентраціями цього маркера, 

а серед літніх пацієнтів СРП був незалежним предиктором смерт-

ності [49].
Накопичені дані свідчать про існування зв’язку між підвищеним 

рівнем СРП, ризиком розвитку ВТЕ та його прогнозом, включаючи 

гостру ТЕЛА [8, 12, 45]. 

Інтерлейкін-6 як біомаркер при ТЕЛА

Інтерлейкін-6 (ІЛ-6) є одним із ключових прозапальних цитокінів, 

що бере участь у регуляції імунної відповіді, гемопоезу та реакцій 

гострої фази запалення [50, 51]. Завдяки своїй плейотропній дії 

ІЛ-6 координує взаємодію між вродженим та адаптивним імуніте-

том, впливаючи на проліферацію, диференціацію та функціональ-

ну активність різних імунокомпетентних клітин. Основними джере-

лами ІЛ-6 є ендотеліальні клітини, макрофаги, лімфоцити, дендрит-

ні клітини та фібробласти [50, 52].
На ранніх етапах запалення ІЛ-6 синтезується в осередку 

ушкодження та через системний кровотік надходить до печінки, 

де стимулює продукцію білків гострої фази, зокрема 

С-реактивного протеїну, фібриногену, компонентів комплементу, 
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сироваткового амілоїду A, тромбопоетину та гепсидину [50]. 
Водночас ІЛ-6 пригнічує синтез альбуміну, трансферину та фібро-

нектину. Через індукцію гепсидину ІЛ-6 також бере участь у регу-

ляції метаболізму заліза, сприяючи розвитку гіпоферемії та анемії 

хронічного запалення.

Важливою властивістю ІЛ-6 є його вплив на гемопоез та тром-

боутворення. У кістковому мозку ІЛ-6 стимулює диференціацію 

гемопоетичних стовбурових клітин і дозрівання мегакаріоцитів, що 

супроводжується підвищеним утворенням тромбоцитів. Крім того, 

ІЛ-6 бере участь у диференціюванні В-лімфоцитів у плазматичні 

клітини та регуляції CD4+ Т-клітинної відповіді через сигнальні шляхи 

ІЛ-2/ІЛ-2R [14, 50, 52]. Таким чином, ІЛ-6 є одним із центральних 

медіаторів, що забезпечує інтеграцію запалення, коагуляції та 

імунної відповіді.

Окрім системних ефектів, ІЛ-6 чинить безпосередній вплив 

на судинну стінку та міокард. Було показано, що ІЛ-6 активує 

ендотеліальні клітини, підвищує продукцію судинного ендоте-

ліального фактора росту та посилює проникність судинної 

стінки [44]. ІЛ-6 також збільшує експресію рецептора до 

комплементу C5a на ендотеліоцитах, підвищуючи їх чутливість 

до дії анафілатоксину C5a, що супроводжується подальшим 

посиленням судинної проникності та запальної реакції. Крім 

того, описано негативний вплив ІЛ-6 на скоротливість папілярних 

м’язів, що потенційно може сприяти розвитку міокардіальної 

дисфункції [44].
Особливий інтерес становлять прокоагулянтні властивості 

ІЛ-6. Цей цитокін не лише стимулює синтез фібриногену та про-

дукцію тромбоцитів, але й безпосередньо активує коагуляцій-

ний каскад. Зокрема, ІЛ-6 індукує експресію тканинного фак-

тора на поверхні моноцитів, що запускає зовнішній шлях згор-

тання крові та сприяє генерації тромбіну [8, 37]. У сукупності ці 

механізми формують протромботичний та гіперкоагуляційний 

стан, що пояснює інтерес до ІЛ-6 як потенційного біомаркера 

при ВТЕ та ТЕЛА.

Низка досліджень підтвердила зв’язок ІЛ-6 із венозним тром-

бозом та ВТЕ. Було показано, що підвищені рівні ІЛ-6 та інших про-

запальних цитокінів асоціюються з підвищеним ризиком ВТЕ та 

можуть розглядатися як детермінанти тромботичного ризику [8]. 
Підвищення концентрації ІЛ-6 також описано у пацієнтів з ідіопа-

тичним венозним тромбозом [37].
Останніми роками все більше уваги приділяється потенційній 

прогностичній ролі ІЛ-6. Galeano-Valle et al. (2021) продемонстру-

вали, що високі рівні ІЛ-6 можуть незалежно прогнозувати ризик 

рецидиву після тромбозу глибоких вен та асоціюються з розвитком 

ускладнень ВТЕ, зокрема посттромботичного синдрому, хронічної 

тромбоемболічної легеневої гіпертензії та інфекційних ускладнень 

[7]. Крім того, повідомлялося про зв’язок підвищених рівнів ІЛ-6 із 

вищою смертністю у пацієнтів із ВТЕ, а також зі скороченням вижи-

ваності онкологічних хворих [7].
Отже, сукупність сучасних даних свідчить, що ІЛ-6 є одним із 

