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Огляд 

Хронічний біль і нейроімунні можливі прогностичні 
фактори: огляд 
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Іванюшко4, Дмитро Дмитрієв1,2  
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Вторинний посттравматичний та післяопераційний біль – це проблема, з якою в 

умовах війни все частіше стикаються медичні працівники в Україні. Хронічний біль є 

самостійною нозологічною одиницею, яка є серйозним ускладненням багатьох 

проведених хірургічних процедур. Хронічний післяопераційний біль вражає до 10% 

пацієнтів. Особливо часто він розвивається після ампутацій (50-85%), торакотомії (5-

65%), кардіохірургічних втручань (30-55%) та операцій на грудній клітині (20-50%). 

Тривалий післяопераційний біль ‒ значна і недостатньо вивчена клінічна проблема. 

Вищі ризики розвитку вторинного хронічного болю мають пацієнти, у яких не 

відбувається вчасне загоєння рани. Тривалий процес загоєння ранової поверхні 

безпосередньо пов’язаний з такими особливостями: мікробіоти рани, резистентності 

мікроорганізмів до антибіотиків, групи антибактеріальних засобів, обраних для 

лікування та тривалості експозиції препарату. 

Безперечно, розуміння взаємодії між мікроорганізмами та чутливими системами 

нейронів може розкрити більше інформації для кращого пізнання ймовірних механізмів болю. 

Багато досліджень за останні роки відображають, що запалення та ушкодження нервів 

призводять до тривалої синаптичної пластичності, яка посилює та підтримує 

сигналізацію болю. Саме це явище і називають больовою сенсибілізацією, що є 

критичним фактором для розвитку стійкого післяопераційного болю шляхом 

стимуляції ранової гіпералгезії. 

Серед ключових проблемних факторів, що сприяють появі віддаленої периферичної 

нейропатії можна виділити тривалість прийому, підвищене дозування та можливі 

комбінації антимікробних препаратів, персистенцію і поглибення проявів місцевого 

запалення за участю стійких умовно-патогенних бактерій, які колонізують вогнище 

ураження та здатні продукувати безпосередньо метаболіти життєдіяльності, фактори 

патогенності з прозапальними властивостями. Це дає змогу припустити вагому роль 

антибіотикотерапії як опосередкованого ятрогенного фактора і персистенції в 

первинному вогнищі ураження антибіотикорезистентих опортуністичних бактерій як 

предикторів формування хронічного больового синдрому у поранених. 

Ключові слова: Хронічний біль, післяопераційний біль, антибіотикорезистентність, 

периферична нейропатія. 
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Bступ 

Хронічний біль – домінуюча хвороба людства в сучасному світі, що призводить до обмеження мобільності та 

щоденної діяльності. Різка зміна способу виконання повсякденних функцій ініціює розвиток і зміну психо-

соціального статусу пацієнта, тривогу та депресію, зниження якості життя, що також є фактором ризику 

передчасної смерті.  

Хронічний біль – це неприємний сенсорний та емоційний досвід, пов’язаний з фактичним або потенційним 

пошкодженням тканин, який зберігається більше 3 місяців [1, 2].  

Понад 230 мільйонів людей щорічно проходять хірургічне лікування в усьому світі, і їхня кількість щорічно зростає [3].  

Вторинний посттравматичний та післяопераційний біль – це проблема, з якою все частіше стикаються 

сьогодні в умовах війни медичні працівники в Україні. Хронічний біль є самостійною нозологічною одиницею, 

яка є серйозним ускладненням багатьох проведених хірургічних процедур. Насправді вважається, що до 80% 

пацієнтів відчувають післяопераційний біль різної інтенсивності. Гострий післяопераційний біль виникає у 

10–50% осіб після звичайних операцій, тоді як хронічний післяопераційний біль вражає до 10% пацієнтів. 

Особливо часто розвивається після ампутацій (50-85%), торакотомії (5-65%), кардіохірургічних втручань (30-55%) та 

операцій на грудях (20-50%). Тривалий післяопераційний біль ‒ основна нерозпізнана клінічна проблема [4].  

