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КЛІНІЧНИЙ ВИПАДОК
CLINICAL CASE

УДК 616.98:578.834.1(075.8) 
DOI https://doi.org/10.31379/2411.2616.18.2.1

ТАКТИКА ВЕДЕННЯ ХВОРОЇ З КОРОНАВІРУСНОЮ ІНФЕКЦІЄЮ, 
ВИКЛИКАНОЮ SARS-COV-2, З ВАЖКИМ ПОШКОДЖЕННЯМ 
ДИХАЛЬНОЇ ТА СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ СИСТЕМИ

Бобирь А.Л.1, Сухонос Р.Є.1,2

1Клініка Святої Катерини. Відділення анестезіології, реанімації та інтенсивної  
терапії, Одеса, Україна
2Міжнародний європейський університет, Київ, Україна

УДК 616.98:578.834.1(075.8) 
DOI https://doi.org/10.31379/2411.2616.18.2.1
ТАКТИКА ВЕДЕННЯ ХВОРОЇ З КОРОНАВІРУСНОЮ ІНФЕКЦІЄЮ, 
ВИКЛИКАНОЮ SARS-COV-2, З ВАЖКИМ ПОШКОДЖЕННЯМ ДИХАЛЬНОЇ 
ТА СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ СИСТЕМИ
Бобирь А.Л., Сухонос Р.Є.
Жінка 32 років надійшла до приймального відділення зі скаргами на біль в об-
ласті серця з іррадіацією в ліву лопатку, відчуття недостатності повітря, заду-
ху змішаного характеру. Після проведених інструментальних (Комп’ютерної 
томографії (КТ) органів грудної клітки (ОГК),  КТ-ангіографії легеневої ар-
терії, УЗД-серця, ЕКГ), лабораторних досліджень, на основі клінічних даних 
та після проведеної диференціальної діагностики, був встановлений діагноз: 
коронавірусна інфекція, викликана SARS-Cov-2. Позалікарняна двобічна по-
лісегментарна пневмонія. Двосторонній гідроторакс. Панкардит. Перикар-
дит. Оклюзія підшкірних вен обох нижніх кінцівок. За важкістю стану хвору 
госпіталізовано в відділення інтенсивної терапії. Базуючись на даних лабо-
раторних та інструментальних досліджень, а, також, клінічних показниках 
і загальному стані хворої була визначена тактика терапії, яка відзначилась 
позитивним ефектом. 
Ключові слова: коронавірус, коронавірусна інфекція, COVID-19, SARS-Cov-2, 
двобічна полісегментарна пневмонія, гідроторакс, панкардит, міокардит, пе-
рикардит.
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UDC 616.98:578.834.1(075.8) 
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TACTICS OF MANAGEMENT OF A PATIENT WITH CORONAVIRUS 
INFECTION CAUSED BY SARS-COV-2, WITH SEVERE DAMAGE  
TO THE RESPIRATORY AND CARDIOVASCULAR SYSTEMS
Bobir A.L., Sukhonos R.E.
A 32-year-old woman was admitted to the admission department with pain in the 
heart with irradiation in the left shoulder blade, shortness of breath, shortness 
of breath of a mixed nature. conducted instrumental (Computed Tomography 
(CT) of the chest (OGK), CT-angiography of the pulmonary artery, ultrasound, 
ECG), laboratory studies, based on clinical data and after differential diagnosis, 
were found: coronavirus infection caused by SARS-Cov-2. Outpatient bilateral 
polysegmental pneumonia. Bilateral hydrothorax. Pankardit. Pericarditis. Occlusion 
of subcutaneous veins of both lower extremities. According to the severity of the 
patient’s condition, she was hospitalized in the intensive care unit. Based on these 
and instrumental studies, as well as clinical indicators and the general condition 
of the patient, the tactics of laboratory therapy were determined, which noted  
a positive effect.
Key words: coronavirus, coronavirus infection, COVID-19, SARS-Cov-2, bilateral 
polysegmental pneumonia, hydrothorax, pancarditis, myocarditis, pericarditis.

Вступ. Прийнято вважати, що COVID-19 характеризується респіраторними 
проявами, але окремі пацієнти мають важкі кардіальні ускладнення. SARS-Cov-2 
взаємодіє з серцево-судинною системою на різних рівнях, провокуючи пошко-
дження серцевого м’яза і його дисфункцію, фатальні аритмії, артеріальні та ве-
нозні тромбози, збільшує смертність серед пацієнтів із кардіологічними захво-
рюваннями [1].

Жінка 32 років надійшла до приймального відділення зі скаргами на біль  
в області серця з іррадіацією в ліву лопатку, відчуття недостатності повітря, заду-
ху змішаного характеру. З анамнезу хвороби, зі злів матері близько 10 днів тому 
захворіла, з’явилася задишка, підвищення t-38.0  °С, лікувалася самостійно вдо-
ма. Стан погіршився за три дні до госпіталізації. Хвора відмовлялася від прийому 
їжі, з’явилися скарги на біль в області серця, нудоту, самостійно намагалася ви-
кликати блювотні позиви. Об’єктивно на момент госпіталізації: загальний стан 
пацієнтки важкий. В елементарній свідомості, скаржиться на виражений біль 
в області серця, ажитована. Шкірні покриви бліді, видимі слизові блідо-рожеві, 
тургор знижений. М’язовий тонус дифузно знижений. t-37.3 °С. Дихання спонтан-
не, інсуфляція зволоженого кисню 3–4 л/хв. Аускультативно дихання жорстке, 
проводиться білатерально у всіх відділах, ослаблене в нижніх відділах легень.  
SpO2 92–94%. Виражена задішка у спокої. ЧДР = 30’. Гемодинаміка – стійка арте-
ріальна гіпотензія, АТ 70/40 мм.рт.ст, серцева діяльність аритмічна, тони приглу-
шені. Ps – 130/хв. Живіт м’який, доступний пальпації, перистальтика вислухову-
ється, в’яла. По сечовому катетеру спостерігалась олігурія, сеча концентрована. 
ПЛР тест на SARS – CoV-2 – позитивний (штам-дельта). Висновок коронарогра-
фії – аномальне відходження згинаючої коронарної артерії, від правого синуса; 
тип коронарного кровопостачання правий; коронарні артерії – без значущих сте-
нозів. Скоротлива здатність міокарда значно знижена, за рахунок субтотального 
гіпо-, акінезу, спостерігається ділянка активної кінетики задньо-бічної стінки. 
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ФВ – 18–26%. Мітральне скидання 1+, скидання через дефект МПП. Аорта не роз-
ширена. Перикард-до 150–180 мл рідини. Двосторонній гідроторакс. УЗ-картина 
панкардиту. КТ картина кардіогенного набряку легень. Двосторонній гідрото-
ракс. Гідроперикард.

На ЕКГ: Пароксизмальна тахікардія ЧСС 150. Поширений ГІМ (мал. 1). Прове-
дені лабораторні дослідження (табл. 1).

Мал. 1. Електрокардіограма пацієнтки

Таблиця 1
Проведені лабораторні дослідження

Биохимия
α-амілаза панкреатична 32,8 15
Аланінамінотрансфераза (АлТ) 14,5 272,3 313,2 309,9
Альбумін 44,1 30 33 31
Аспартатамінотрансфераза (АсТ) 119,5 566,1 323,5 171,2
Білірубін загальний 16,8 14,9
Білірубін непрямий 11,09 8,92
Білірубін прямий 5,71 6
Білок загальний 72 52 56
Креатинін 75 69 89 73
Креатинфосфокіназа (КФК загальна) 3 217 2 229 936
Креатинфосфокіназа (КФК фракція-МВ) 188,3 95,5 47,4
Сечовина 11,1 9,9 14,8 13,5

 



