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В даний час захист тканин та органів людини від 
ішемічного ушкодження продовжує залишатися одним 
із пріоритетних напрямків сучасної медицини. [1, 2]. 
Найбільш перспективними мішенями для терапевтич-
ного застосування нових захисних технік вважаються 
тканини з високою чутливістю до ішемії, тобто міо-
кард, нервова тканина мозку та сітківки. Результати 
наукових досліджень свідчать про те, що ці тканини 
мають значні ендогенні адаптивні механізми, які мо-
жуть збільшити опірність ішемічному пошкодженню 
та покращити відновлення після ішемії. [3, 4, 5, 6, 7, 
8, 9].

Ще в 1964 році Dahl і Balfour в експерименті на щу-
рах виявили, що попередній стимул у вигляді коротко-
часної аноксії посилює толерантність тканин мозку до 
подальшої тривалішої аноксії, на думку авторів, вна-
слідок посилення анаеробного гліколізу. [10]. Murry зі 
співавторами в 1986 році повідомили, що короткочасні 
субпорогові епізоди коронарної ішемії-реперфузії в 
якості підготовки до наступної стійкої оклюзії коро-
нарної артерії обмежували розмір інфаркту міокарда в 
серці собак на 75% порівняно з контрольною групою. 
Автори припустили, що захист міокарда, виявлений 
ними в експерименті, міг бути обумовлений зменшен-

ням виснаження аденозинтрифосфату (АТФ) та/або 
зниженням накопичення катаболітів. [11]. 

За останні десятиліття було досягнуто значного 
прогресу у визначенні ендогенних реакцій захисту від 
ішемії та їх застосуванні в рутинній клінічній практи-
ці. У численних експериментах на тваринах і пізніше 
в клінічних дослідженнях було підтверджено, що пре-
кондиціонування (ПК) тканин організму короткочасни-
ми сублетальними ішемічними стимулами є потужною 
формою ендогенного захисту від церебральної ішемії 
та ішемічного пошкодження міокарда, а також від їх 
наслідків. [12, 13, 14, 15]. В результаті проведених до-
сліджень було запропоновано концепцію ішемічного 
прекондиціонування (ІПК), яке полягає в здатності ко-
роткочасного докритичного ішемічного навантаження 
мобілізувати внутрішні захисні механізми в тканинах 
організму, підвищуючи толерантність до наступного 
стійкого епізоду ішемії. [1, 11].

Пізніше було виявлено, що повторні короткочасні 
цикли ішемії у віддалених тканинах, включаючи нир-
ки, кишечник, скелетні м'язи, також можуть захистити 
серце від подальшого інфаркту міокарда. [16, 17, 18, 
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19, 20]. Такий підхід називається дистанційним (від-
даленим) ІПК і є менш інвазивним та простішим для 
реалізації у клінічної практиці. [21, 22, 23]. Повідо-
мляється про використання дистанційного ІПК з ме-
тою викликати захисну відповідь не тільки в серці, а 
й інших органах-мішенях (мозок, нирки, легені). [24, 
25, 26, 27].

Крім того, дослідження показали, що запустити 
ендогенні механізми захисту від ішемічного та інших 
ушкоджуючих факторів може не тільки субкритична 
ішемія, але і гіпоксія, гіпертермія, гіпотермія, світло, 
інгаляційні анестетики та інші хімічні речовини, що 
отримало назву перехресного ПК. [28, 29, 30, 31, 32].