Виявлено понад 20 хірургічних, психосоціальних, генетичних і екологічних факторів ризику. До них належать 

такі передопераційні фактори: тривога, депресія, порушення модуляції болю, генетичні фактори, розлади сну 

та катастрофічність. Під час інтраопераційної та післяопераційної фази загоєння факторами, які треба 

враховувати, є хірургічна техніка, пошкодження нерва та ішемія тканин. У пізньому післяопераційному 

періоді важливими факторами є гіпералгезія післяопераційного болю, хіміотерапія або променева терапія, 

повторна операція та різноманітні психосоціальні фактори. Враховуючи безліч нейромедіаторів і механізмів 

болю, залучених у процeс трансформації гострого болю у хронічний, не дивно, що немає остаточних 

фармакологічних втручань для попередження або лікування післяопераційного болю. Здавалося б логічно, що 

комбінація механізмів має бути націлена різними підходами для пригнічення центральної сенсибілізації. 

Габапентиноїди вважаються доцільним класом препаратів через їх пригнічуючий вплив на нейропатичний 

біль, а також їх анксіолітичну дію. Однак дані літератури суперечливі. Систематичний огляд 11 

рандомізованих контрольованих досліджень (РКД) виявив, що габапентин знижує частоту післяопераційного 

болю, тоді як останній Кокранівський огляд і мета-аналіз це заперечують [5].  

Це означає, що не всі фактори ризику формування вторинного хронічного болю, що виникає після хірургічних 

втручань, достатньо вивчені.  

Однак можна припустити, що вищі ризики розвитку вторинного хронічного болю мають пацієнти, у яких не 

відбувається вчасне загоєння рани. Тривалий процес загоєння ранової поверхні безпосередньо пов’язаний з 

такими особливостями: мікробіоти рани, резистентності мікроорганізмів до антибіотиків, групи 

антибактеріальних засобів, обраних для лікування та тривалості експозиції препарату (Рис. 1).  

 

Рисунок 1. Нейроімунні фактори формування болю у хворого з активним запальним процесом 
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Клінічно бактеріальні інфекції викликають запалення та біль, що є нейроімунною відповіддю організму. Під 

час запалення активні імунні клітини в тканинах виділяють молекулярні медіатори, які діють на периферичні 

нервові закінчення ноцицепторних нейронів, викликаючи больову сенсибілізацію [6].  

Безперечно, розуміння взаємодії між мікроорганізмами та чутливими системами нейронів може розкрити 

більше інформації для кращого пізнання ймовірних механізмів болю. Є дослідження, результати яких 

описують, що ноцицерецептори сигналізують та активуються у відповідь на речовини життєдіяльності 

патогенних бактерій. Цей процес індукує біль, що також стимулює нейрогенне запалення і нейроімунні 

процеси, як захисні реакції тіла людини. Основу будови клітинної стінки грам негативних бактерій становлять 

ліпополісахариди, що асоціюються з патогенними структурами та виділяються бактеріями в оточуючі 

тканини під час інфекційного процесу [7].  

Також фактор некрозу пухлини-альфа (TNF-α), ключовий прозапальний цитокін, який стимулює цитокіновий 

шторм і стимулює каскад інших цитокінів, пов’язаних з больовими шляхами. В результаті відбувається 

індукція та модуляція нейропатичного болю, що сприяє периферичній (первинним аферентам) і центральній 

(спинний мозок) сенсибілізації. Ноцицепторні нейрони також сенсибілізуються під дією інтерлейкінів IL-1β та 

IL-6, що вирбляються тучними клітинами, макрофагами та нейтрофілами. Також активуються Toll-like 

рецептори, що підтримують каскад імунної відповіді [8].  

 Відомо, що з виникненням болю пов’язані бактеріальні та грибкові, вірусні інфекції. Мікроорганізми 

впливають на механізми формування болю безпосередньо й опосередковано. В першому випадку патогенні 

чинники декретують фактори вірулентності (токсини) та в підсмку пошкоджують тканини. Рецептори 

розпізнавання патогенів імунної системи господаря активуються та виявляють шкідливі фактори. Доведено, 

що токсини та патогенно-асоційовані речовини можуть впливати на сенсорні структури, викликаючи біль. 

Також біль виникає безпосередньо через саме пошкодження тканин [9].  