Клінічна анестезіологія та інтенсивна терапія, № 2 (18), 20216

Анализ крови
Гематокрит HCT 45,7 37,6 34,4

Гемоглобин (HGB) 149 131 114

Лейкоциты (WBC) 8 5,31 11,62

Лимфоциты 20 10

Лимфоциты (LYM) (абс) 1,8 0,98 0,83

Лимфоциты (LYM) (на 100 лейкоцитов) 22 18,4 7,1

Моноциты 10 3

Моноциты (MID) (абс) 0,4 0,47 0,42

Моноциты (MID) (на 100 лейкоцитов) 5,4 8,8 3,6

Нейтрофилы (GRA) (абс) 5,8 3,86 10,37

Нейтрофилы (GRA) (на 100 лейкоцитов) 72,6 72,8 89,3

Палочкоядерные 4 6

Сегментоядерные 65 80

Скорость оседания эритроцитов (ESR) 4 3

Среднее содержание гемоглобина в эритроците (MCH) 28,7 30 28,6

Средний объем тромбоцитов (MPV) 12,1 12,4 11,7

Средний объем эритроцитов (MCV) 88,1 86,2 86,5

Средняя концентрация гемоглобина в эритроците (MCHC) 326 348 331

Тромбокрит (PCT) 0,22 0,155 0,151

Тромбоциты (PLT) 186 125 129

Тромбоциты за фонио 183 179

Ширина распределения тромбоцитов (PDW-cv) 16,9 15,9 15,5

Ширина распределения эритроцитов (RDW-CV) 12,1 12,5 12,2

Ширина распределения эритроцитов (RDW-SD) 40,9 41,8 40,9

Эозинофилы 1 1

Эритроциты (RBC) 5,19 4,36 3,98

Гематологія 

Продовження табл. 1

Коагулограмма
Активований частковий тромбопластичний час 
(АЧТЧ/АРТТ) 120 68,5 34 33,3

Міжнародне нормалізоване відношення  
(MHB/INR) 0,93 1,27 1,02 1,01

Протромбін за Квіком 98,3 56,6 84,8 86

Протромбіновий час (ПЧ/РТ) 12,2 16,1 13,2 13,1

Тромбіновий час (ТЧ/ТТ) 10,8 25,5 16,1 19,1

Фібриноген 1,66 1,15 1,46 1,19

Ревмопроби
C-реактивний білок (СРБ)        6,7



Clinical Anesthesiology & Intensive Care, № 2 (18), 2021 7

Терапевтична тактика була направлена на зниження аутоімунного процесу  
в організмі, компенсацію серцевої недостатності та підтримку скоротливої здат-
ності міокарда, профілактику септичного стану, інфузійну підтримку та корекцію 
кислотно-основного стану та електролітів [1, 2].

 Підтримка гемодинаміки та скоротливої функції міокарда: Добутамін 
6–10  мкг/кг/хв; Норадреналін 0,5–1 мкг/кг/хв. Періодично для корекції гемоди-
наміки до терапії включався Мезатон 0.16 мкг/кг/хв. АТ  – 70–90/50–60 мм.рт.ст.  
ЧСС  – 110–160 уд/хв. ЦВТ  – +23 см.водн.ст. Компенсаторну тахікардію, що до-
сягала 250уд/хв, корегували низькими дозами бета-блокаторів (Есмолол). Для 
зниження аутоімунної відповіді на коронавірусну інфекцію призначено пульс-
терапію Солу Медролом 500мг/добу. Інфузійна терапія проводилась помірна,  
з урахуванням електролітів (калію, кальцію, магнію, натрію) та діурезу. 

Терапія направлена на нормалізацію системи гемостазу (виражена гіперкоа-
гуляція при надходженні) включала антиагреганти (аспірин) та антикоагулянти 
(еноксипарин натрію). Дози варіювали, корегувались під контролем коагулогра-
ми та низькочастотної п’єзоелектричної тромбоеластографії.

Проведена терапія поступово на протязі 8 діб привела до позитивної динамі-
ки. Дози вазопресорів поступово знижувались до відновлення референтних ге-
модинамічних показників. Тахікардія зберігалась помірна, ЧСС = 100–110 уд/хв. 
УЗД-картина на 8 добу: Скорочувальна здатність міокарда знижена, покращення 
кінезу бічної та передньої стінок. ФВ 64%. Мітральне скидання 2 ст. Порожнини 
не розширені. Аорта не розширена. Перикард-кількість рідини до 100 мл. Незна-
чний гідроторакс. 

Обговорення. Коронавірусна інфекція – важка хвороба, що впливає не лише 
на дихальну систему, але й здатна викликати важкі наслідки з боку серцево-
судинної системи, а також інших органів і систем.

Вчасно підібрана правильна тактика терапії дає змогу знизити ризик леталь-
них наслідків коронавірусного враження серцево-судинної та дихальної системи.

ЛІТЕРАТУРА
1.	 Ураження серця, пов’язані з covid-19, та особливості електрокардіографічних змін / 

С.В. Дзига, О.В. Бакалець, Н.Б. Бегош // Коронавірусна хвороба: підходи до ведення па-
цієнтів. – Тернопіль, 2021. – С. 518–530.
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DOI https://doi.org/10.31379/2411.2616.18.2.2
АНЕСТЕЗІОЛОГІЧНИЙ МЕНЕДЖМЕНТ ПОРУШЕНИХ ДИХАЛЬНИХ 
ШЛЯХІВ ВНАСЛІДОК СИНДРОМУ ЛЕМ’ЄРА
Д. Леві, К. Флавер, T. Хайнд, T. Алі, С. Винол, A. Варвинский
Синдром Лем’єра – це небезпечна для життя інфекція м’яких тканин шиї. 
Ми описуємо анестезіологічне забезпечення у пацієнтів з порушенням ди-
хальних шляхів через сильний набряк м’яких тканин, пов’язаний із синдро-
мом Лем’єра. У цьому випадку передопераційна комп’ютерна томографія та 
ендоскопія носа видобразить анатомію. Бригаду отоларингологів підготували 
до невідкладної допомоги, щодо дихальних шляхів. Зволожений назальний 
кисень із високим потоком повітря забезпечує максимальну оксигенацію під 
час фібро-оптичної інтубації та час, доступний для термінової трахеостомії, 
якщо потрібно.
Ключові слова: анестезія, фібро-оптична інтубація, синдром Лем’єра.
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THE ANAESTHETIC MANAGEMENT OF A COMPROMISED AIRWAY 
SECONDARY TO LEMIERRE’S SYNDROME
D. Levy, K. Flower, T. Hinde, T. Ali, C. Vinall, A. Varvinskiy
Lemiere’s syndrome is a life-threatening soft tissue infection of the neck. We 
describe the anaesthetic management of a patient presenting with a compromised 
airway due to severe soft tissue swelling associated with Lemierre’s syndrome. In 
this case, preoperative computed tomography and nasal endoscopy delineated the 
anatomy. The otolaryngology team were prepared for an airway emergency. High 
flow humidified nasal oxygen maximised oxygenation during awake fibreoptic 
intubation and the time available for rescue tracheostomy if required.
Key words: anaesthesia, awake fibreoptic intubation, Lemierre’s syndrome.

Abbreviations:
HFNO: High Flow Humidified Nasal Oxygen 
AFOI: Awake fibreoptic intubation 
Introduction. Lemiere’s syndrome describes a severe soft tissue infection of the 

head and neck leading to internal jugular vein thrombosis and septic emboli, most com-
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monly to the lungs. It typically occurs following infections of the tonsils or pharynx, 
although tooth extraction is a rare but recognised cause [1, 2]. The most common causa-
tive organism is the gram-negative anaerobic bacterium Fusobacterium necrophorum 
[3]. Prior to the development of antibiotics, mortality was said to be as high as 90% 
but following their introduction, the incidence of Lemierre’s syndrome has fallen so 
low that it has been referred to as the “forgotten disease” [3, 4].  A more recent in-
crease in the number of documented cases may indicate a rise in incidence, possibly 
due to antibiotic resistance and changes in prescription patterns [2]. The majority of 
those affected are previously health children and young adults [4]. It most commonly 
presents with sore throat, fever, dysphagia, trismus, neck mass and pain, potentially 
making airway management extremely challenging [2, 3].  Other symptoms may include 
pleuritic chest pain, dyspnoea and haemoptysis [4]. Management should focus on surgi-
cal drainage of abscess in combination with targeted antibiotic therapy, while the role 
of anticoagulation for venous thrombosis remains controversial [2]. 

A variety of methods have been described in the literature for airway management 
in the presence of soft tissue infections of the neck, including intravenous and gas in-
ductions, direct laryngoscopy, blind nasal intubation, asleep and awake fibreoptic in-
tubation and awake tracheostomy [5]. Case reports exist describing the use of cervical 
plexus blocks to allow incision and drainage, avoiding instrumentation of the airway [6].  
We present the case of an immunosuppressed patient requiring emergency incision and 
drainage of a large neck abscess, and the steps we took to minimise the risk associated 
with endotracheal intubation.  