Механізми захисних ефектів ПК численні, надзви-
чайно складні й нині залишаються недостатньо вивче-
ними. Відомо, що ПК ініціює різноманітні адаптивні 
реакції в клітинах і тканинах, які через деякий час го-
тують тканину до фактичної ушкоджуючої ішемічної 
події. Можна виділити ранні та пізні (відстрочені) за-
хисні механізми ПК в залежності від того, чи прояв-
ляється ефект відразу після нелетального стресу або 
із затримкою у кілька годин або днів. [1]. Вважається, 
що ранні механізми захисту можуть бути індуковані 
протягом декількох хвилин після впливу ПК стимулів 
і пов'язані з генеруванням сигнальних молекул, які 
зв'язуються з відповідними мембранними рецептора-
ми і активують ряд сигнальних внутрішньоклітинних 
реакцій. [1, 6, 33]. Відстрочені захисні механізми ПК 
є результатом активації генів та синтезу білка de novo. 
[1, 6, 33]. При цьому корисні ефекти ПК досягаються 
завдяки послабленню процесів, що викликають ушко-
дження, включаючи ексайтотоксичність, іонний дис-
баланс, окислювальний стрес, метаболічну дисфунк-
цію, запалення, некротичну та апоптозну загибель 
клітин. [6]. 

Захисні сигнали дистанційного ПК імовірно пере-
даються від віддалених тканин в орган-мішень трьо-
ма різними шляхами: гуморальним, нейрональним, та 
імунним. Після передачі захисних сигналів вони ма-
ють загальний шлях індукції толерантності до ушко-
джуючого фактору. [9].

Цікаві численні повідомлення про те, що активація 
ендогенних адаптивних механізмів (у міокарді, мозку, 
сітківці) спостерігається при застосуванні короткочас-
них епізодів нефатальної ішемії або інших перехрес-
них стимулів не тільки до, але також під час і навіть 
після шкідливого впливу. Ці явища отримали назви 
прекондиціювання, перкондиціювання та постконди-
ціювання відповідно. [8, 34, 35, 36, 37, 38, 39].

Захист тканин серця прекондиціюванням 
Адаптація міокарда до ішемії на тлі попереднього 

ІПК спостерігається у пацієнтів з нестабільною сте-
нокардією, у пацієнтів в умовах операції коронарно-
го шунтування та коронарної ангіопластики. [40, 41, 
42]. Так, повідомляється, що у пацієнтів з інфарктом 
міокарда, якому передували периодичні напади стено-

кардії, збереження міокарда і результат тромболітич-
ної терапії краще, ніж у пацієнтів без передінфарктної 
стенокардії. [43, 44]. Вважається, що в цьому випадку 
одним із захисних механізмів для міокарда може бути 
ІПК. [42].

Yellon та співавтори у пацієнтів під час аортокоро-
нарного шунтування досліджували ефект ІПК, який 
моделювався шляхом короткочасного контрольовано-
го перетискання аорти, на метаболізм міокарда після 
10 хвилинної дії ішемії. Біопсія міокарда, взята після 
епізоду ішемії, показала значно більший вміст АТФ у 
групі з ІПК, ніж у контрольної групи. На цій підставі 
автори припустили, що у міокарді людини відбувають-
ся типові біохімічні зміни, характерні для ПК, які рані-
ше спостерігали Murry з колегами у їхньому класично-
му експерименті. [41]. Ефект ІПК було підтверджено 
рядом авторів у пацієнтів в умовах коронарної ангіо-
пластики. [45, 46, 47]. Деякі дослідники припустили 
корисний вплив ІПК на аритмії, спричинені ішемією 
та реперфузією [48, 49]. Передбачається, що ефект 
ІПК може послаблювати такий стан як транзиторна 
постішемічна дисфункція міокарда, що називається 
ще оглушеним (станованим) міокардом. [50, 51]. Та-
ким чином, ІПК можна розглядати як один з найбільш 
потужних напрямків терапевтичного захисту міокарда 
у людини. [33].

Повідомляється про успішне застосування дистан-
ційного ІПК для кардіопротекції. Так, після аортоко-
ронарного шунтування у дорослих пацієнтів, а також 
хірургії вродженої вади серця у дітей дистанційне ІПК 
знижує вивільнення біомаркерів ішемічного пошко-
дження в сироватці, забезпечує періопераційний захист 
міокарда та покращує прогноз. [21, 23, 52]. Поліпшен-
ня показників біомаркерів ішемічного ушкодження, 
зниження частоти післяопераційного ушкодження мі-
окарда, інфаркту міокарда та ниркової недостатності 
спостерігалося у пацієнтів після хірургії аневризми 
черевної аорти під час використання дистанційного 
ІПК. [26]. У той же час, у низці досліджень не було 
виявлено суттєвих відмінностей між пацієнтами після 
дистанційного ІПК та контролем ні щодо вивільнення 
біомаркерів ішемічного пошкодження, ні щодо клініч-
них результатів. [53, 54, 55, 56, 57, 58].