Ми прoвeли аналіз oпублікованих робіт за період 2014-2024 роки у таких медичних базах даних: Pub Med, 

Google Scholar, Medline, Cochrane Library. Всі дoслідження стосувались пошуку відповідей на питання щодо 

додаткових можливих факторів формування вторинного хронічного післяопераційного та посттравматичного 

болю. До уваги прийняли такі можливі чинники, як нейротоксична дія антибіотиків та вплив мікробіоти рани. 

Групу виключення становили клінічні випадки, абстракти, книги, монографії незалежно від року публікації та 

дослідження, опубліковані до 2014 року. Пошук проводили за такими ключовими словами: «сhronic 

postsurgical pain», «antibiotics neurotoxicity», «peripheral neuropathy», «NMDA-receptors».  

Антибіотикотерапія: проблеми сучасності 

Відкриття антибіотиків – це одне із найзначущіших відкриттів не тільки для практичної сфери медицини, а й 

для людства загалом. Перші дослідження в цьому напрямі проводили ще з початку 1900-х років. Перший 

антибіотик був відкритий у 1920 році і мав назву сальварсан, хоча початком ери антибіотиків вважається 

відкриття Флемінгом, Флорі та Чейном у 1945 році пеніциліну. Справді, це була своєрідна революція у сфері 

медицини, оскільки це безпосередньо допомогло зменшити рівень ускладнень і смертності від інфекційних 

захворювань. Безліч медичних маніпуляцій та процедур стали можливими. Сьогодні у XXI столітті ми 

опинилися на порозі «пост антибіотичної» ери. Зловживання застосуванням антибіотиків сформувало нові 

ризики повернутись у період неефективності антимікробних препаратів, бо кількість резистентних збудників 

зростає. Людство знову може натрапити на таку ж проблему, що і понад 100 років тому. Наприклад, 

відповідно до прогнозів уряду Великої Британії в умовах відсутності прийняття негайних рішень та дій до 2050 

року щорічно помиратиме 10 мільйонів людей від стійких до ліків інфекцій [10].  

Традиційний підхід оцінки eфeктивності досліджує зв’язок між часом експозиції антибіотика та відповіді на 

них клінічно значущих мікроорганізмів, що прогнозує ефективність терапії у пацієнтів. Фармакокінетика 

може сильно відрізнятися в різних групах пацієнтів, враховуючи певні індивідуальні особливості. Наприклад, 

тяжкість інфекції, функція нирок, функція печінки, маса тіла й анатомічні особливості можуть суттєво змінити 

кліренс препаратів, їхній об’єм розподілу, і зв’язування з білками. Важливим у розробці оптимального 

режиму лікування є врахування впливу антибіотиків на мікробіоту пацієнта, враховуючи, що питання 

розвитку резистентності бактерій-коменсалів є прогностично негативним фактором [11-13].  

Також наслідки комбінованої антибіотикотерапії важких інфекцій, викликаних грам негативними бактеріями 

(Pseudomonas spp., Acinetobacter spp., and Enterobacteriaceae) є дискусійною темою. Звичайно, не можна заперечити 
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можливі переваги комбінації антимікробних засобів порівняно з їх монотерапією. Бажаними очікуваними 

ефектами є більш широкий антибактеріальний спектр, синергічна дія, зниження ризику появи резистентності 

під час лікування. Водночас варто уникати надмірного застосування комбінацій антимікробних засобів, 

оскільки це може стати фактором ризику прояву токсичності, суперінфекції, появі резистентних штамів і 

вищих затрат на забезпечення медичної допомоги [14, 15].  

Та проблема подолання резистентності до антибіотиків це не єдине питання, пов’язане з їх застосуванням, на 

яке необхідно знайти відповіді сучасній медицині. Проблемою антибіотикотерапії, як і будь-яких інших 

лікарських засобів, є виникнення багатьох можливих побічних реакцій, які пов’язані з їхнім прийомом. 

Побічна реакція на препарат це поняття, що розглядається як очікуваний, небажаний, шкідливий або 

неприємний ефект, який виникає під час його звичайного клінічного застосування. Побічні реакції 

з’являються в амбулаторних і у госпіталізованих пацієнтів. 