Case Presentation. A 67 year-old lady presented to Torbay Hospital, a district gen-
eral hospital, three days following the extraction of her lower right wisdom tooth with 
swelling and pain of her right jaw and neck, swelling of her tongue and difficulty swal-
lowing.  Medical history included rheumatoid arthritis managed with hydroxychloro-
quine and methotrexate. Examination revealed significant submandibular swelling ex-
tending to the submental region, and erythema extending to her sternal notch. Mouth 
opening was reduced to 15mm, Mallampati score was 3 and neck extension was sig-
nificantly limited due to the sizeable right sided neck swelling and pain and her un-
derlying rheumatoid arthritis. In spite of these findings, she was physiologically more 
stable than expected. Computed tomography of the neck demonstrated a right subman-
dibular, buccal and sublingual collection extending to the right parapharyngeal, carotid, 
retropharyngeal and prevertebral spaces. This had resulted in displacement of the oro-
pharynx to the left and narrowing of the airway superiorly.  Infection had extended so 
far as to cause apical lung abscesses and had led to a right internal jugular thrombosis. 

Approriate antibiotics and a course of dexamethasone were commenced.  A fibreoptic 
nasendoscopy performed by the otolaryngology team demonstrated right parapharyn-
geal swelling and an oedematous right arytenoid, but importantly showed mobile vocal 
cords and suggested fibreoptic intubation would be possible. The tertiary centre cardio-
thoracics team reviewed the images and felt a thoracoscopic washout was not necessary. 

Following administration of glycopyrrolate as an anti-sialagogue, High Flow Hu-
midified Nasal Oxygen (HFNO: OptiflowTM Fisher and Paykel) was commenced and 
with remifentanil sedation. The nasal and oral muscosa were anaesthetised with di-
rect sprays of 4% lidocaine and the airway was anaesthetised with 1ml aliquots of 4% 
lidocaine plus 9ml of air ejected from the working channel of fibreoptic scope. Awake 
fibreoptic intubation (AFOI) demonstrated significant distortion of the anatomy but 
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was well tolerated with oxygen saturations maintained throughout and a cuffed nasal 
endotracheal tube was passed on the first attempt without issue. Following induction of 
general anaesthesia copious pus was irrigated from the sublingual, submandibular and 
parapharyngeal spaces.  

The patient was admitted to intensive care and electively extubated the next day 
after demonstration of a cuff leak and further fibreoptic examination by the otolaryn-
gology team. Following successful extubation, the patient was transferred to the ward 
to continue intravenous antibiotics and observation. The patient was discharged six 
days later with oral antibiotics and cessation of immunosuppression medication until 
follow up in six weeks by the respiratory team regarding the apical lung abscesses. 

Discussion. Soft tissue infections of the neck present a multitude of problems for 
the anaesthetist. This patient group may be haemodynamically compromised as a re-
sult of sepsis. Airway swelling can make visualisation of the anatomy extremely dif-
ficult.  Induction prior to securing of the airway risks airway collapse and an inability 
to ventilate. The potential for infection to progress rapidly can preclude deferring for 
more experienced hands. Swelling can be so significant as to occlude PVC tracheal tubes 
[7].  Traumatic intubation may release pus, obscure the view and potentially lead to 
contamination of the bronchial tree [8]. Anterior spread of infection can make surgical 
tracheostomy difficult due to the surrounding induration and is a relative contraindica-
tion due to the risk of mediastinal spread [8, 9]. 

In this case we anticipated that that face-mask ventilation and direct laryngosco-
py might be difficult or impossible. Features of particular concern in this patent were 
trismus, dysphagia, reduced neck extension and abscess of the neck with radiological 
evidence of compression and distortion of the airway. It is possible that induction of 
general anaesthesia prior to securing the airway could have caused complete airway 
obstruction with the relaxation of the pharyngeal muscles. We were also concerned that 
efforts at direct laryngoscopy may lead to traumatic rupture of the abscess causing con-
tamination of the airway. It was our assessment that AFOI was the safest option avail-
able for airway management to allow surgical drainage of the sizeable abscess.  

Appropriate preparation included the presence of an experienced anaesthesiolo-
gist and assistant and consideration of alternative airway plans, thus ensuring that the 
otolaryngology team were aware and prepared for an airway emergency.  A multidis-

Fig. 1. Axial slice computed tomography demonstrating 
a large collection displacing the oropharynx to the left
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ciplinary approach established that the case was conducted in the appropriate facility. 
Preoperative nasendoscopy allowed anatomical assessment to discern whether AFOI 
was likely to succeed. HFNO has previously been demonstrated to be well tolerated in 
spontaneously breathing patients undergoing AFOI and may potentially prevent de-
saturation arising as a result of apnoea or hypoventilation [10]. In this case it did not 
hinder AFOI, maximising oxygenation and the time available for rescue tracheostomy if 
it were to be required. AFOI proved to be a good option as it was well tolerated allowed 
good visualisation of the anatomy, and minimised trauma.

We concluded that long-term immunosuppressants may have masked the significant 
inflammatory response expected in this case, highlighting how initial appearances may 
be deceptive. It is possible that had we not intervened in a timely manner, the airway 
compromise may have progressed further making endotracheal intubation unlikely to 
succeed. Challenges included the co-ordination of diagnosis and planning between five 
clinical teams over two sites. This meant that time critical source control occurred late 
in the evening with potentially fewer resources available.

Odontogenic infection is an uncommon precipitant of Lemierre’s syndrome, a rare 
disease with an apparently increasing incidence [1].  With the potential to present as an 
airway emergency requiring urgent drainage, it is a disease that anaesthesiologist and 
critical care physicians should be familiar with. 

Conflict of Interest. None declared.
Patient Consent Form. Informed patient consent was obtained for this case report.
Patient consent related case report take the permission from concerned patient.
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ВАЖКЕ ТРОМБОТИЧНЕ УРАЖЕННЯ НА ТЛІ КОРОНАВІРУСНОЇ ІНФЕКЦІЇ, 
ВИКЛИКАНОЇ SARS-COV-2
Сухонос Р.Є., Бобирь А.Л.
Тромботичні ускладнення не є рідкісним явищем у хворих, інфікованих 
COVID-19. За даними Piazza et  al., 2020, вони спостерігалися у  2,6% пацієн-
тів, госпіталізованих із  легкими та  помірними формами захворювання, та 
у  35,3% пацієнтів з важкими та вкрай-важкими формами захворювання. У 
даній статті представлено клінічний випадок хворої, якій був встановлений 
діагноз: COVID-19. Полісегментарна пневмонія. Множинні (сегментарні) змі-
шані тромбози мезентеріальних судин. Некроз клубової і сліпої кишки. Не-
кроз правих додатків матки та правого яєчника. Тазовий абсцес. Перитонит. 
Сепсис. Поліорганна недостатність. 
Не зважаючи на проведене оперативне втручання в ургентному порядку та 
інтенсивну терапію в периопераційному та післяопераційному періоді, над-
важкі ускладнення коронавірусної інфекції призвели до летального наслідку.
Ключові слова: коронавірус, коронавірусна інфекція, COVID-19, SARS-Cov-2, 
двобічна полісегментарна пневмонія, тромбоз.
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SEVERE THROMBOTIC LESIONS ON THE BACKGROUND OF CORONAVIRUS 
INFECTION CAUSED BY SARS-COV-2
Sukhonos R.E., Bobyr A.L.
Thrombotic complications are not uncommon in patients infected with COVID-19. 
According to Piazza et al., 2020, they were observed in 2.6% of patients hospitalized 
with mild and moderate forms of the disease, and in 35.3% of patients hospitalized 
with severe and extremely severe forms of the disease. This article presents the 
clinical case of a patient diagnosed with COVID-19. Polysegmental pneumonia. 
Multiple (segmental) mixed thrombosis of mesenteric vessels. Necrosis of the 
ileum and cecum. Necrosis of the right appendages of the uterus and right ovary. 
Pelvic abscess. Peritonitis. Sepsis. Multiple organ failure.
Despite urgent surgery and intensive care in the perioperative and postoperative 
period, severe complications of coronavirus infection were fatal.
Key words: coronavirus, coronavirus infection, COVID-19, SARS-Cov-2, bilateral 
polysegmental pneumonia, thrombosis.
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Вступ. Тромботичні ускладнення не є рідкісним явищем у хворих, інфіко-
ваних COVID-19. За даними Piazza et  al., 2020 [1],  вони спостерігалися у  2,6% 
пацієнтів, госпіталізованих із  легкими та  помірними формами захворювання, 
та у 35,3% пацієнтів з важкими та вкрай-важкими формами захворювання. Зна-
йдені під час аутопсії численні кров’яні згустки в легенях, серці та нирках та ін-
ших внутрішніх органах, говорять про те, що при тяжкій формі COVID‑19, тром-
боутворення зумовлює важкі порушення систем та органів, що призводить до 
критичних наслідків [2].