Таким чином, результати клінічних досліджень 
щодо користі дистанційного ІПК дуже різняться. Ме-
ханізми захисних ефектів дистанційного ІПК не ціл-
ком зрозумілі. Тим не менш, існує ряд факторів (напри-
клад, прийом деяких препаратів, протоколи анестезії), 
вплив яких на ефективність ІПК було підтверджено. 
[46, 47, 59]. Так, у пацієнтів з цукровим діабетом, які 
тривалий час перорально приймають гіпоглікемічні за-
соби на основі сульфонілсечовини, які є неспецифіч-
ними блокаторами КАТФ-каналів, кардіопротектор-
ний ефект ПК може бути знижений. [60]. При цьому 
вплив таких факторів не завжди враховувався під час 
планування клінічних досліджень і не контролювався, 
що могло позначитися на отриманих результатах. [61]. 
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Захист мозку прекондиціюванням
Було виявлено, що у пацієнтів з транзиторною іше-

мічною атакою (ТІА) тривалістю 10-20 хвилин спосте-
рігалися кращі показники відновлення після наступно-
го ішемічного інсульту, ніж у хворих без попередньої 
ТІА. Це спостереження можна пояснити розвитком 
толерантності до ішемії таких хворих або ефектом ПК 
після перенесеної ТІА [62]. Пізніше Wegener із співав-
торами також підтвердили роль ТІА в ендогенній не-
йропротекції нервової тканини мозку людини. [63].

Chan із співавторами показали захисний ефект 
щодо мозку людини ІПК шляхом короткочасної (2 
хвилини ішемії з 30 хвилинною реперфузією) оклюзії 
проксимальної артерії в процесі хірургії церебраль-
ної аневризми. Автори зробили висновок, що ІПК 
зменшує тканинну гіпоксію при наступній стійкішій 
оклюзії артерії і може бути простою технікою захисту 
головного мозку під час складної цереброваскулярної 
хірургії. [64]. Інші автори також виявили, що коротко-
часна оклюзія проксимальної артерії з переривчастою 
реперфузією у пацієнтів з внутрішньочерепною анев-
ризмою знижує ризик інсульту в порівнянні з безпе-
рервною ішемією аналогічної тривалості. [65].

Вважається, що дистанційне ІПК також має нейро-
протекторні властивості. Так, Meng з колегами показа-
ли, що дистанційне ІПК може бути ефективним спосо-
бом покращення перфузії мозку та зниження частоти 
повторних інсультів у пацієнтів з атеросклеротичним 
стенозом церебральних артерій [66]. Sales із співавто-
рами повідомили про зменшення післяопераційного 
ішемічного ушкодження тканин головного мозку у 
пацієнтів, які перенесли планову операцію з видален-
ня пухлини головного мозку в умовах дистанційного 
ІПК, індукованого шляхом трьох 5 хвилинних епізодів 
ішемії верхньої кінцівки після індукції анестезії. [67]. 
У дослідженні Sangeetha із співавторами дистанційне 
ІПК у пацієнтів із субарахноїдальним крововиливом 
внаслідок розриву внутрішньочерепної аневризми 
сприяло нижчій частоті церебрального вазоспазму та 
кращому функціональному результату. [25].

Захист сітківки прекондиціюванням
Результати вивчення механізмів ПК та адаптації до 

ішемії міокарда та мозку дозволили припустити, що 
ПК може відбуватися у нервовій тканині сітківки. Ці 
припущення були підтверджені рядом експерименталь-
них досліджень, спрямованих на вивчення механізмів 
захисту сітківки прекондиціюванням (табл. 1).