ключових медіаторів тромбоінфламації при ВТЕ та ТЕЛА. Завдяки 

здатності поєднувати запалення, ендотеліальну дисфункцію та 

активацію коагуляції, ІЛ-6 розглядається як перспективний біомар-

кер для оцінки активності патологічного процесу, стратифікації 

ризику та прогнозування перебігу гострої ТЕЛА.

Нейтрофільно-лімфоцитарне  
співвідношення як біомаркер  
при гострій ТЕЛА

Нейтрофільно-лімфоцитарне співвідношення (НЛС) є інтеграль-

ним показником системної запальної відповіді, що розраховуєть-

ся як співвідношення кількості нейтрофілів до лімфоцитів перифе-

ричної крові [38, 53–55]. Цей показник відображає баланс між 

активацією вродженого імунітету та адаптивною імунною відпо-

віддю, а також ступінь системного запалення. Підвищення НЛС 

формується внаслідок збільшення кількості нейтрофілів та/або 

зниження рівня лімфоцитів.

Нейтрофіли відіграють центральну роль у розвитку запалення 

та імунотромбозу, зокрема через утворення нейтрофільних поза-

клітинних пасток, активацію коагуляції та взаємодію з тромбоци-

тами. Лімфоцити, своєю чергою, забезпечують адаптивну імунну 

відповідь, а зниження їх кількості часто розглядається як прояв 

системного стресу та дисрегуляції імунної системи. Встановлено, 

що хронічне запалення може супроводжуватися активацією 

гранулоцитарних мієлоїдних клітин-супресорів, які одночасно 

стимулюють нейтрофільну відповідь і пригнічують функцію лімфо-

цитів [54]. Таким чином, НЛС розглядається як доступний маркер 

тромбоінфламації та системної імунної активації.

Останніми роками НЛС активно вивчається як незалежний 

прогностичний фактор при серцево-судинних, інфекційних, онко-

логічних та запальних захворюваннях [54, 55, 56]. З огляду на важ-

ливу роль запалення, зокрема, нейтрофілів у патогенезі ТЕЛА, НЛС 

почали розглядати як потенційний діагностичний і прогностичний 

біомаркер при цьому захворюванні. У своєму аналізі Xue J et al. 

(2021) дійшли до висновку, що НЛС може використовуватися як 

перспективний інструмент для діагностики та прогнозування 

перебігу ВТЕ [57].
Діагностичне значення НЛС було продемонстроване в низці 

досліджень. Farah R et al. (2020) виявили достовірно вищі рівні НЛС 

у пацієнтів із гострою ВТЕ, порівняно з контрольною групою; і був 

визначений, як незалежний предиктор ВТЕ [56]. У роботі Köse N. et 

al. (2020) НЛС показаний, як незалежний предиктор ТЕЛА [58]. 
Подібні результати отримали Kantarcioglu B et al. (2022), які про-

демонстрували значне підвищення рівнів НЛС, СРП та ІЛ-6 у паці-

єнтів із ТЕЛА, порівняно зі здоровими особами контролю [59].
Підвищення НЛС також асоціювалося з тяжкістю перебігу 

ТЕЛА. В роботах Telo S. et al. (2019) та Elshahaat H. A. et al. (2023) 

достовірно вищі значення НЛС спостерігалися у пацієнтів із 

високим та середньо-високим ризиком ранньої смерті від ТЕЛА, 

порівняно з групами низького та середньо-низького ризику [60, 

61]. Köse N. et al. (2020) показали, що НЛС є незалежним про-

гностичним фактором у пацієнтів із ТЕЛА низького та помір-

но-низького ризику [58].
Висока прогностична цінність НЛС була продемонстрована 

й щодо масивної ТЕЛА. Ates H. et al. (2017) визначили НЛС як неза-

лежний предиктор масивної ТЕЛА у 639 пацієнтів, а ROC-аналіз 

показав високу діагностичну ефективність показника [62]. Низка 

досліджень підтвердила зв’язок підвищеного НЛС із несприятли-

вими клінічними наслідками при ТЕЛА. Kasapoğlu US et al. (2019) 

показали, що рівні НЛС у пацієнтів, які померли під час госпіталі-
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зації, були достовірно вищими, порівняно з групою виживання [63]. 
Подібні результати отримали Bi W. et al. (2021), де НЛС продемон-

стрував високу прогностичну точність щодо смертності [64]. 
Kayrak M. et al. (2014) встановили, що НЛС є предиктором 30-ден-

ної смертності у пацієнтів із гострою ТЕЛА [65], а Wang Q. et al. 