Обговорення. Хвора, 64 р., надійшла до приймального відділення зі скарга-
ми на біль в животі без чіткої локалізації, виражену слабкість. З анамнезу: зі слів 
хворої, поточний стан триває близько 3 тижнів, коли з’явились болі в животі та 
затримка стула, підвищення температури тіла до субфебрильних цифр.

Протягом вказаного періоду, займалася самолікуванням в домашніх умовах. 
Виражене погіршення стану (поява больового синдрому в нижніх відділах живо-
та, загальної слабкості) призвела до виклику «швидкої». Зі слів хворої, спостері-
гались епізоди відсутності стула протягом тривалого часу, протягом 2 тижнів – 
втрата ваги понад 10 кг. Близько 3 тижнів тому спостерігались симптоми на ко-
ристь ГРВІ, СОVID-19.  Covid ПЛР – «Дельта» штам – позитивний. 

Загальний стан на момент надходження важкий. Т° 37.4°С Шкірні покриви 
та видимі слизові оболонки бліді, сухі. Дихання жорстке, тахіпное, ослаблене з 
обох боків. ЧДР = 26’хв. Живіт в акті дихання участі не приймає. SpO2 – 94%. Сер-
цева діяльність ритмічна, серцеві тони приглушені. Тахікардія. ЧСС = 119 уд/хв 
Гемодинаміка – тенденція до артеріальної гіпотензії. АТ 90/60 мм.рт.ст. Живіт 
напружений, здутий, чутливий при пальпації, симптоми подразнення очеревини 
негативні. КТ-картина на користь перфорації порожнинного органу, пневмопери-
тонеум; асцит, розлитий перитоніт. В черевній порожнині і тазу визначається ви-
піт, товщиною, в перигепатичному просторі до 2,2 см, до 4,5 см в тазу. Щільність 
випоту +12 – +16. B черевній порожнині і тазу визначаються множинні бульбаш-
ки газу. Визначається інфільтрація жирової клітковини брижі та сальника. На КТ 
ОГК – двостороння полісегментарна пневмонія.

Був встановлений діагноз: COVID-19. Полісегментарна пневмонія. Множинні 
(сегментарні) змішані тромбози мезентеріальних судин. Некроз клубової і слі-
пої кишки. Некроз правих додатків матки та правого яєчника. Тазовий абсцес. 
Перитонит. Сепсис. Поліорганна недостатність [4, 5]. Проведена операція: Лапа-
ротомія. Ревізія черевної порожнини. Розкриття тазового абсцесу. Некротомія 
правого придатку матки. Резекція іліоцекального сегменту кишківника. Після 
оперативного втручання, для подальшого нагляду та лікування [3], хвора була 
переведена до ВІТ, у важкому-вкрай важкому стані. Стан дедалі погіршувався. 
Спонтанне дихання не ефективне, навіть у допоміжних режимах ШВЛ, спосте-
рігалась стрімка десатурація, тому оптимальним режимом для вентиляції ви-
брано SPCV. Гемодинаміка підтримувалась медикаментозно Норадреналіном  
0,5–1 мкг/кг/хв, Мезатоном 0.16 мкг/кг/хв. За даними низькочастотної 
п’єзоелектричної тромбоеластографії, встановлено різку гіперагрегацію та гі-
перкоагуляцію з пригніченням коагуляції фібриногену та утворення фібрину, 
що клінічно відображалося десемінованим тромбозом на тлі кровотечі.  На сьому 
добу стан хворої різко погіршився. Не зважаючи на адекватно підібрані параме-
три ШВЛ, санацію трахео-бронхеального дерева, спостерігалась стрімко нарос-
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таюча десатурація. Спостерігалось наростання серцевої недостатності, стрімка 
артеріальна гіпотензія на тлі вазопресорів. На ЕКГ – тахікардія, явища гіпоксії 
міокарда. Зрештою на ЕКГ моніторі була констатована зупинка кровообігу (асис-
толія), зіниці розширені, фотореакція відсутня. На магістральних судинах пульс 
відсутній. АТ – відсутній. Були розпочаті реанімаційні заходи згідно протоколу, 
які видались не ефективними.

Висновки. Коронавірусна інфекція може вражати всі органи та системи, 
має значний вплив на систему гемостазу, що відображається дисемінованим 
тромботичним ураженням систем та органів. Зміни, викликані коронавірусною 
інфекцією, можуть призвести до летальних наслідків.
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КОНЦЕПЦІЯ ПРЕАБІЛІТАЦІЇ В ТОРАКАЛЬНІЙ ХІРУРГІЇ:  
СИСТЕМАТИЧНИЙ ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ
І. Максим 
Вступ. Рак легенів є найпоширенішим видом раку в світі, він відповідає 
за 13,0% випадків усіх видів раку. Хірургічне втручання є оптимальним 
лікуванням операбельного раку легенів і підвищує виживаність цих пацієнтів. 
Однак, як і при будь-якій онкологічній операції, ускладнення є суттєвою при-
чиною захворюваності та смертності. Програма попередньої реабілітації 
була запропонована як доопераційна допоміжна терапія для обходу даних 
наслідків, але існуючі дослідження показують суперечливі результати.
Мета і завдання. У цій статті ми розглядаємо еволюцію доказової бази 
для попередньої реабілітації перед резекцією легені, потенційні компо-
ненти такої програми, а також як ці програми можна інтегрувати в план 
хірургічного лікування раку легенів і прагнемо визначити роль цієї про-
грами. у підвищенні параметрів дихання та зменшенні післяопераційних 
ускладнень у пацієнтів.
Матеріал і методи. Було запитано пошук в електронних базах даних: 
PubMed, Clinicaltrials.gov, rcpjournals.org для рандомізованих клінічних 
досліджень, які досліджували ефективність концепції преабілітації та її 
вплив на функціональні параметри, післяопераційні ускладнення та якість 
життя пацієнтів. Первинною кінцевою точкою була здатність попередньої 
реабілітації підвищувати значення параметрів дихання у пацієнтів, які пе-
ренесли резекції легенів. Дослідженими вторинними параметрами були: 
післяопераційні ускладнення, оцінка функціональної здатності до і після 
операції, тривалість госпіталізації та вартість госпіталізації.
Результати. До огляду було включено десять клінічних досліджень 
(698  пацієнтів). Якість досліджень оцінювали за критеріями Delphi. 
Вплив цільової програми на покращення параметрів дихання пацієнтів 
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проаналізовано в 10 із 10 досліджень, частота респіраторних ускладнень  
у 9 із 10 досліджень та тривалість госпіталізації у 5 із 10 досліджень. Отримані 
результати можна віднести до категорії суперечливих, залежно від типу 
дослідження, розміру лотів та тривалості, інтенсивності та багатопрофільності 
програми реабілітації.
Висновок. Очевидно, що преабілітація має бути комплексно інтегрована 
в медичну практику, тому що це зрозуміла надія для онкохворих. Однак 
залишається очевидна потреба в оцінці ефективності програми попередньої 
реабілітації в конкретних групах населення.
Ключові слова: пререабілітація, передопераційні вправи, параметри дихан-
ня, VATS, спірометрія, рак легенів.
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THE CONCEPT OF PREHABILITATION IN THORACIC SURGERY:  
A SYSTEMATIC LITERATURE REVIEW
I. Maxim 
Introduction. Lung cancer is the most common type of cancer in the world, 
responsible for 13.0% of cases of all cancers. Surgery is the optimal treatment for 
operable lung cancer and increases the survival rate of these patients. However, as 
with any oncological surgery, complications are a substantial cause of morbidity 
and mortality. The prehabilitation program has been proposed as preoperative 
adjuvant therapy to circumvent the given consequences, but existing studies show 
controversial results.
Purpose and task. In this article, we review the evolution of the evidence base for 
prehabilitation before lung resection, the potential components of such a program, 
and how these programs can be integrated into the surgical treatment plan for 
lung cancer and aim to identify the role of this program in elevating respiratory 
parameters and reducing patients’ postoperative complications.
Material and methods. A search of the electronic databases was requested: PubMed, 
clinicaltrials.gov, rcpjournals.org for randomized clinical trials that investigated 
the effectiveness of the prehabilitation concept and its influence on functional 
parameters, postoperative complications, and patient’s quality of life. The primary 
endpoint was the ability of prehabilitation to increase the values ​​of respiratory 
parameters of patients undergoing lung resections. The secondary parameters 
investigated were: postoperative complications, functional capacity assessed pre- 
and postoperatively, length of hospitalization, and cost of hospitalization.
Results. Ten clinical trials (698 patients) were included in the review. The quality 
of the studies was assessed using Delphi criteria. The impact of the targeted 
program in improving the respiratory parameters of patients was analyzed in  
10 out of 10 studies, the incidence of respiratory complications in 9 out of 10 studies 
and the duration of hospitalization in 5 out of 10 studies. The results obtained can 
be classified as controversial, depending on the type of study, the size of the lots 
and the duration, intensity and multidisciplinarity of the prehabilitation program.
Conclusion. It is obvious that prehabilitation needs to be comprehensively 
integrated into medical practice because this is a lucid hope for cancer patients. 
However, there remains a clear need to assess the effectiveness of the prehabilitation 
program in specific populations.
Key words: prehabilitation, preoperative exercises, respiratory parameters, VATS, 
spirometry, lung cancer.
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Introduction. Lung cancer is the most common type of cancer worldwide, respon-
sible for 13.0% of cases of all cancers [1]. The survival rate of lung cancer patients has 
improved at a fairly modest rate in recent decades [2]. In any case, for patients suffer-
ing from NMCLC in stage IA – IIA managed by surgery and adjuvant chemotherapy, the 
5-year survival extends to 50% [2]. In recent years, the role of CT scanning with a mini-
mum dose of radiation in the detection of lung cancer in the early stages has become in-
creasingly essential [3, 4]. Given that these programs are implemented in parallel with 
the study of lung cancer, it is estimated that the number of patients identified at the 
early stage of NMCLC will increase.