Нейропротекторний ефект сублетальної гіпоксії, 
що забезпечує захист гангліозних клітин сітківки щу-
рів від ішемії та ексайтотоксичності, раніше був ви-
явлений в експерименті in vitro. [68]. Пізніше Roth із 
співавторами показали здатність короткочасного іше-
мічного стимулюючого прекондиціонування зменши-
ти подальше ішемічно-реперфузійне пошкодження 
сітківки в експерименті in vivo. Ішемічний епізод три-
валістю 60 хвилин слідував після 5 хвилинного ІПК 

через 1, 24, 72 та 168 годин у різних групах тварин. 
У тварин, яким ПК проводилося за 24 або 72 години 
до ішемії, спостерігалося повне відновлення показни-
ків електроретинографії та відсутність гістологічного 
ушкодження сітківки, на відміну від неприкондиціоно-
ваних щурів та тварин з витримкою між ПК та ішемією 
в 1 або 168 годин. Причому, якщо ішемія відбувалась 
через 1 годину після ПК, то пошкодження функції та 
структури сітківки було навіть більш виражене, ніж у 
неприкондиціонованих тварин. [69]. Очевидно, що ав-
тори спостерігали пізні ефекти ішемічного ПК, а ранні 
ефекти виявлено не було.

Sakamoto із співавторами провели дослідження, 
спрямоване на пошук раннього етапу захисту сітківки 
за допомогою ІПК. Для цього в експерименті на щу-
рах ішемічний епізод тривалістю 60 хвилин слідував 
після 5 хвилинного ІПК через 5, 10, 20, 30, 40, 50 та 60 
хвилин у різних тварин. Автори гістологічно виявили 
ішемічне пошкодження структури сітківки у тварин з 
інтервалом між ПК та ішемією у 5, 10, 50 та 60 хвилин. 
У той же час спостерігалась відсутність змін структу-
ри сітківки при витримці між ПК та епізодом стійкої 
ішемії у 20-40 хвилин. [70]. Таким чином, автори ви-
явили ранні захисні ефекти ІПК у сітківці щурів та 
продемонстрували їх діапазон за часом.

Повідомляється про можливий вплив на ретино-
протекцію, обумовлену використанням ІПК, наступ-
них механізмів: зв'язування аденозину з його A1 та A2a 
рецепторами, активація протеїнкінази С, індукції син-
тезу білка теплового шоку 27 (Hsp27), активації біл-
ка рецептора еритропоетину (EPO-R), активація NO-
синтази, відкриття мітохондріальних КАТФ-каналів, 
інгібування мітоген-активованих протеїнкіназ. [70, 
71, 72, 73, 74, 75, 76, 77, 78]. Zhang та співавтори під-
твердили на моделі ішемії сітківки щурів, що ІПК 
забезпечує захист функції та структури сітківки від 
ішемічного ушкодження, у тому числі, за рахунок по-
слаблення активації каспази, зменшення експресії ге-
нів, пов'язаних з апоптозом, та за рахунок зміни фос-
форилювання білків. [76]. Було виявлено, що захист 
сітківки, індукований ІПК, частково зумовлений при-
гніченням активності гістондеацетилази (HDAC1/2), 
підвищена активність якої в сітківці та пов'язане з нею 
гіпоацетилювання білків сприяють ішемічному ушко-
дженню. [79]. Крім того, було виявлено пригнічуючу 
дію ІПК на запальні лейкоцитарно-ендотеліальні вза-
ємодії у постішемічній сітківці щурів, що також може 
частково сприяти нейропротекторному ефекту при 
ішемічному стані [80]. Nishukawa зі співавторами по-
казали залучення до процесу ПК клітин Мюллера, які 
відіграють важливу роль у ретинальній гомеостатич-
ній регуляції, зокрема, у метаболізмі глутамату. [81]. 