Притаманним є прояв широким спектром клінічних симптомів, починаючи від легких і закінчуючи 

небезпечними для життя розладами. За даними літератури побічні реакції виникають у 5–10% випадків 

госпіталізації та до 0,1–0,3% побічних реакцій, можуть бути серйозними та стати причиною смерті [16].  

За оцінками, антибіотики найбільш широко використовувані ліки у клінічних умовах. Незважаючи на 

беззаперечну користь антибактеріальних засобів, одна із серйозних небажаних шкідливих дій – це 

нейротоксичність. Це той фактор, що може призвести до тяжких ускладнень і навіть смерті. Судоми, 

енцефалопатія, нейропатія зорового нерва, периферична нейропатія (ПН) та загострення міастенії гравіс є 

важливими прикладами нейротоксичних побічних ефектів, пов’язаних із застосуванням антибіотиків. Серед 

всіх груп антибіотиків найбільш часто з нейротоксичними побічними ефектами асоціюються хіноліни та бета-

лактами. Однак варто зауважити, що інші групи антибіотиків, такі як аміноглікозиди, тетрацикліни, 

кліндаміцин, еритроміцин, поліміксини, етамбутол, ізоніазид і хлорамфенікол, також можуть викликати 

серйозну нейротоксичність [17].  

Порівняння стану вивчення питання резистентності та нейротоксичності антибіотиків 

Ми провели порівняльний аналіз активності вивчення таких проблем антибіотикотерапії, як резистентність і 

нейротоксичність.  

Таблиця 1 

Порівняльний аналіз активності вивчення проблем резистентності та нейротоксичності антибіотиків 

Ключове слово «antibiotic resistance» «antibiotic neurotoxicity» 

База даних 2003-2013рр. 2014- 

2024рр. 

2003- 

2013рр. 

2014- 

2024рр. 

Pub Med 2666 8787 24 58 

GoogleScholar 49500 47700 17700 17200 

 

Пошук провели у медичних наукометричних базах Pub Med, GoogleScholar, порівнюючи кількість публікацій 

за період 2014-2024 роки та попередні 10 років, тобто у період 2003-2013 роки. Використовували однакові 

ключові слова у кожній науко метричній базі: «antibiotic resistance» та «antibiotic neurotoxicity» (Табл. 1).  

У медичній національній бібліотеці Medline порівняли кількість публікацій в цілому, оскільки в цій базі є 

можливості розподілу за різними критеріями. Використовували ці самі ключові слова «antibiotic resistance» та 

«antibiotic neurotoxicity», результати пошуку, відповідно, – 1678 та 34.  

N-метил-D-аспартат рецептори 

Незважаючи на невелику кількість інформації щодо механізму виникнення нейропатичного болю, є докази 

дисфункції в опіоїдній (µ-опіоїдний рецептор – MOR) і глутаматергічній системах (рецептор N-метил-D-

аспартату – NMDA). Глутаматні рецептори типу N-метил-D-аспартат (NMDA) є важливою ланкою у роботі 

нервової системи, що охоплюють основи збудження нейротрансмісії до складнощів синаптичної пластичності, 

навчання та пам’яті. Рецептори NMDA протягом тривалого часу були об’єктом досліджень ініціації і підтримання 
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центральної сенсибілізації після ноцицептивної стимуляції. Процес передачі збуджувальних вхідних сигналів 

відбувається від первинних сенсорних нейронів до головного мозку через спинний мозок [18, 19].  

Специфічні катіони, які можуть проходити через мембрану NMDA рецепторів, досі невідомі. У випадку 

хронічного запального болю та нейропатичного болю активація NMDA рецепторів сприяє центральній 

сенсибілізації. Глутамат є швидким збуджуючим передавачем перших сенсорних синапсів. Периферичні 

шкідливі подразники активують ноцицептивні аферентні волокна (волокна Aδ і C) і вхідні потенціали дії 

викликають вивільнення глутамату в спинному мозку. За нормальних фізіологічних умов субодиниці NR2B 

розташовані постсинаптично. Активація субодиниць NR2B призводить до відділення іонів від NR2B, що 

змінює іонну проникність. Активація субодиниці NR2B відбувається через пресинаптичне вивільнення 

глутамату.  