(2018) підтвердили його зв’язок як із короткостроковим, так і з 

довгостроковим прогнозом [66].
Асоціація НЛС із внутрішньолікарняною, 30-денною та загаль-

ною смертністю, а також із несприятливим довгостроковим про-

гнозом у пацієнтів із ТЕЛА була підтверджена і в інших роботах [67, 

38, 57, 68]. Сукупність сучасних даних свідчить, що НЛС є доступ-

ним та інформативним біомаркером, який може використовува-

тися для оцінки активності тромбоінфламації, стратифікації ризику 

та прогнозування перебігу гострої ТЕЛА.

Висновки

Сучасні дані свідчать, що запалення та імунотромбоз є важ-

ливими складовими патогенезу ТЕЛА та пов’язані з тяжкістю пере-

бігу захворювання і розвитком несприятливих наслідків.

Сукупність сучасних експериментальних і клінічних даних 

свідчить про перспективність використання запальних біомарке-

рів як додаткових інструментів стратифікації ризику та прогнозу-

вання перебігу гострої ТЕЛА. Їх інтеграція з традиційними клінічни-

ми, лабораторними та інструментальними показниками потенцій-

но може сприяти більш точній оцінці ризику, персоналізації 

ведення пацієнтів та подальшому вдосконаленню сучасних під-

ходів до лікування ТЕЛА.

Додаткова інформація. Автори заявляють про відсутність 

конфлікту інтересів.
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Summary
Pulmonary Embolism and Inflammation
M. V. Kurinna, T. I. Liadova

V. N. Karazin Kharkiv National University, Kharkiv, Ukraine

This review summarizes current evidence on the role of inflammation and immunothrombosis in the pathogenesis of pulmonary embolism (PE). The main 
mechanisms underlying the interplay between the hemostatic system and innate immunity are discussed, with particular emphasis on the role of neutrophil extracellular 
traps, cytokines, and cellular components of the inflammatory response in venous thrombus formation. The clinical significance of major inflammatory biomarkers, 
including C-reactive protein, interleukin-6, and the neutrophil-to-lymphocyte ratio, for risk stratification and prognostic assessment in acute PE is reviewed. Current 
evidence suggests that inflammatory biomarkers may serve as promising adjunctive tools for risk assessment and outcome prediction in patients with PE.

Key words: pulmonary embolism, venous thromboembolism, inflammation, immunothrombosis, C-reactive protein, interleukin-6, neutrophil-to-lymphocyte ratio
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Фах: кардіологія
Модератор: кафедра кардіології, лабораторної та функціональної діагностики Харківського  
національного університету імені В. Н. Каразіна  
Термін відправлення відповідей: протягом одного місяця з дати отримання журналу 
Надсилати лише оригінали тестів

Правила відповідей на тести:
Позначайте правильну відповідь на запитання.
Ви можете вказати один або декілька правильних варіантів відповідей.

Журнал «Ліки України» Ви і Ваші колеги можуть придбати:
1. Шляхом передплати через Укрпошту (передплатний індекс 40543).
2. На медичних заходах, де представлено журнал «Ліки України».
3. За сприяння представників фармацевтичних компаній, з якими Ви співпрацюєте.

Проект «Післядипломне навчання  
на сторінках журналу «Ліки України»

Випуск 3/2026Випуск 3/2026

1. ПІБ 

2. Лікарська атестаційна категорія (на даний момент) 

3. Професійні дані 

Спеціальність  Звання  Посада 

Останнє удосконалення (вид)  Останнє удосконалення (років) 

4. Місце роботи

Повна назва закладу 

Повна адреса закладу 

Відомча належність (підкреслити): МОЗ, МШС, МО, СБУ, МВС, АМН, ЛОО або ін. 

5. Домашня адреса

Індекс  Область  Район  Місто 

Вулиця  Будинок  Корпус  Квартира 

6. Контактні телефони

Домашній  Робочий  Мобільний 

7. Е-mаіl 

Особистий підпис 

Я,  (П.І.Б.), даю свій дозвіл на обробку моїх, вказаних вище, персональних даних від-
повідно до сформульованої в анкеті (учасника проекту) мети

  Ваш підпис

ХАРКІВСЬКИЙ НАЦІОНАЛЬНИЙ УНІВЕРСИТЕТ ІМЕНІ В. Н. КАРАЗІНА

Анкета учасника проекту
«Післядипломне навчання на сторінках журналу «Ліки України»
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Дистанційне навчання

Тестові питання для самоконтролю

1. Що лежить в основі концепції імунотромбозу?

a) виключно активація тромбоцитів;

b) �взаємодія системи коагуляції та вродженого 

імунітету;

c) порушення ліпідного обміну.