Слід зазначити, що захисний ефект ІПК є непостій-
ним. Він запускається прекондиціонуючим стимулом, 
активується і потім поступово розсіюється. Виявлено, 
що нейропротекторні механізми можливо повторно 
індукувати новим ПК стимулом. [71]. Передбачаєть-
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Таблиця 1. Експериментальні дослідження захисту сітківки прекондиціюванням

Автори Рік Тварини ПК стимул

Час 
витримки 

між ПК та по-
шкодженням

Пошкоджую-
чий фактор Виявлений ефект ПК

Faktorovich E.G., 
et al86 1992 щури Введення голки 

субретинально 48 годин Світло, 7 днів,
1300-1800 lux

Зменшення фототоксичного по-
шкодження фоторецепторів після 
механічного ПК стимула.

Roth S., et al69 1998 щури Ішемія, 5 хв 1 година Ішемія, 60 хв Погіршення структури та електрич-
ної функції сітківки внаслідок ішемії.

Ішемія, 5 хв 24, 72 години Ішемія, 60 хв
Продемонстровано ефект відстро-
ченого ІПК у сітківці, структурний та 
функціональний захист сітківки.

Ішемія, 5 хв 168 годин Ішемія, 60 хв Структурний та функціональний за-
хист сітківки від ішемії відсутній.

Liu C., et al89 1998 щури Світло, 12 год,
1400 lux 48 годин Світло, 7 днів,

1400 lux

Захист сітківки від фототоксичного 
пошкодження за допомогою ПК 
світлом. 

Li B., et al71 1999 щури Ішемія, 5 хв 24 години Ішемія, 60 хв

Доведено, що ПК можливо по-
вторно індукувати новим стимулом. 
Підтверджено медіаторну роль 
аденозину.

Lin J., et al82 1999 щури
Ішемія, 5 хв 24 години Ішемія, 30 хв

Запобігання постішемічної гіпопер-
фузії та повне відновлення елек-
тричної функції сітківки.

Ішемія, 5 хв 24 години Ішемія, 60 хв Запобігання постішемічній гіпопер-
фузії сітківки.

Ішемія, 5 хв 24 години Ішемія, 75 хв Постішемічна гіпоперфузія сітківки.

Nishiyama T., 
et al81 2000 щури Ішемія, 5 хв 24 години Ішемія, 60 хв Показано роль у захисних ефектах 

ІПК клітин Мюллера.

Nonaka A., et al80 2001 щури Ішемія, 5 хв 24 години Ішемія, 60 хв
Виявлено пригнічення лейкоци-
тарно-ендотеліальної взаємодії в 
постішемічній сітківці після ПК.

Zhang C., et al76 2002 щури Ішемія, 8 хв 24 години Ішемія, 45 хв Зниження ішемічного апоптотичного 
пошкодження сітківки.

Toprak A.B., et al112 2002 щури Ішемія, 5 хв 24 години Ішемія, 60 хв Структурний захист сітківки від 
ішемії.

Casson R.J., et al83 2003 щури Ішемія, 5 хв 24 години Світло, 48 го-
дин, 2000 lux

Захист фоторецепторів від фототок-
сичного пошкодження.

Sakamoto K., 
et al70

2004 щури Ішемія, 5 хв 5, 10 хв Ішемія, 60 хв Погіршення структури сітківки вна-
слідок ішемії.

Ішемія, 5 хв 20, 30, 40 хв Ішемія, 60 хв
Продемонстровано ефект раннього 
ІПК у сітківці, структурний захист сіт-
ківки від ішемічного пошкодження.

Ішемія, 5 хв 50, 60 хв Ішемія, 60 хв Погіршення структури сітківки вна-
слідок ішемії.

Ozbay D., et al111 2004 щури Ішемія, 5 хв 48 годин Ішемія, 30 хв Збереження структури постішеміч-
ної сітківки у групі з ІПК.

Dreixler J.C., et al77 2009 щури Ішемія, 8 хв 24 години Ішемія Визначено роль EPO-R у захисті ПК 
сітківки від ішемії.