Surgery is the optimal treatment for operable lung cancer and increases the survival 
rate of these patients. However, as with any oncological surgery, complications are a 
consistent cause of morbidity. Postoperative complications (POC) are associated with 
reduced survival, longer hospital stays, and a longer rate of intensive care monitoring. 
Like the impact on patient-centered outcomes, the impact on healthcare costs becomes 
considerable [5, 6].

In recent years, the role of perioperative interventions in reducing the risk of these 
complications has become more transparent to clinicians. The advancement and de-
velopment of surgical recovery programs and postoperative pulmonary rehabilitation, 
together with preoperative rehabilitation strategies (prehabilitation) may have the po-
tential to improve patient outcomes, as well as the possibility of ensuring operative con-
venience (elevating respiratory parameters for surgery). Most patients with lung can-
cer candidates for lung resection have as an associated pathology chronic obstructive 
pulmonary disease (COPD) and this means that a proportion is not suitable for surgery.

Prehabilitation did not appear as a topic in surgical textbooks in the 1980s. At that 
time, preoperative preparation for patients referred strictly to the correction of vol-
ume, intravascular fluids, and hydro-electrolyte balance. There were no large databases. 
Personal computers were underestimated at the time and became accessible only in 
the 1990s. Reports of surgical outcomes were usually based on laborious analysis of 
graphics from single institutions and were prone to subtle selection biases of the lead 
surgeon. In elective cases, patient selection was binary: either a patient was a surgical 
candidate or not.

The Goldman Criteria were published in 1977 [7]. This was a prospective bench-
mark study of preoperative variables that predicted cardiac events after major non-
cardiac surgery performed in 1001 patients over the age of 40 years. Data were col-
lected from Massachusetts General Hospital from October 1975 to April 1976. Through 
multivariate discriminant analyzes, investigators were able to identify 9 predictors: the 
third heart sound or preoperative distension of the jugular veins, myocardial infarction 
in the previous 6 months; more than 5 premature ventricular contractions per minute 
before surgery; non-sinus rhythm or premature atrial contractions on the preoperative 
electrocardiogram; age over 70 years; intraperitoneal, intrathoracic or aortic surgery; 
emergency interventions; significant aortic or valvular stenosis; and compromised 
physical condition. Consequently, patients could be separated into 4 significantly differ-
ent risk classes. Goldman criteria have become popular as a method of identifying the 
increased risk of elective surgery and a way to reduce the risk with synchronization and 
preoperative intervention. 

Studies based on neoadjuvant chemoradiation for esophageal [8] and stage IIIA (N2) 
lung cancer [9, 10] in the mid-1990s have shown thoracic surgeons that dramatic but 
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temporary functional decline in somatic status could follow the neoadjuvant stage. The 
toxicity of combined chemoradiation frequently reduces the patient’s performance. In 
the case of patients for whom the hope is to perform surgical resection after 4 weeks of 
neoadjuvant therapy, their somatic fragility interferes with the established plan. Upon 
further reassessment, clinicians found that the same physically vulnerable patients im-
proved their strength and functional status through exercise, with a further 2 weeks to 
6 weeks of recovery, thus making them strong enough for an operation. This experience 
has taught a generation of thoracic surgeons that the performance status of patients 
undergoing surgery could be improved before surgery.

Preoperative rehabilitation (prehabilitation) can optimize functional and nutrition-
al capacity and can serve as a learning moment, in which lifestyle changes in a healthy 
one can be actively made [11]. Prehabilitation consists of two parts: (1) identifying 
preoperative conditions that are associated with postoperative morbidity and (2) at-
tempting to minimize these preoperative conditions in the hope that they will provide 
better results. Moreover, when analyzing mortality after elective surgery, it is frequently 
characterized by multiorgan dysfunction.

Lung cancer surgery has a significant risk of postoperative lung complications. 
Through the integration of prehabilitation programs into lung cancer pathways, there 
are opportunities for long-term improvement in patient outcomes [12].

Goals and objectives. In this article, we review the evolution of the evidence base 
for prehabilitation before lung resection, the potential components of such a program, 
and how these programs can be integrated into the surgical treatment plan for lung 
cancer and aim to identify the role of this program in elevating respiratory parameters 
and reducing patients’ postoperative complications.

Material and methods. The Review Protocol followed recommended methods 
by the Preferred Reporting Items for Systematic Review and Meta-Analysis Protocols 
(PRISMA-P) [13].

Data sources and search strategy
We searched in electronically databases: PubMed, clinicaltrials.gov, rcpjournals.org 

for relevant studies in English for the last 6 years (February 2015 – September 2020) on 
thoracic surgery. Searching strategy included the following keywords: “prehabilitation”, 
“preoperative exercises”, “respiratory parameters”, “spirometry”, “lung cancer”, “VATS”.

Inclusion criteria
The inclusion criteria of the studies were: in extenso, 2015-2020, more than 25 pa-

tients.
Exclusion criteria
The exclusion criteria of the studies were: duplicate articles, without numerical pa-

rameters, less than 25 patients. 
Data extraction and assessment of the methodological quality of clinical studies
The identified using the described search strategy references were reviewed: the 

abstract, the article content and it was filled in a table with the most relevant data. 
Data such as the number of patients, the type of surgery, the applied prehabilitation 
elements, the values of the parameters recorded were extracted and systematized in 
the table. 

The assessment of the methodological quality of clinical studies was performed 
using the Delphi list, which identifies 9 criteria for assessing the quality of clinical 
trials [14].
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Results
Searching results 
The search results in the mentioned databases highlighted 346 potentially eligible 

citations, which were published between February 2015 and September 2020. After 
excluding the studies that were repeated (n = 49) or that did not match with the topic 
of the search by title or by abstract (n = 271), 26 articles remained that were studied 
in full text, in terms of inclusion criteria; only 10 studies met the established inclusion 
criteria [15–24] (figure 1).

Assessment of methodological quality of studies
The methodological quality of the studies was assessed according to the Delphi 

criteria [14]. Table 1 summarizes the evaluation of the methodological quality of the 
10  selected clinical trials. All studies had specified patient eligibility criteria. Three 
studies [20, 22, 23] did not have similar patient groups according to most of the initial 
parameters. The evaluation of the variability of the primary outcome and the analysis of 
the intention to treat for postoperative outcomes was recorded in 10/10 studies.