2. Які клітини відіграють ключову роль у формуванні нейтро-

фільних позаклітинних пасток (NETs)?

a) лімфоцити;

b) макрофаги;

c) нейтрофіли.

3. Який цитокін є одним із головних індукторів синтезу С-реак

тивного протеїну?

a) інтерлейкін-6; 

b) інтерлейкін-2;

c) інтерферон-γ.

4. Який із наведених біомаркерів є інтегральним показником 

системного запалення та імунної відповіді?

a) D-димер;

b) нейтрофільно-лімфоцитарне співвідношення; 

c) фібриноген.

5. Який із механізмів лежить в основі прокоагулянтної дії ІЛ-6?

a) пригнічення фібриногенезу;

b) �підвищення експресії тканинного фактора та активація 

зовнішнього шляху коагуляції;

c) зменшення активації тромбоцитів.

6. Який біомаркер асоціюється з дисфункцією правого шлу-

ночка та несприятливим перебігом ТЕЛА?

a) С-реактивний протеїн; 

b) фібриноген;

c) D-димер.

7. Що найхарактерніше для нейтрофільно-лімфоцитарного 

співвідношення при гострій ТЕЛА?

a) зниження у пацієнтів високого ризику;

b) відсутність зв’язку з прогнозом;

c) асоціація з тяжкістю перебігу та смертністю.

8. Яке потенційне клінічне значення мають запальні біомар-

кери при ТЕЛА?

a) виключно підтвердження інфекції;

b) стратифікація ризику та прогнозування перебігу захворювання;

c) оцінка дихальної недостатності.
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Офіційні сторінки,  
новини, коментарі
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Офіційні сторінки, новини, коментарі

У МОЗ обговорили посилення контролю  
за застосуванням антибіотиків
Міністерство охорони здоров’я (МОЗ) України повідомляє, що під керівництвом міністра охорони здоров’я України 
Віктора Ляшка відбулася робоча нарада, присвячена питанням обігу протимікробних лікарських засобів та їх 
обґрунтованого застосування в медичній практиці. У заході взяли участь заступник міністра Євгеній Гончар, а також 
представники регуляторних установ і фармацевтичного сектору.

Під час зустрічі учасники розглянули поточну ситуацію із застосу-

ванням антибіотиків в Україні, включно з підходами до їх призначення 

та необхідністю посилення контролю за їх належним застосуванням.

Ця тема залишається актуальною для системи охорони здо-

ров’я, бо нераціональне або надмірне застосування антибіотиків 

спричиняє формування антибіотикорезистентності.

Відповідно до результатів моніторингу, у сфері застосування анти-

біотиків зберігаються певні проблеми, зокрема щодо балансу між 

різними групами препаратів – доступу, спостереження та резерву.

Антибіотики групи доступу мають становити основу лікування 

більшості поширених інфекцій, однак фактичні показники їх засто-

сування залишаються нижчими за рекомендовані: 65 % на пер-

винному рівні замість очікуваних 95 %, а у стаціонарах – 46% при 

рекомендованому рівні понад 60 %. Водночас препарати, які слід 

застосовувати обмежено або лише у виняткових випадках, іноді 

призначаються частіше, ніж це передбачено.

У цьому контексті учасники наради окрему увагу приділили 

питанню забезпечення пацієнтів антибіотиками резервної групи 

– препаратами «останньої лінії», які застосовуються для лікування 

інфекцій, спричинених мультирезистентними мікроорганізмами. В 

умовах війни поширення таких збудників суттєво зросло, що робить 

доступ до відповідних лікарських засобів критично важливим.

З огляду на це українським виробникам запропонували роз-

глянути можливість налагодження локального виробництва гене-

ричних препаратів резервної групи, серед яких лінезолід, азтрео

нам, цефтаролін, ін’єкційний фосфоміцин, тигециклін, даптоміцин, 

колістин, поліміксин B та комбінація цефтазидиму з авібактамом.

Окрім цього, виробникам та імпортерам запропонували актив-

ніше працювати над реєстрацією в Україні лікарських засобів, які 

наразі відсутні на ринку. Йдеться, серед іншого, про такі препа-

рати, як цефтолозан з тазобактамом, меропенем з ваборбакта-

мом, цефідерокол, іміпенем із циластатином та релебактамом, 

азтреонам з авібактамом, далбаванцин, оритаванцин, телаван-

цин, тедизолід, омадациклін, еравациклін і лефамулін. Наразі 

доступ до них можливий лише через механізм ввезення незареє-

строваних лікарських засобів.