Albarracin R., et 
al90 2011 щури

Світло 670 нм, 
60мВт/см2

5 днів по 3 хв, 
24 години

Світло, 
24 години, 
1000 lux

Структурний та функціональний 
захист сітківки від фототоксичного 
пошкодження за допомогою ПК 
фотобіомодуляцією.

Zhu Y., et al98 2012 миші Гіпоксія 11% О2, 
2 год, 2 тижні 72 години

Внутрішньооч-
на гіпертензія,

3-10 тижнів

Гіпоксичне ПК захищає гангліозні 
клітини сітківки від апоптозу та 
зменшує пошкодження аксонів.
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ся, що в залежності від інтенсивності та експозиції 
стресового стимулу він може як запускати корисні 
адаптивні реакції, так і призводити до пошкодження 
тканин. [6]. Слід зазначити, що немає чіткої межі між 
прекондиціонуючими та ушкоджуючими стимулами. 
[9]. Захисний ефект ПК також залежить від тривалості 
наступного епізоду ішемії. [82]. 

В експериментальному дослідженні Casson та спі-
вавторів було продемонстровано, що ІПК може забез-
печити захист сітківки не тільки від ішемічного, а й 
від фототоксичного пошкодження. Автори припусти-
ли, що підвищена активність основного фактора росту 
фібробластів (bFGF), гліального кислого фібрилярного 
білка (GFAP) і регулятора апоптозу Bcl-2 можуть віді-
гравати роль у забезпеченні захисного ефекту ПК. [83]. 

Ретинопротекторний ефект можна також запустити 
дистанційним ІПК. Так, Brandli із співавторами в екс-
перименті на щурах, моделюючи ІПК шляхом повто-
рюваних епізодів ішемії та реперфузії кінцівки лабо-
раторних тварин, продемонстрували захист їх сітківки 
від фототоксичного пошкодження, збереження її елек-
тричної активності та гістологічної структури, а також 
зменшення апоптозу фоторецепторних клітин. [84].

Є повідомлення, що підтверджують можливість 
застосування перехресних ПК стимулів для захисту 
клітин сітківки від ішемічного і фототоксичного по-
шкодження. Так, раніше повідомлялося, що механічна 
травма сітківки може відігравати роль прекондиціо-
нуючого стимула і створювати умови захисту фоторе-
цепторних клітин при подальшому фототоксичному 
пошкодженні сітківки [85, 86]. Передбачається, що 
ендогенна нейропротекторна відповідь після меха-
нічного пошкодження сітківки може бути індукована 
шляхом активації bFGF та/або циліарного нейротро-
фічного фактора (CNTF). [87].

Гіпотермію як прекондиціонуючий стимул для за-
хисту сітківки від ішемічно-реперфузійного пошко-
дження в експерименті на щурах вивчали Salido зі 

співавторами. За 24 години до ішемії тварин піддавали 
загальній або місцевій гіпотермії ока. Через 2 тижні 
було виявлено, що загальне та місцеве гіпотермічне 
ПК забезпечило функціональний захист сітківки (за 
даними електроретинографії) в очах, що зазнали іше-
мічного/реперфузійного пошкодження. Гіпотермічне 
ПК (загальне та місцеве) значною мірою зберігало 
структуру сітківки та кількість гангліозних клітин. Ав-
тори обґрунтовують глутаматзалежний механізм не-
йропротекторного ефекту гіпотермічного ПК на ткани-
ни сітківки у відповідь на ішемію. Імовірною мішенню 
для захисного ефекту ПК автори вважають клітини 
Мюллера сітківки. [88]. Таким чином, прекондиціо-
нуючі стимули можуть активувати ендогенний захист 
сітківки при системному впливі на весь організм або 
при локальному їх застосуванні. [8].