Characteristics of clinical trials
The 10 included studies were summarized in Tables 2 and 3, and estimated the ef-

fectiveness of prehabilitation programs in patients with lung cancer, and recorded pre- 
and postoperative parameters. These were published between February 2015 and Sep-
tember 2020. A total of 698 patients were included in the studies. The size of the groups 
varied between n=26 and n =151, with an average of 27 patients. The studied surgical 
populations were as follows: open thoracotomies [15, 17, 18, 21], video-assisted tho-
racic surgeries [15, 16, 17, 18, 20, 22, 23, 24] and robot-assisted thoracic surgeries [23].

Mark L. (2016) [15] in a prospective study, on 151 patients, hypothesized that high-
intensity interval training, could improve the functionality of the cardio-respiratory 
system prior to lung resections, in lung cancer. Patients suffering from operable lung 
cancer were randomly assigned to 2 groups: the control group (CG, N = 77) and the pre-
habilitation group (PG, N = 74). During the preoperative waiting period (approximately 
25 days), VO2max and 6MWD increased (+ 15% [IQ 25–75%, + 9 to + 22%], respec-

Figure 1. Search results
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tively, P = 0.003 and + 15% [IQ25-75, +8 to + 28%], P <0.001) in PG, VO2max decreased 
in CG (–8% [IQ25–75, –16 to 0%], P = 0.005).

The incidence of postoperative complications was not significantly different between 
the two groups: 27 of the 74 patients (35.5%) in PG and 39 of 77 patients (50.6%) in 
CG developed at least one of the postoperative complications (P = 0.080). It should be 
noted that the incidence of pulmonary complications was lower in PG compared to CG 
(23% vs 44%, P = 0.018), due to a significant reduction in atelectasis (12.2% vs 36.4%, 
P <0.001) and subsequently the duration of stay in intensive care (on average –7 hours, 
IQ25-75% –4 to –10).

Zijia L. (2020) [16], in his study of 73 patients, investigated the impact of a short-
term, multimodal prehabilitation program conducted at home on the perioperative 
functional capacity of lung cancer patients, which follows to be subjected to lobectomy 
by VATS. The CG consisted of 36 patients and the PG of 37 patients who benefited preop-
eratively from a 2-week prehabilitation program. The mean 6MWD was 60.9 m higher 
perioperatively in PG compared to CG (95% [CI], 32.4-89.5; P <.001). Also, there were 
significant differences of the FVC parameter = 0.35 L, being higher in the prehabilitation 
group (95% CI, 0.05-0.66; P = .021).

Laurent H. (2020) [17] conducted a randomized study on 26 patients (CG = 14;  
PG = 12) in order to evaluate the effect of preoperative respiratory muscular endurance 

Table 1
Assessment of methodological quality of studies, included for final analysis,  
by Delphi criteria
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Mark L. (2016) [15] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Zijia L. (2010) [16] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Laurent H. (2020) [17] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Gao et al. (2015) [18] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Francesco S. (2016) [19] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
John B (2018) [20] Yes No Not Yes No No No Yes Yes 4/9
Lai Y. (2017) [21] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Cavalheri V. (2017) [22] Yes No No Yes No No No Yes Yes 4/9
Boujibar F. (2018) [23] Yes No No Yes No No No Yes Yes 4/9
Garcia R. (2016) [24] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9

Note: The list of Delphi criteria was established by the Delphi consensus for the assessment of 
methodological quality of clinical trials. A higher score indicates a better clinical trial quality.
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Table 2
Characteristics of the analyzed studies

Author
Year
Reference

Type of 
surgery

Applied prehabilitation elements Recorded parameters

Marc Licker 
(2016)
[15]
n = 151

PR (LE, 
PE)
OT
VATS 

H – MIIT Preoperatively:
VO2 max; 6MWT; CPET
Postoperatively:
POC; duration of hospitalization; 
death rate

Aunt Liu 
(2020)
[16]
n = 73

PR
VATS

Aerobic
Endurance exercises
Breathing exercises
Nutritional advice with protein 
supplements
Psycho-emotional guidance 
Meditation

Preoperatively:
6MWT; 6MWD; Evaluation of lung 
function; Assessment of the degree of 
disability; Psychometric assessment
Postoperatively:
Quality of short-term recovery; Dura-
tion of hospitalization; POC; Mortality

Laurent H. 
(2020)
[17]
n = 26

PR  
(LE; PE)
VATS
OT

Respiratory muscle endurance 
exercises

Preoperatively:
Evaluation of lung function  
(EV, VO2 max), ET
Postoperatively:
POC (Clavien-Dindo classification); 
Duration of hospitalization; mortality

Gao et al. 
(2015)
[18]
n = 142

PR (LE)
VATS
OT

Abdominal breathing exercises
volumetr ic exerciser
(Voldyne 5000, Sherwood 
Medical Supplies, St. Louis, MO,
DOOR
Volumetric Exercises (Sherwood 
Medical Supplies, St. Louis, MO)
Exercises on the bike
Drug therapy (antibiotics, 
bronchodilators, expectorants, 
corticosteroids)
Smoking cessation

Preoperator:
Evaluation of lung function; CPET
Postoperatively:
POC (pneumothorax, subcutaneous 
emphysema, diarrhea, allergic reac-
tions, arrhythmias, lung infection,); 
Duration of hospitalization; The cost 
of rehabilitation

Francesco S.
(2016)
[19]
n = 40

PR (LE) H – MIIT
Breathing exercises
Drug therapy (beta-2 agonists 
and / or anticholinergics, inhaled 
corticosteroids)

Preoperatively:
Evaluation of lung function (FEV1, 
FVC, DLCO); degree of dyspnea (Borg 
scale);
CPET
Postoperatively:
Postoperative complications; evalu-
ation of lung function (FEV1, FVC, 
DLCO); degree of dyspnea (Borg scale);
CPET

Giovanni B.
(2018)
[20]
n = 32

PR
VATS

Yoga
Breathing exercises 
(Pranayama technique)
Smoking cessation

Preoperatively:
Evaluation of lung function (FVC, 
FEV1, Tiffeneau-Pinelli index, PEF, PIF, 
SpO2, pulse).
Postoperatively:
POC; Evaluation of lung function (FVC, 
FEV1, Tiffeneau-Pinelli index, PEF, PIF, 
SpO2, pulse).
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Author
Year
Reference

Type of 
surgery

Applied prehabilitation elements Recorded parameters

Lai Y.
[21]
(2017)
n = 60

PR
OT

Abdominal breathing exercises
Expiration exercises
Aerobics through NuStep

Preoperatively:
6MWD; Life quality; Lung function;
Postoperatively:
Duration of hospitalization, POC.

Cavalheri V.
[22]
(2017)
n = 96

PR
VATS

H – MIIT
Exercises on the bike
Endurance exercises

Preoperatively:
6MWD, VO2max, muscular endurance
Postoperatively:
Life quality; The degree of fatigue, 
depression; Lung function

Boujibar F. 
(2018)
[2. 3]
n = 38

PR
VATS
RATS

Physical exercises
Breathing exercises
Smoking cessation

Preoperatively:
Evaluation of lung function; CPET
Postoperatively:
POC; mortality

Garcia R.
(2016)
[24]
n = 40

PR
VATS

 H – MIIT Preoperatively: 
6MWT
Postoperatively: 
POC, pulmonary POC (Melborne 
scale); Life quality; Duration of 
hospitalization, 6MWT

PR – Pulmonary resection; LE – lobectomy; PE – pulmonectomy, VATS – Video assisted thoracoscopy; 
OT – Open thoracotomy, RATS – robotic-assisted thoracoscopy; CPET – cardiopulmonary exercise test, 
6MWT – 6-minutes walking test; 6MWD – 6-minutes walking distance, H-MIIT – high intensity interval 
training, POC – postoperative complications; EV – Expiratory volume; ET – Endurance time, FEV1 – 
forced expiratory volume in one second; FVC – forced vital capacity; DLCO – carbon monoxide diffusion 
capacity; PEF – peak expiratory flow; PIF – peak inspiratory flow; SpO2 – oxygen saturation

Continuation of the Table 2

training on respiratory functional parameters. The duration of the prehabilitation pro-
gram was 3 weeks. Respiratory muscle strength increased significantly in PG compared 
to CG (+ 229 ± 199 compared to –5 ± 371 sec, P = 0.001). This increase was associated 
with a considerably lower number of postoperative pulmonary complications (2 vs. 10, 
P = 0.037).