Разом із тим учасники наради підкреслили необхідність поси-

лення контролю за призначенням, відпуском і застосуванням 

протимікробних препаратів. Наголошено, що рішення щодо 

вибору антибіотика має базуватися на клінічному стані пацієнта, 

медичних показаннях і чинних стандартах лікування.

Окрему увагу приділили ролі електронного (е-)рецепта. У МОЗ 

підкреслили, що цей інструмент є ключовим для забезпечення 

прозорого та контрольованого відпуску антибіотиків, а також для 

запобігання їх безконтрольному застосуванню. Подальший роз-

виток і масштабування е-рецепта потребують узгоджених дій 

держави, медичної спільноти, аптечних закладів і фармацевтич-

ного бізнесу.

Також обговорено необхідність підвищення ефективності 

рецептурного відпуску антибіотиків через аптечні мережі та поси-

лення моніторингу дотримання відповідних норм.

За результатами зустрічі учасники дійшли згоди, що е-рецепт 

має стати основним механізмом відпуску антибіотиків за рецептом.

Підготовлено ТОВ «Медікс Груп» 

МОЗ запускає офіційний сайт  
Українського фармацевтичного агентства
Міністерство охорони здоров’я (МОЗ) України поінформувало про запуск офіційного сайту Українського 
фармацевтичного агентства (УФА) – нового центрального органу виконавчої влади зі спеціальним статусом, 
початок роботи якого заплановано на 1 січня 2027 р.

Офіційний вебресурс УФА (uma.gov.ua) створено як головний 

інформаційний майданчик, присвячений процесу формування 

агентства та висвітленню реформи системи фармацевтичного 

регулювання в Україні.

На платформі розміщено відомості про етапи створен-

ня  нового регуляторного органу, підготовку до його запус-

ку,  законодавчі зміни, міжнародну взаємодію, відповіді на 

поширені запитання, а також ключові рішення, пов’язані з 

оновленням системи державного нагляду у фармацевтичній 

галузі. Окрім цього, на лендингу (цільова вебсторінка) опри-

люднюються матеріали щодо впровадження, висновки та 

рекомендації європейських експертів, результати обгово-

рень із представниками ринку, аналітичні публікації, актуальні 

новини та інші напрацювання, що стосуються створення та 

запуску УФА.

Отже, ресурс має забезпечити відкритий і зручний доступ до 

актуальної інформації про діяльність зі створення нового регуля-

тора для представників фармацевтичного сектору, професійної 

спільноти, міжнародних партнерів і громадськості.

Підготовлено ТОВ «Медікс Груп»
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Розпочато прийом заяв на компенсацію збитків, 
отриманих бізнесом унаслідок бойових дій
Міжнародний реєстр збитків для України (далі – Реєстр) повідомляє про початок прийому заяв за першими 
категоріями, що охоплюють збитки бізнесу та державного сектору, спричинені збройною агресією рф проти України. 

«Доступні ліки»: програму розширено  
новими лікарськими засобами
Національна служба здоров’я України (НСЗУ) повідомляє про розширення програми «Доступні ліки»  
з 4 травня. Відповідний наказ № 194 «Про затвердження Переліків лікарських засобів, які підлягають реімбурсації  
за програмою державних гарантій медичного обслуговування населення, станом на 28 квітня 2026 року»  
(далі – Переліки) ухвалено 28 квітня.

Йдеться про такі категорії:

• �B1.1, B1.2, C1.1, C1.2 – пошкодження або знищення критичної 

і некритичної інфраструктури;

• C3.1 – пошкодження, знищення або втрата активів.

Запуск цих категорій знаменує новий етап у діяльності Реєстру. 

Вперше з’явилася можливість фіксувати не лише індивідуальні 

втрати громадян, а й масштабні економічні збитки, яких зазнали 

підприємства та держава внаслідок війни. Зокрема, руйнування 

інфраструктурних об’єктів, втрату виробничих ресурсів, порушен-

ня логістики та збої у функціонуванні цілих галузей економіки.

Подання заяв у категоріях C доступне для всіх юридичних осіб 

незалежно від форми власності чи організаційно-правової струк-

тури, включаючи державні та комунальні підприємства.

Водночас категорії B призначені для держави Україна, органів 

влади, бюджетних установ, органів місцевого самоврядування та 

територіальних громад.