З метою зменшення наслідків фототоксичного по-
шкодження сітківки в якості перехресного стимулу 
для ПК може використовуватися світло. Так, Liu із 
співавторами в експерименті виявили, що ПК сітків-
ки щурів світлом від флюоресцентного джерела перед 
фототравмою стимулює вироблення регульованої по-
заклітинними сигналами кінази (ERK), bFGF і CNTF 
і дозволяє зменшити структурні ушкодження сітківки. 
Автори припустили, що клітини Мюллера відіграють 
вагому роль в індукованому прекондиціонуванням за-
хисту фоторецепторів. [89]. Albarracin із співавторами 
повідомили, що фотобіомодуляція із застосуванням 
світлодіодного випромінювання з довжиною хвилі 670 
нм у режимі ПК послаблює шкідливий вплив світла 
на сітківку щурів. Було виявлено зниження фототок-
сичного ушкодження фоторецепторних клітин, клітин 
пігментного епітелію сітківки та клітин Мюллера, а 
також зменшення біомаркерів запального стресу у сіт-
ківці. [90, 91].

Для захисту сітківки від фототоксичного пошко-
дження можна застосувати ПК за допомогою фарма-
кологічних засобів, наприклад, інгаляційних анесте-

Таблиця 1 (продовження). Експериментальні дослідження захисту сітківки прекондиціюванням (продовження)

Автори Рік Тварини ПК стимул

Час 
витримки 

між ПК та по-
шкодженням

Пошкоджую-
чий фактор Виявлений ефект ПК

Salido E.M., et al88 2013 щури Гіпотермія, 
20 хв 24 години Ішемія, 40 хв

Структурний та функціональний за-
хист сітківки від ішемії за допомогою 
гіпотермічного ПК.

Fan J., et al79 2016 щури Ішемія, 5 хв 24 години Ішемія, 45 хв
Виявлено зв'язок ретинопротекції за 
рахунок ІПК зі зниженою активністю 
HDAC.

Brandli A., et al84 2016 щури Дистанційна іше-
мія, 5 хв×2 15-30 хв Світло, 24 год,

1000 lux

Захист фоторецепторних клітин 
сітківки від фотопошкодження дис-
танційним ІПК.

Iliescu D.A., et al96 2018 щури Севофлуран 2% , 
60 хв 1 година Світло, 60 хв,

20000 lux

Структурний та функціональний за-
хист фоторецепторів та біполярних 
клітин сітківки від фототоксичного 
впливу.
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тиків. Було виявлено, що деякі інгаляційні анестетики 
здатні посилювати ефект ПК і самі можуть забезпе-
чувати захист тканин серця, нирок та інших органів, 
зменшуючи ішемічно-реперфузійне ушкодження, ін-
дукуючи протизапальні, антинекротичні та антиапоп-
тотичні ефекти. [2, 57, 93, 94, 95]. Є повідомлення про 
захисний ПК ефект інгаляційних анестетиків щодо 
індукованого світлом ушкодження сітківки. Вважаєть-
ся, що непрйропротекторні властивості інгаляційних 
анестетиків полягають у послабленні нейрональної 
ексайтотоксичності, запалення та апоптозу. В експе-
рименті на щурах було виявлено ретинопротекторний 
ефект ПК із севофлураном, яке передувало фотостресу 
та супроводжувалось кращими показниками електро-
ретинографії у порівнянні з контрольною групою без 
ПК. [96].

Було також виявлено в експерименті на мишах, 
що застосування як ПК повторюваних епізодів субле-
тальної гіпоксії перешкоджає апоптотичній загибелі 
гангліозних клітин сітківки та пошкодженню аксонів 
при моделюванні стійкої внутрішньоочної гіпертензії. 
Повідомляється, що ендогенні адаптивні реакції, які 
запускаються епізодами гіпоксії, що повторюються, 
здатні забезпечити захист від пошкодження через ба-
гато тижнів після ПК стимулу. Автори припускають, 
що виявлена здатність індукувати стійкість до загибе-
лі гангліозних клітин може бути корисною не тільки 
для захисту зору у пацієнтів із глаукомою, але й для 
збереження нейронів при інших нейродегенеративних 
захворюваннях. [97, 98].

Крім того, в експериментах було продемонстро-
вано ретинопротекторні можливості перехресних ПК 
стимулів у вигляді гіпертермії [99], гіпербаричної 
оксигенації [100], окислювального стресу [101], фізич-
них вправ [102].