Gao et al. (2015) [18] published another study, which included 142 patients in the 
risk group with potentially operable lung cancer. The patients were distributed in the 
study group (71 patients) who benefited from a preoperative lung prehabilitation 
program followed by lobectomy, the other half being distributed in the control group  
(71 patients) who underwent only lobectomy with conventional treatment. The inter-
vention program consisted of 2 sessions per day, of 30-40 min during 3–7 days. The rate 
of total postoperative complications in PG (16.90%) was significantly lower than in CG 
(83.31%) (P = 0.00), as was the rate of postoperative pulmonary complications (CPP): 
PG (12.81%) versus CG (13.55%) (P = 0.009). There was no difference between groups 
in terms of the cost of hospitalization (P = 0.304).

Francesco S. (2016) [19] in his study based on 40 patients, proved that the pre-
habilitation program is a valid preoperative strategy, aimed at improving physical 
performance in patients with non-microcellular lung cancer, with associated COPD; 
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these performances are maintained even late postoperatively. Forty patients were ana-
lyzed with both NMCLC and COPD, aged <75 years, TNM stages I-II, who underwent 
lobectomy. Patients were randomly divided into two groups (PG and CG): PG followed 
an intensive preoperative program, while CG underwent only surgery (lobectomy). The 
VO2max parameter was evaluated in all patients at time 0 (T0), after prehabilitation / 
before surgery in PG versus CG (T1) and 60 days after surgery, respectively, in both 
groups (T2). To clarify the role of pulmonary prehabilitation, the effects of high-inten-
sity preoperative training, lasting up to 3 weeks, on physical performance and respira-
tory function were evaluated. Significant differences between batches were detected 
directly at the VO2max parameter, in favor of the prehabilitation batch.

Giovanni B. (2018) [20] in his prospective study based on 32 patients studied the 
benefits of yoga breathing exercises on lung function. Parameters such as FVC, FEV1, 
Tiffeneau-Pinelli index, PEF, PIF, SpO2, heart rate were analyzed in 3 benchmarks: initial 
(T0), preoperative (T1) and postoperative (T2). The results demonstrate a significant 
short-term improvement in lung function, assessed by spirometry. Pranayama medita-
tive short-circuit breathing exercises have proven to be amazingly effective in raising 
the values of functional parameters and increasing the quality of life of these patients.

Lai Y. (2017) [21] conducted a prospective randomized controlled study with a total 
of 60 subjects aged ≥ 70 years. The intervention group was treated for 1 week with 
systematic and very intense preoperative training before lobectomy, and the control 
group was supported with conventional preoperative respiratory management. The  
6-minute walking distance (6-MWD), peak expiratory flow (PEF) and quality of life 
scores before and after the prehabilitation regimen, as well as the incidence of post-
operative pulmonary complications were analyzed. Significant differences between 
groups were recorded in terms of postoperative complications and the duration of hos-
pitalization of these patients.

Cavalheri V. (2017) [22] in his randomized study analyzed the influence of preha-
bilitation on several indices that would characterize the quality of life of patients with 
NMCLC after surgery. Ninety-six patients were analyzed and divided into 2 groups: PG 
which was n = 48 and CG, n = 48. Patients followed a complex program of H – MIIT exer-
cises, cycling and resistance exercises. Parameters that were recorded preoperatively: 
6MWD, VO2max, muscular endurance, postoperative: quality of life; the degree of fa-
tigue, depression; lung function.

Boujibar et al. (2018) [23] reported their results in a study in order to determine 
whether participating in a prehabilitation program would improve outcomes after sur-
gery and decrease morbidity according to the Clavien-Dindo classification. The cohort 
included 38 patients with potentially operable lung cancer and VO2 max ≤20 mL / min 
/ kg. A higher number of patients with the Clavien-Dindo score ≤2 followed the preha-
bilitation program compared to those in CG, respectively 17/19 vs. 8/15; P = 0.0252. 
Consequently, a smaller number of patients in PG compared to those in CG, had postop-
erative complications, respectively 8/19 vs. 12/15; P = 0.0382.

Garcia R. (2016) [23] developed a randomized clinical trial based on 40 patients to 
be treated by total lung resection. The candidates were divided into 2 groups (PG and 
CG), the first following an intensive combined program that included physical exercises 
and resistance exercises. The author states that the prehabilitation program can im-
prove cardiopulmonary functionality despite the fact that there were no significant dif-
ferences between groups at all analyzed parameters. After training, there was a statisti-
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cally significant improvement in exercise tolerance (+397 seconds, p = 0.0001), physical 
component (+4.4 points, p = 0.008) and muscle strength (p <0.01). Patients were evalu-
ated at baseline (before randomization), preoperatively (PG only), postoperatively, and 
three months postoperatively. 

In 4/10 studies, high-intensity interval training was applied [15, 19, 22, 24], in  
6/10 breathing exercises [16, 18, 19, 20, 21, 23] and in 3 / 10 muscular endurance 
exercises [16, 17, 22]. The prehabilitation program was supplemented with drug ther-
apy (antibiotics, bronchodilators, expectorants, corticosteroids, anticholinergics) in  
3/10 studies [16, 18, 19]. Smoking cessation was applied in 3/10 studies [18, 20, 
23], and nutritional counseling in 2/10 studies [16, 18]. Giovanni B.’s study [20] had  
a special approach to this program, implementing the Pranayama technique as the ba-
sic technique in prehabilitation of patients undergoing pulmonary lobectomy, finally  
recording astonishing results of respiratory parameters.

For a nonlinearity of the prehabilitation program, 7/10 studies opted [16, 18, 19, 20, 21, 
22, 23], 3/10 studies were followers of monodisciplinary programs (H – MIIT) [15, 24]. The 
intensity of the applied prehabilitation techniques also varied, 5/10 studies subjected 
the patients to moderate – advanced physical effort [15, 16, 19, 22, 24].

All 10 studies recorded the parameters in 3 stages: before the start of the program, 
pre- and later postoperatively. In the study of Garcia R. [23] the results were recorded 
both preoperatively, immediately postoperatively and late postoperatively (3 months 
after intervention).

The efficiency of the prehabilitation program 
The efficiency of the prehabilitation program in reducing the rate of postoperative 

complications and increasing the values ​​of functional parameters was demonstrated in 
10/10 studies, systematized in table 3.

The results obtained in the 10 studies were divided into two categories: no signifi-
cant differences between groups and with significant differences between groups. Con-
sequently, 4/10 studies recorded significant differences between batches of the 6MWD 
parameter (6-minutes walking distance) [15, 16, 22, 24]. Garcia R.’s study [24] recorded 
bewildering results, exclusively of the given parameter, compared to the other param-
eters analyzed. The author states that in these patients, preoperative exercises could 
play an important role in preventing functional decline after surgery, while accelerating 
postoperative recovery. It should be noted that the study of Mark L. [15] who opted for 
a program that includes only H-MIIT (high-intensity-moderate-intensity physical train-
ing) compared to other studies [16, 18, 19, 20, 21, 22, 23] who approached multidis-
ciplinary patients, obtained promising results of the 6MWD parameter (+15% in PG 
versus –8% in CG).

CPET (cardiopulmonary exercise test) parameters were processed in 4/10 studies 
[15, 18, 19, 23], of which in 3/10 no significant differences were found between groups 
[18, 19, 23]. Significant differences between batches of CPET parameters (+ 8% in PG) 
can be noticed in the prospective study of Mark L. [15].