У межах категорій B1.1, B1.2, C1.1, C1.2 можна заявляти про відшко-

дування вартості пошкодженого або знищеного майна, а також витрат 

на його відновлення чи ремонт, включно з майбутніми витратами.

Категорія C3.1 передбачає можливість компенсації за втрату 

або пошкодження активів, недоотриманий прибуток, припинення 

діяльності бізнесу чи інші прямі фінансові втрати.

Заяви, які відповідатимуть встановленим критеріям, будуть 

внесені до Реєстру та передані на розгляд майбутньої 

Компенсаційної комісії, яка визначатиме розміри відшкодування.

Важливо, що у грудні 2025 р. 35 держав разом із Європейським 

Союзом підписали міжнародну Конвенцію про створення 

Компенсаційної комісії під егідою Ради Європи.

Відкриття нових категорій дозволяє системно акумулювати 

інформацію про збитки та формувати доказову базу міжнародно-

го рівня для подальших рішень щодо компенсацій.

Подання заяв здійснюється через портал «Дія». Від імені юри-

дичної особи або органу влади заяву може подати її керівник 

(наприклад, директор чи голова). Також керівник має право 

уповноважити іншу особу, оформивши відповідні цифрові повно-

важення через «Дію». Представником може виступати будь-яка 

повнолітня дієздатна особа.

Для кожної категорії доступні:

• форма заяви;

• правила її подання;

• роз’яснення та інструкції.

Детальна інформація та можливість подання заяв розміщені 

на офіційному сайті Реєстру.

Підготовлено ТОВ «Медікс Груп» 

Так, до програми реімбурсації додано оригінальні інноваційні 

лікарські засоби, які застосовуються для лікування серцево-

судинних захворювань (у тому числі для профілактики інсультів і 

тромбозів), цукрового діабету 2-го типу та хронічних захворювань 

легень.

Йдеться, зокрема, про препарати Ксарелто, Прадакса, 

Еліквіс, Форксіга, Джардінс, а також лікарські засоби на основі 

аторвастатину. Вони призначаються при станах, які потребують 

тривалого лікування і контролю, тому можливість отримувати їх із 

відшкодуванням забезпечить регулярність терапії і зниження 

витрат на лікування.

НСЗУ звертає увагу, що саме для оригінальних препаратів, 

доданих до програми, діє новий механізм відшкодування, за яким 

держава компенсує фіксовану суму за упаковку, а фактична 

доплата пацієнта залежить від ціни в аптеці.

Зокрема, для оригінальних інноваційних лікарських засобів:

ЕЛІКВІС 5 мг, № 60 → розмір реімбурсації: 578,09 грн;

ПРАДАКСА 150 мг, № 60 → розмір реімбурсації: 718,29 грн;

ФОРКСІГА 10 мг, № 30 → розмір реімбурсації: 834,61 грн;

ДЖАРДІНС 10 мг, № 30 → розмір реімбурсації: 848,53 грн;

КСАРЕЛТО 15 мг, № 14 → розмір реімбурсації: 252,16 грн;

КСАРЕЛТО 15 мг, № 42 → розмір реімбурсації: 755,34 грн;

КСАРЕЛТО 20 мг, № 28 → розмір реімбурсації: 509,61 грн;

КСАРЕЛТО 20 мг, № 100 → розмір реімбурсації: 1630,94 грн.

Тобто для вищезгаданих торговельних назв фіксується саме 

розмір реімбурсації, а не сума доплати пацієнта, як для всіх інших 

лікарських засобів програми.

Остаточна сума доплати пацієнта формується залежно від 

роздрібної ціни препарату в аптеці на момент придбання. Тобто, 

чим нижча ціна за упаковку в аптеці, тим нижча доплата пацієнта. 

Своєю чергою, держава свою частку в усіх випадках 

відшкодовує незмінно.
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Наприклад, для Ксарелто 20 мг, № 28 (міжнародне 

непатентоване найменування (МНН) – ривароксабан) держава 

відшкодовує 509,61 грн. Якщо препарат коштує близько 1019 грн, 

пацієнт доплатить 509 грн. Якщо ж ціна в аптеці нижча – 850 грн – 

доплата пацієнта знизиться до 349,39 грн.

Водночас для діючої речовини ривароксабан до програми 

включено генеричний аналог – Фенікс. Для нього вартість у межах 

Переліків повністю покривається державою, тому пацієнт може 

отримати препарат без доплати.

Окремо про Форксігу (дапагліфлозин) та Джардінс 

(емпагліфлозин): ці препарати застосовують для лікування 

цукрового діабету 2-го типу, а також можуть бути показані при 

серцево-судинних або ниркових ускладненнях. Водночас у 

програмі «Доступні ліки» вони відшкодовуються саме при діагнозі 

цукровий діабет 2-го типу. При цьому, щоб отримати лікарський 

засіб, потрібно звернутися до лікаря залежно від захворювання. 