Збільшення збудливості постсинаптичного потенціалу додатково призводить до відділення Mg2+ від 

субодиниці NR2B, підвищуючи рівень збудливості цього потенціалу, і як наслідок біль посилюється. Крім того, 

деякі нейропептиди, такі як речовина P і нейрокінін А також вивільняються в спинному мозку. Глутамат і 

нейропептиди активують нейрони спинного мозку, враховуючи ті, що посилають сигнали до супраспінальних 

структур. Як захисна реакція на шкідливі подразники, ендогенні системи модуляції болю також активуються. 

Центральна сенсибілізація є різновидом довготривалої адаптивної нейропластичності, яка посилює 

сигналізацію болю, впливаючи на нейрони спинного мозку, що призводить до формування «пам’яті болю» 

[20, 21].  

Магній і кетамін є двома основними антагоністами рецепторів NMDA. Позаяк магній може регулювати 

надходження кальцію в клітин, цим самим антагонізуючи рецептори NMDA , багато досліджень досліджували 

його використання як ад’юванта знеболюючих препаратів. Останні дослідження свідчать про можливість 

використовувати антагоністи рецепторів NMDA для лікування післяопераційного болю і різних гострих та 

хронічних больових станів [22].  

Багато досліджень за останні роки відображають, що запалення та пошкодження нервів призводять до 

тривалої синаптичної пластичності, яка посилює та підтримує сигналізацію болю. Саме це явище і називають 

больовою сенсибілізацією, що є критичним фактором для розвитку стійкого післяопераційного болю шляхом 

стимуляції ранової гіпералгезії [23].  

Периферична нейропатія  

Поширеність периферичної нейропатії в загальній популяції коливається від 1% до 7%, з вищими 

показниками серед осіб старше 50 років. Поширені відомі причини охоплюють цукровий діабет, здавлення 

або пошкодження нерва, вживання алкоголю, вплив токсинів, ліків, спадкові захворювання та дефіцит 

харчування. Периферична нейропатія є ідіопатичною у 25-46% випадків. Діагноз потребує детального збору 

анамнезу, фізичного огляду й обґрунтованого лабораторного дослідження [24-26].  

Біль, що є проявом периферичної нейропатія, очевидно є наслідком ураженням нерва, достатнього для 

формування невриноми або індукування іншим способом пошкоджених аксонів для хронічного генерування 

потенціалів дії. Спотворена нейронна активність є серйозним механічним чинником, що обґрунтовується 

зниженням невропатичного болю шляхом застосування місцевого анестетика до пошкодженої ділянки нерва, 

що усуває нейропатичний біль.  

 Залежно від тривалості симптомів ПН поділяють на гостру та хронічну. Якщо гостра нейропатія зазвичай 

тотожна невідкладним станам, то хронічна розвивається протягом кількох місяців. Найбільш поширеними 

причинами периферичної нейропатії є діабет, зловживання алкоголем, ВІЛ-інфекція та ліки. Також залежно 

від проявів та пошкодженої структури ПН буває сенсорною (ПСН) та моторною (ПМН). ПНС формується 

порушенням роботи соматичної нервової системи та вегетативної нервової системи. Простими словами, ПСН 

‒ це порушене сприйняття органами чуття інформації з навклишнього середовища, та/або порушена передача 

інформації від органів чуття до головного мозку. У пацієнта з’являються різні симптоми залежно від того, 

який тип нервового волокна найбільше пошкоджений. Основні прояви ПСН характеризується позитивними 

(наприклад, алодинія, гіпералгезія, біль, парестезія, дизестезія та гіперпатія) або негативними ознаками 

(втрата чутливості, гіпестезія, гіпоалгезія та знижене потовиділення). Симптоми характерні для ПМН ‒ це 

прогресуюча м’язова слабкість, фасцикуляції або судоми. Також частими вторинними наслідками є розлади 

сну, депресії або тривога. Нейропатичний біль, що часто є проявом розвитку периферичної нейропатії, 
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відповідно до Міжнародної асоціації з вивчення болю (IASP) визначається як «біль, спричинений ураженням 

або захворюванням сомато-сенсорної нервової системи». ПН також можна класифікувати як захворювання або 

клінічні стан асоційоване з хронічним болем [27].  