Враховуючи різноманітність стимулів, що індуку-
ють внутрішні захисні реакції, можна припустити, що 
активовані ними сигнальні шляхи, на певному етапі 
взаємодіють із загальними фундаментальними меха-
нізмами, які в результаті забезпечують нейропротек-
торні ефекти. [6]. Незважаючи на накопичені знання 
про прекондиціювання, невідомо, чи нейропротектор-
ні ефекти можуть потенціюватися при використанні 
різних стимулів для індукування захисних реакцій.

Сьогодні корисні ефекти ПК не підтверджені ре-
левантними клінічними випробуваннями та не мають 
практичного застосування в офтальмології, незважа-
ючи на обнадійливі результати лабораторних дослі-
джень. [8]. Водночас у кардіо- та нейрохірургії ПК ви-
користовується з метою захисту тканин серця та мозку 
від ішемічного ушкодження. [23, 26, 66, 67, 103]. Гіпо-
тетично одним із можливих перспективних напрямів 
подальших досліджень щодо використання ПК для 
захисту сітківки може бути вітреоретинальна хірур-
гія. Так, відомо, що в процесі вітректомії підвищення 
внутрішньоочного тиску та зниження системного тис-
ку призводить до падіння перфузійного тиску і, як на-

слідок, до додаткового інтраопераційного ішемічного 
пошкодження сітківки та зорового нерва. [104]. Крім 
того, в ході вітректомії освітлення очного дна відбу-
вається через оптоволоконний ендоосвітлювач, мина-
ючи бар'єрні властивості кришталика, що несе ризик 
фототоксичного пошкодження сітківки. [105]. Нерідко 
хірургічні втручання бувають тривалими (120 хвилин 
і більше). [106, 107]. Таким чином, можна припустити, 
що застосування деяких варіантів перехресного ПК, 
наприклад, у вигляді фотобіомодуляції або локальної 
гіпотермії ока, перед проведенням хірургії сприяти-
ме індукуванню нейропротекторних механізмів і буде 
створювати умови для захисту клітин сітківки від ін-
траопераційного ішемічного і фототоксичного пошко-
джень. [108, 109, 110].

Разом з тим, очевидно, що комплекс біохімічних 
та біофізичних процесів, що відбуваються у сітківці у 
пацієнтів з вітреоретинальною патологією, особливо 
в умовах хірургії, надто складний та різноманітний, 
щоб очікувати на вирішальний вплив на захист сітків-
ки лише одного ПК. Можна припустити, що у таких 
пацієнтів доцільно комбінувати різні доступні способи 
ретинопротекції і в той же час уникати застосування 
факторів, що знижують цей захист, наприклад, під-
вищення інтраопераційного внутрішньоочного тиску, 
глибокої гіпотермії, використання фототоксичних дже-
рел освітлення.

Заключення
Короткочасне використання різноманітних докри-

тичних прекондиціонуючих стимулів (ішемія, фотобі-
омодуляція, гіпотермія та інші), здатних мобілізувати 
внутрішні адаптивні механізми в тканинах, можуть 
збільшити опір клітин сітківки ішемічному або фото-
токсичному пошкодженню. Захисні ефекти ПК нині 
не впроваджено в клінічну офтальмологію. Однак 
накопичений досвід застосування в експерименті різ-
них варіантів ПК з метою ретинопротекції, а також 
результати використання ПК в кардіо-і нейрохірургії 
дозволяють припустити, що дана техніка захисту сіт-
ківки перспективна. Корисні ефекти ПК могли б бути 
використані для додаткового захисту сітківки у паці-
єнтів перед проведенням вітреоретинальної хірургії, 
що передбачає проведення додаткових лабораторних 
та клінічних досліджень. Для цього доцільно звернути 
увагу на прості у застосуванні способи ПК, такі як фо-
тобіомодуляція або локальна гіпотермія, які безпечно 
могли б бути застосовані протягом кількох годин або 
днів перед запланованою хірургією.
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