Електронні рецепти на ці препарати можуть виписувати сімейні 

лікарі, терапевти, кардіологи, ендокринологи та пульмонологи. 

Для цих ліків формувати окремий план лікування в електронній 

системі охорони здоров’я не потрібно. Рішення про призначення 

ухвалюється лікарем у межах клінічної практики та стану пацієнта.

З урахуванням оновлення, на сьогодні до Переліків входять 778 

позицій:

• 650 лікарських засобів;

• 59 препаратів інсуліну;

• 34 комбіновані препарати;

• 36 медичних виробів (тест-смужок).

З них 284 повністю безоплатні для пацієнта, 494 – з частковою 

доплатою.

Підготовлено ТОВ «Медікс Груп» 

Нові правила для іноземних виробників: обговорюється 
проєкт Порядку відповідності вимогам GMP
МОЗ України для громадського обговорення оприлюднило проєкт наказу, яким пропонується затвердити Порядок 
підтвердження відповідності виробництв лікарських засобів, розташованих поза межами України, визначеним 
в Україні вимогам GMP. Проєкт розроблено на виконання нового Закону України «Про лікарські засоби» та з 
урахуванням європейського законодавства, що свідчить про системний рух України до гармонізації регуляторної 
політики у фармацевтичній сфері з підходами ЄС.

Метою проєкту є створення чіткої, структурованої та сучасної 

процедури перевірки іноземних виробництв, лікарські засоби яких 

плануються до обігу на території України. Запропонований 

Порядок визначає як правові, так і організаційні засади підтвер-

дження відповідності вимогам GMP, а також одночасне скасуван-

ня чинного регулювання, що діяло з 2012 р. 

Однією з ключових новацій є запровадження двох основних 

механізмів підтвердження відповідності. Перший – це інспектуван-

ня виробництва, яке буде здійснюватися українським органом 

державного контролю (ОДК), починаючи з 2027 р. Воно застосо-

вуватиметься у випадках, коли виробництво розташоване поза 

країнами з високим рівнем регуляторного нагляду або коли від-

сутні належні підтверджувальні документи. Такий підхід базується 

на ризикорієнтованому плануванні, що дозволятиме зосередити 

ресурси на найбільш потенційно небезпечних випадках.

Другий механізм – це визнання офіційних документів, виданих 

уповноваженими органами країн із так званими строгими регу-

ляторними системами. У таких випадках ОДК зможе не проводи-

ти власну інспекцію, а видавати відповідний висновок на підставі 

вже наявного в іноземного виробника GMP-сертифіката. Це знач-

но спростить доступ на ринок для іноземних виробників.

Водночас проєкт значно деталізує вимоги до документів, які мають 

подаватися заявниками. У разі проходження повної процедури з 

інспектуванням заявник повинен буде надати підтвердження права 

на здійснення виробництва – зокрема ліцензію або інший офіційний 

документ, виданий компетентним органом країни виробництва, разом 

із перекладом. Обов’язковим буде й подання копії GMP-сертифіката, 

якщо він вже є в наявності, або відповідних підтверджень із міжнарод-

них реєстрів (наприклад, електронних баз регуляторних органів).

Також заявник повинен буде надати повний перелік лікарських 

засобів, які виробляються або плануються до виробництва на 

відповідній дільниці, із зазначенням усіх залучених виробничих 

майданчиків, включно з контрактними. Для препаратів, що ще не 

зареєстровані в Україні, передбачено подання сертифікатів для 

міжнародної торгівлі, які підтверджуватимуть їхній обіг на інших 

ринках. Додатково вимагатимуться гарантійний лист, а також копії 

довіреності, що підтверджуватимуть повноваження представника 

заявника в Україні.

У випадках, коли застосовується спрощена процедура 

через визнання іноземних сертифікатів, перелік документів част-

ково змінюється, але залишається достатньо об’ємним. Заявник 

має підтвердити наявність чинного GMP-сертифіката від регуля-

тора країни зі строгими стандартами, надати підтвердження 

реєстрації продукції на відповідних ринках, а також подати 

інформацію про всі виробничі дільниці, задіяні у процесі вироб-

ництва ліків. Якщо частина виробництва здійснюється поза таки-

ми країнами, додатково можуть вимагатися інспекційні звіти та 

розширені досьє. У випадках, коли виробник не зможе розкрити 

окремі документи заявнику або представнику заявника через 

конфіденційність, то передбачена можливість їх прямого подан-

ня виробником до ОДК.