Якісні ознаки нейропатичного болю, що виникає внаслідок ушкодження периферичного сенсорного нерва, 

охоплюють відчуття пощипування, печіння, поколювання або удару електричним струмом. Такі симптоми 

відповідають клінічним критеріям, що використовуються в опитувальниках для діагностики нейропатичного 

болю [28].  

Дослідження, проведені Barbosa et al., підтверджує, що біль є поширеним симптомом серед населення Європи 

віком 65 років і старше. Особи похилого віку часто мають коморбідні стани, і ризик поліпрагмазії у них 

зростає, а отже, і побічних дій, ятрогеній та можливих госпіталізацій. Однак дослідження засвідчують, що 

певні симптоми, наприклад, біль, також сприяють збільшенню вживання лікарських засобів. Крім того, оцінка 

ефективності знеболюючого лікування обмежена, оскільки це стосується літніх людей, а вони часто 

виключаються з клінічних випробувань. Седація, підвищена частота падінь, когнітивні порушення, 

перераховані серед побічних ефектів препаратів для лікування невропатичного болю, які можуть бути 

ризикованим для літнього пацієнта [29].  

Антибіотикотерапія та нейротоксичність: можливі зв’язки 

За оцінками, антибіотики найбільш широко використовувані ліки у клінічних умовах серед усіх вікових груп. 

Водночас метронідазол зазвичай викликає лише легкі або помірні побічні ефекти, такі як нудота, біль у животі 

і діарея. Серйозна нейротоксичність, нейропатія зорового нерва, периферична нейропатія та енцефалопатія 

повідомлялися в рідкісних випадках. Зв’язок між застосуванням метронідазолу та як наслідком 

нейротоксичністю повністю не з’ясований. Рао та його колеги припустили, що вільні радикали завдають 

шкоди структурі нерва, тоді як Алстон запропонував можливе утворення хімічного компонента – аналогу 

тіаміну, що утворюється з метронідазолу та може призвести до нейропатії, подібної при дефіциті харчування. 

З іншого боку, деякі вчені вважають, що спільно метронідазол і його метаболіти провокують гальмування 

синтезу РНК білка і аксональну дегенерацію нервового волокна. 

Периферична нейропатія при короткому терміні застосування метронідазолу (4 тижні) розвивається нечасто, 

хоча ризик периферичної нейропатії посилюється при сумарно отриманій дозі вище 42 г; однак цей ефект є 

оборотним після припинення терапії препаратом. Мозочкова дисфункція, порушення зору, 

вестибулотоксичність, кохлеотоксичність, атактична хода, дизартрія та судоми є можливими побічними 

ефектами, що розвиваються внаслідок застосування метронідазолу. Метронідазол є ефективним проти 

анаеробних бактерій (наприклад, Bacteroides fragilis) особливо у комбінації з іншими антибіотиками, такими 

як цефазолін, цефуроксим, цефтриаксон, хінолон, цефтазидим, цефепім, карбапенеми, піперацилін.. 

Дозування метронідазолу змінюється при анаеробних інфекціях; однак 500 мг вводять внутрішньовенно кожні 

8 годин, бо це найбільш поширена доза. Майже у всіх пацієнтів симптоми повністю зникли. Підсумовуючи, 

периферична нейропатія рідко трапляється у пацієнтів, які отримують ≤42 г загальної дози метронідазолу. 

Пацієнти, які отримують вищі загальні дози, можуть мати вищий ризик розвитку периферичної нейропатії, 

але у більшості пацієнтів симптоми зникають після припинення терапії [30-31].  

Однак метронідазол, на думку деяких експертів, має бути включений до великого списку потенційно 

нейротоксичних засобів і за його використання можливість його адміністрування пам’ятати про можливі 

ризики [32-34].  

За даними іншого дослідження, в якому взяли участь 5357 пацієнтів із випадковою периферичною 

нейропатією та 17 285 пацієнтів контрольної групи, пероральне застосування фторхінолонів було пов’язане зі 

збільшенням відносної частоти периферичної нейропатії. Ризик збільшувався приблизно на 3% з кожним 

додатковим днем поточного впливу фторхінолонів і зберігався протягом 180 днів після закінчення їх прийому. 

Не спостерігалося істотного підвищення ризику при пероральному застосуванні амоксициліну та клавуланату. 

