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Роль цитиколіну в корекції порушень 
церебрального кровотоку у хворих 
на ішемічну хворобу серця в поєднанні з COVID-19

МЕТА. Оцінити вплив цитиколіну на активність церебрального кровотоку й утворення мікроемболічних сигналів (МЕС) 
через 6 місяців лікування в пацієнтів з ішемічною хворобою серця (ІХС) і коронавірусною хворобою (COVID-19).
МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ. Проведено проспективне дослідження за участю 68 хворих на ІХС із підтвердженою 
ПЛР-тестом COVID-19. До групи I (n=35) увійшли пацієнти з ІХС у поєднанні з COVID-19, які додатково до стандартної 
терапії цереброваскулярної хвороби отримували цитиколін (500 мг двічі на добу) протягом 6 місяців після виписки 
зі стаціонара. Групу порівняння (група II; n=33) становили пацієнти, які не отримували цитиколін. Визначали церебральний 
кровоток, пікову систолічну швидкість в екстракраніальних та інтракраніальних судинах, а також виконували 1-годинний 
транскраніальний моніторинг для виявлення МЕС. Повторне обстеження проводили через 6 місяців.
РЕЗУЛЬТАТИ. При первинному обстеженні пацієнтів церебральний кровоток і кількість МЕС не мали достовірних від-
мінностей. Через 6 місяців відзначено збільшення пікової систолічної швидкості в мозкових артеріях, а також зниження 
МЕС у пацієнтів, які приймали цитиколін, тоді як у ІІ групі позитивної динаміки цього співвідношення не було. Виявлено 
прямий зв’язок між С-реактивним білком плазми крові, D-димером і МЕС у пацієнтів обох груп. Через 6 місяців лікування 
рівні С-реактивного білка та D-димеру знизилися в обох групах однаково.
ВИСНОВКИ. Отримані результати покращення мозкової перфузії, стану реології крові завдяки протизапальному ефекту, 
стабілізувальній функції цитиколіну щодо фосфоліпідних мембран ендотелію мозкових судин, нейронів і гліальних еле-
ментів дають змогу використовувати цей препарат у хворих на ІХС у поєднанні з COVID-19 для зменшення негативного 
впливу останньої на центральну нервову систему.
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OBJECTIVE. To evaluate the effect of citicoline on cerebral blood flow and microembolic signals (MES) after 6 months 
of treatment in patients with coronary artery disease combined with coronavirus disease (COVID-19).
MATERIALS AND METHODS. A prospective study of 68 patients with coronary artery disease with confirmed COVID-19 
by PCR was conducted. Group I (n=35) included patients with coronary artery disease in combination with COVID-19, who,  
in addition to standard therapy of cerebrovascular disease, received citicoline (500 mg twice daily) for 6 months after 
discharge from the hospital. The comparison group (group II; n=33) consisted of patients who did not receive citicoline. 
Cerebral blood flow, peak systolic velocity in extracranial and intracranial vessels were determined, and 1-hour transcranial 
monitoring to detect MES were performed. Patients were re-examined in 6 months.
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Вступ
Профілактика та лікування коронавірусної хвороби 

(COVID-19), спричиненої вірусом SARS-CoV-2, залишаються 
одними з найактуальніших питань сучасної медицини. Ана-
ліз чинників, пов’язаних із тяжким перебігом COVID-19, 
указує на важливу роль коморбідної патології [1]. Пацієнти 
з цереброваскулярною хворобою (ЦВХ) становлять групу 
високого ризику несприятливого прогнозу при COVID-19. 
Смертність від COVID-19 серед пацієнтів із хронічною іше-
мічною хворобою серця (ІХС) і порушеннями мозкового 
кровообігу в кілька разів вища, ніж у пацієнтів без стено-
зувального атеросклерозу брахіоцефальних судин. Ризик 
ішемічного інсульту в цієї когорти хворих істотно вища,  
ніж у хворих без COVID-19.

До найбільш значущих механізмів декомпенсації ЦВХ 
у хворих на ІХС при інфікуванні вірусом SARS-CoV-2 відно-
сять: дестабілізацію бляшок, порушення мікроциркуляції, 
ураження нейронів, ендотеліоцитів, гліальних клітин через 
рецептори ангіотензинперетворювального ферменту-2 
(АПФ-2) та CD209L вірусом SARS-CoV-2, а також опосе-
редковано, через моноцити й лімфоцити, гематогенний  
і транссинаптичний шлях інвазії вірусом центральної нер-
вової системи (ЦНС), цитокіновий шторм, транзиторні пору-
шення мозкового кровообігу, ішемічні інсульти, ураження 
периферичної нервової системи (синдром Гієна – Барре), 
енцефаліти тощо [2].