Окрему увагу приділено визначенню ролей та відповідально-

сті всіх учасників процесу. Документ чітко окреслює повноважен-

ня інспекторів, вимоги до їх кваліфікації, права та обов’язки заяв-

ників і їхніх представників в Україні. Зокрема, деталізовано класи-

фікацію порушень вимог GMP на критичні, суттєві та несуттєві, що 

безпосередньо впливатиме на ухвалення рішень щодо допуску 

продукції на ринок.
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Проєктом пропонується встановити граничний строк розгляду 

заяв – до 30 календарних днів. Передбачено механізм залишення 

документів без руху в разі їх невідповідності вимогам, а також 

можливість зупинення розгляду для отримання додаткової інфор-

мації від іноземних регуляторних органів. При цьому для низки 

соціально важливих лікарських засобів, зокрема для лікування 

онкологічних, інфекційних та рідкісних захворювань, передбачено 

пріоритетний розгляд.

Стосовно самої процедури інспектування, то перевірці підля-

гатиме вся система якості виробника – від організації виробничих 

процесів до контролю якості, умов зберігання, логістики та випус-

ку серій продукції. Інспекція проводитиметься безпосередньо за 

місцем розташування виробничих потужностей і може охоплюва-

ти як основні виробничі дільниці, так і контрактні майданчики, 

лабораторії контролю якості та інші пов’язані об’єкти.

Важливою особливістю є застосування ризикорієнтованого 

підходу. Це означає, що рішення про проведення інспекції, її обсяг, 

глибину та періодичність залежать від рівня ризику, пов’язаного з 

конкретним лікарським засобом або виробництвом. Зокрема, 

більша увага приділяється препаратам високого або критичного 

ризику – стерильним продуктам, біологічним препаратам, лікар-

ським засобам із вузьким терапевтичним індексом тощо. Такі 

виробництва перевірятимуться більш ретельно і частіше.

Процедура інспектування передбачає кілька етапів. Спочатку 

відбувається аналіз поданих документів, у тому числі історії попе-

редніх інспекцій, наявності порушень і заходів щодо їх усунення. 

Далі формуватиметься план інспекції, визначатиметься склад 

інспекційної групи, за потреби можуть залучатися зовнішні екс-

перти. Під час самої інспекції інспектори матимуть право огляда-

ти виробничі приміщення, перевіряти документацію, спілкуватися 

з персоналом, аналізувати виробничі процеси та процедури 

контролю якості.

За результатами інспектування складатиметься детальний звіт, 

в якому фіксуватимуться опис виробництва, хід перевірки, всі вияв-

лені невідповідності та їх класифікація. Порушення поділятимуться 

на критичні, суттєві та несуттєві, і саме ця класифікація матиме 

вирішальне значення. Критичні порушення свідчитимуть про реаль-

ний ризик для здоров’я або навіть ознаки фальсифікації, тоді як 

суттєві можуть впливати на якість продукції, а несуттєві чинять 

обмежений вплив, проте все одно потребуватимуть усунення.

Проєкт також встановлює вимоги до реагування на виявлені 

порушення. Заявник або виробник зобов’язані надати план кори-

гувальних та запобіжних дій, у якому повинно бути описано, як 

саме усуватимуться виявлені недоліки. ОДК оцінюватиме цей план 

і ухвалюватиме рішення щодо його прийнятності.

Передбачено також механізм повторних інспекцій. Якщо під 

час первинної перевірки були виявлені порушення, інспекція про-

водитиметься повторно з метою перевірки їх усунення. При цьому 

встановлюватиметься граничний строк – як правило, в межах 

одного року від подання заяви. Якщо заявник не надаватиме під-

твердження усунення порушень або затягуватиме процес, це 

може призвести до негативних регуляторних наслідків, зокрема 

до відмови у видачі сертифіката або навіть до зупинення його дії.

Також якщо виробництво вже інспектувалося раніше, то нова 

інспекція буде можлива лише за умови, що заявник надав підтверджен-

ня усунення попередніх порушень. Водночас допускається певна 

гнучкість, якщо попередні інспекції не охоплювали конкретні лікарські 

засоби або заяву подає інший заявник, достатнім може бути прийнят-

ний план коригувальних заходів без повного пакета підтверджень.

Окремо врегульовано питання перехідного періоду. Так, про-

цедури, які були розпочаті за старими правилами, завершувати-

муться за ними, однак із використанням нових форм документів.

У разі ухвалення проєкту він набуде чинності 1 січня 2027 р.

Підготовлено «ТОВ Медікс Груп»
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