Абсолютний ризик при поточному пероральному застосуванні фторхінолонів становив 2,4 (95% ДІ, 1,8-3,1) на 

10 000 пацієнтів на рік. Кількість пацієнтів зі шкідливими проявами після 10-денного курсу становила 152 083 

(95% ДІ, 117 742-202 778) і була найбільшою серед чоловіків і пацієнтів старше 60 років. Нещодавно Управління 

з контролю за якістю харчових продуктів і медикаментів (FDA) вимагало внести зміни до інструкції 

препаратів, щоб наголосити на цьому несприятливому ефекті фторхінолонів [35].  
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У липні 2016 року FDA надало рекомендації, що фторхінолони повинні бути використані виключно для 

пацієнтів, які не мають інших варіантів лікування гострого бактеріального синуситу, гострого загострення 

хронічного бронхіту і неускладнених інфекцій сечовивідних шляхів через високий ризик серйозних побічних 

ефектів. У Європі огляд безпеки проводив Комітет з оцінки ризиків фармаконагляду Європейського агентства 

з лікарських засобів. Незважаючи на визнання ризику периферичної нейропатії, є обмежені дані щодо 

кількісної оцінки відносного та абсолютного ризику від впливу фторхінолонів. Наскільки нам відомо, на цю 

тему було проведено лише 1 обсерваційне дослідження, дослідження типу «випадок-контроль» з 

використанням даних адміністративних претензій США, яке повідомляло про підвищений ризик 

периферичної нейропатії у тих, хто зараз приймає фторхінолони. Мета цього дослідження ‒ кількісно 

визначити відносний і абсолютний ризик периферичної нейропатії, які пов’язані з впливом фторхінолонів, і 

дослідити потенційні фактори, пов’язані з цим ризиком. Одночасний прийом інших препаратів може 

збільшити ризик периферичної нейропатії.  

Точний механізм дії фторхінолонів як причини периферичної нейропатії невідомий. Регулярно проводяться 

дослідження фторхінолонів з приводу безпеки та можливих ризику розвитку хронічних ефектів на м’язи і 

нервову систему. Morales та інші в результатах власного дослідження типу випадок-контроль вказали на 

зв’язок між застосуванням фторхінолонів та підвищеною відносною частотою нейропатії порівняно з 

пацієнтами, які не лікувалися фторхінолонами. Найвищий ризик виникає у чоловіків старше 60 років. 

Перевагою цього дослідження було те, що у контрольній групі використовували інші різні антибіотики, які не 

підвищували ризик нейропатії [36-38].  

У висновках: травматичні пошкодження, що потребують хірургічного лікування, супроводжуються появою 

багатьох факторів, які створюють передумови формування післяопераційного больового синдрому та 

потребують якнайшвидшої корекції. Вторинний післяопераційний хронічний біль є важливим питанням 

сьогодення, особливо в українській популяції, адже суттєво обмежує функціональну здатність, погіршує якість 

життя пацієнта та позначається на зміні його соціального статусу. Антимікробна терапія, як невід’ємна 

складова лікувальної тактики поранених впродовж гострого посттравматичного періоду, водночас із 

терапевтичною ефективністю має багато негативних віддалених наслідків, особливо у випадках тривалого 

системного застосування та потреби використання кількох засобів різних фармакологічних груп. 

Нейротоксичність один з основних маловивчених побічних наслідків тривалої багатокомпонентної 

антибіотикотерапії, що достеменно не вивчена сьогодні. Серед ключових проблемних факторів, що сприяють 

появі віддаленої периферичної нейропатії можна виділити тривалість прийому, підвищене дозування та 

можливі комбінації антимікробних препаратів, персистенцію і поглибення проявів місцевого запалення за 

участю стійких умовно-патогенних бактерій, які колонізують вогнище ураження та здатні продукувати 

безпосередньо метаболіти життєдіяльності, фактори патогенності з прозапальними властивостями. Це дає 

змогу припустити вагому роль персистенції в первинному вогнищі ураження антибіотикорезистентих 

опортуністичних бактерій, а також арнтибіотикотерапії як опосердкованого ятрогенного фактора як 

предикторів формування хронічного больового синдрому у поранених. 
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