Значущість внеску наявної органічної патології ЦНС 
у разі ЦВХ у контексті позалегеневих ускладнень COVID-19 
варіює від класичної транзиторної ішемічної атаки (ТІА) 
до розвитку гострого ішемічного інсульту різноманітної 
локалізації як патологічної відповіді на цитокінову фазу 
перебігу COVID-19. Після перенесеної COVID-19 у третини 
пацієнтів може бути декомпенсація ЦВХ, що пов’язують  
із виникненням ендотеліїту церебральних артерій, пору-
шенням цілісності покришки бляшки, виникненням венозної 
дисциркуляції та підвищенням тромбогенного потенціалу 
крові зі спонтанним утворенням мікроемболів [2].

Одним із перспективних напрямів у лікуванні хворих  
на ІХС із ЦВХ, які перенесли COVID-19, вважають раннє 
призначення цитиколіну [3-6]. Цитиколін є інгібітором фос-
фоліпаз (А1, А2, С і D), що здатний зменшувати утворення 
вільних радикалів і запобігає руйнуванню мембранних 
систем, а також зберігає антиоксидантні захисні системи – 

глутатіон. Цитиколін зберігає запас аденозинтрифосфату 
(АТФ) нейронів завдяки мітохондріальнопротекторному 
ефекту, інгібує апоптоз нейронів і стимулює синтез ацетил
холіну [7-9], має протизапальний, антиішемічний ефекти,  
а також противірусну дію щодо COVID-19.

Є гіпотеза, що патогенез гіпоксемії при COVID-19 пояс-
нюється особливостями структури самого вірусу. Білок вірусу 
ORF8 може зв’язуватися з порфірином, а білок ORF10 здат-
ний уразити 1β-ланцюг гемоглобіну та зв’язуватися з гемом. 
Це діє на механізм контамінації вірусу, а також на різнома-
нітний перебіг хвороби в дорослих і дітей через іншу бу-
дову гемоглобіну [10]. Гіперкоагуляція у хворих на COVID-19 
часто розвивається на тлі тяжкого перебігу. У  хворих  
на COVID-19 зростають рівні фібриногену, С-реактивного 
білка (СРБ) та D-димеру [11], що призводить до розвитку 
тромботичних ускладнень (ішемічний інсульт, тромбо
емболія легеневої артерії).

У разі COVID-19 збільшується ендотеліальна дисфункція, 
що спричиняє її системні прояви – гіперкоагуляцію та тром-
ботичні ускладнення; це є причиною цереброваскулярних 
ускладнень, особливо у хворих на ІХС, гіпертонічну хворобу 
та цукровий діабет [12].

Призначення цитиколіну пацієнтам із ЦВХ супроводжу-
валося покращенням кровотоку в інтра- й екстракраніаль-
них артеріях і поліпшувало стан когнітивної функції [13].

Автори роблять висновок, що прийом цитиколіну в па-
цієнтів із ЦВХ у поєднанні з ендотеліопротекторами (ста-
тинами, інгібіторами АПФ, сартанами), а також антитром-
ботичними препаратами сприяв зменшенню утворення 
мікроемболічних сигналів (МЕС) у середній мозковій артерії 
(СМА), ендотеліальної дисфункції та ступеня ішемії голов-
ного мозку [11-15]. Нечисленні й неоднозначні результати 
досліджень про вплив цитиколіну на стан церебрального 
кровотоку в осіб із COVID-19 свідчать про необхідність 
подальшого вивчення, що може мати велике науково-прак-
тичне значення.

Мета дослідження – оцінити вплив цитиколіну на актив
ність церебрального кровотоку й утворення МЕС через 
6 місяців лікування у хворих на ІХС у поєднанні з COVID-19.

Матеріали та методи
Проведено проспективне дослідження за участю 68 па-

цієнтів з ІХС і лабораторно підтвердженою COVID-19 (згідно 

RESULTS. At the initial examination of patients, cerebral blood flow and the number of MES did not differ significantly. After 
6 months, there was an increase in cerebral blood flow in the cerebral arteries, as well as a decrease in MES in patients taking 
citicoline, whereas in group II there was no positive dynamics of this ratio. A direct correlation between plasma C-reactive 
protein, D-dimer and MES was found in patients of both groups. After 6 months of treatment, C-reactive protein and D-dimer 
decreased in both groups equally.
CONCLUSIONS. The obtained results of improvement of cerebral perfusion, blood rheology, due to the anti-inflammatory 
effect, stabilising function of citicoline on phospholipid membranes of cerebral vascular endothelium, neurons and glial 
elements allow the use of citicoline in patients with coronary artery disease in combination with COVID-19 to reduce 
the negative impact of COVID-19 on the central nervous system.
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