Regarding respiratory parameters, such as VO2max, FVC, FEV1, VEM, VE, ET, PEF, PIF 
studies tend to push the limits, orchestrating the results obtained with conclusive val-
ues ​​in this consensus. In 6/10 studies, significant differences were registered between 
groups in terms of respiratory functional explorations [15, 16, 17, 19, 20, 22]. Laurent 
H.’s study [17] was limited to a total number for both groups of 26 patients, and to re-
veal the effects of the prehabilitation program on functional parameters, larger groups 
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Table 3
The results of the analyzed studies

Author
Year
Reference Main outcomes Conclusions
Marc Licker 
(2016)
[15]
n = 151

No significant differences between lots:
Postoperative complications (35.5% in 
PG, 50.6% in CG), P = 0.080, duration of 
hospitalization (9 versus 10 days), P = 0.080 
With significant differences between lots:
VO2 max (+ 15% in PG, –8% in PG), P = 0.003
6MWT (+ 15% in PG, –8% in PG), P <0.001
CPET (+ 8% in PG), P = 0.005

Consequently, the harmlessness 
and effectiveness of the short-term 
intensive training program have been 
demonstrated. However, the targeted 
improvements failed to produce 
significant differences in morbidity-
mortality rates compared to regular 
care.

Aunt Liu 
(2020)
[16]
n = 73

No significant differences between lots:
FEV1, postoperative complications, length of 
hospital stay
With significant differences between lots:
6MWD (+ 60.9 m at PG compared to CG (95% 
confidence interval [CI], 32.4–89.5; P <0.001)
FVC (L) (+0.35, 95% CI, 0.05–0.66; P = 0.021)
VEM (L / min) (+19.8 (−21.0 vs 61.2) P = 0.339

This study is the first randomized study 
that combines aerobic exercise with 
physical endurance, breathing exercises, 
nutrition, and psychological support in 
a multimodal prehabilitation program. 
Despite the limitations to which this 
study was subjected, the authors were 
able to demonstrate the effectiveness 
of the program in increasing the values ​​
of parameters such as 6MWD, FVC  
and VEM).

Laurent H. 
(2020)
[17]
n = 26

No significant differences between lots:
Duration of hospitalization, VO2 max.
With significant differences between lots:
Postoperative pulmonary complications  
(2 vs. 10, P = 0.037)
EV and ET increased only in PG (+ 15 ± 16 vs. 
–2 ± 17 l / min –1 and + 229 ± 199 vs. –5 ± 
371 sec, respectively; P = 0.004 and  
P = 0.001, respectively)

This study recorded positive results in 
EV and ET, following the heterogeneous 
prehabilitation program. These 
results should be confirmed in 
larger randomized controlled trials, 
including a larger number of patients, 
especially with pathological changes in 
respiratory muscle function.

Gao et al. 
(2015)
[18]
n = 142

No significant differences between lots:
CPET, FEV1, cost of hospitalization (no 
difference)
With significant differences between lots:
Postoperative complications (16.9% in PG 
and 83.3% in CG), P = 0.00
Duration of hospitalization (7.21 versus  
11.07 days), P = 0.00

There were no significant changes in 
preoperative parameters, these being 
useful only in detecting patients at high 
risk for postoperative complications. 
In conclusion, the effectiveness of the 
prehabilitation program was demon-
strated, which decreased the complica-
tion rate in PG compared to CG.

Francesco S.
(2016)
[19]
n = 40

No significant differences between lots:
FEV1, postoperative complications, CPET
With significant differences between lots:
Preoperative VO2max (17.8 ± 2.1 in PG and 
14.5 ± 1.2 in CG (76.1 ± 14.9 vs 60.6 ±8.4),  
P<0.0001 (<0.05); 
Late postoperative VO2max (15.1 ± 2.4 in PG 
and 11.4 ± 1.2 in CG (64.6 ± 15.5 vs  
47.4 ± 6.9), P <0.05 (<0.05).

Based on the data obtained in this 
study, it is possible to state that high-
intensity prehabilitation improves the 
physical performance of patients with 
COPD and NMCLC undergoing surgery, 
compared to similar surgical patients 
who did not follow this program. These 
differences were not present at the ini-
tial assessment, but became apparent 
after the prehabilitation program and 
continued to emerge after the surgery.
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Author
Year
Reference Main outcomes Conclusions
Giovanni B.
(2018)
[20]
n = 32

No significant differences between lots:
Heart rate
With significant differences between lots:
FVC (T0 (%) 83.1 ± 15.6 – 92.2 ± 16.8 FVC 
T1 (%) in PG and 95.0 ± 15.6 – 94.0 ± 17.2 in 
CG); FEV1 (T0 (%) 75.7 ± 10.6 – 93.1 ± 20.6 
FEV1 T1 (%) in PG and 93.4 ± 16.2 – 90.9 ± 
20.5 in CG); TIFF (56.2 ± 7.2 – 60.1 ± 6.7 in 
PG vs 61.8 ± 8.1 – 59.2 ± 7.9 in CG);
PEF (56.1 ± 20.0 – 69.9 ± 19.2 in PG vs  
70.3 ± 27.8 – 65.3 ± 31.2 in CG);
PIF (35.3 ± 16.1 – 45.8 ± 17.5 in PG and  
41.1 ± 22.9 – 43.4 ± 27.3);
SpO2(94.8 ± 1.0 – 99.6 ± 1.0 in PG,  
95.9 ± 0.6 – 96.8 ± 0.6 in CG).

This study contributes to the in-depth 
knowledge of the benefits of meditative 
pranayama practice on impaired lung 
function of active smokers. Although 
standard breathing exercises are effec-
tive to some extent, yoga breathing is 
an alternative option that can provide 
optimal short-term improvement of 
lung function. Thus, yoga breathing can 
become a valid support for preopera-
tive training in thoracic surgery. Moreo-
ver, yoga breathing has the potential 
to help smokers quit smoking and 
improve their quality of life.

Lai Y.
[21]
(2017)
n = 60

No significant differences between lots:
Pulmonary function (PEF), 6MWD
With significant differences between lots:
CPO (PG: 4 out of 30 (13%) CG: 11 out of  
30 (37%) P = 0.037
Duration of hospitalization  
(PG: 6.9 ± 4.4 days, CG: 10.7 ± 6.4 days  
P = 0.01)

This study investigated the short-term 
prehabilitation program, combined with 
inspiratory muscle training and aerobic 
endurance training in elderly patients 
scheduled to undergo lobectomy. For 
elderly patients with NMCLC who are 
about to undergo surgery in China, an 
intensive 7-day prehabilitation model 
combined with aerobic endurance 
training may be a feasible preopera-
tive strategy with positive physical and 
psychological effects.

Cavalheri V.
[22]
(2017)
n = 96

No significant differences between lots:
Lung function (FEV1, FVC); Degree of fatigue, 
depression
With significant differences between lots:
6MWD (95 ± 5 in PG and 76 ± 16% in CG,  
(p = 0.09)
VO2max (70 ± 21 in PG and 62 ± 13% in CG, 
(p = 0.74)

This study outlines the fact that the 
prehabilitation program had a positive 
impact on the somatic capacity of 
patients, increasing their performance 
and the results of the 6MWD test and 
the VO2max parameter. It should be 
noted that adherence to the program 
was poor, which would probably have 
compromised the effectiveness of the 
program.

Boujibar F. 
(2018)
[23]
n = 38

No significant differences between lots:
CPET, FEV1, length of hospital stay  
(no difference) P = 0.644
With significant differences between lots:
Postoperative complications (42% in PG, in 
CG 80%), P = 0.0382 (Clavien-Dindo gr. 2  
and less), P = 0.0252

The results of this study suggest that 
prehabilitation has a positive impact on 
the occurrence and severity of postop-
erative complications. Prehabilitation 
is easy to achieve and easy to adapt to 
the functional abilities of each patient. 
Prehabilitation should be considered 
systematically in patients with non-
microcellular lung cancer to reduce 
perioperative risks and not to limit the 
lung function of these patients.

Continuation of the Table 3
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Author
Year
Reference Main outcomes Conclusions
Garcia R.
(2016)
[24]
n = 40

No significant differences between lots:
CPO, pulmonary CPO (Melborne scale);  
Life quality; Duration of hospitalization,
With significant differences between lots:
6MWD (507.7 ± 9 in PG vs. 420.2 ± 116.3  
in CG)

The results of the study suggest that  
a preoperative exercise-based program 
may improve
somatic capacity, muscle strength and 
physical component of quality of life 
in patients with lung cancer. In these 
patients, preoperative exercise could 
play an important role in preventing 
functional decline after surgery while 
accelerating postoperative recovery.

PG  – Prehabilitation group; CG  – Control group, EV  – Expiratory volume; ET  – Endurace time;  
NMCLC – Non-microcellular lung cancer

Continuation of the Table 3

may be needed. Despite the limitations of any kind, to which were subjected the stud-
ies, the results are encouraging, initiating stridor of perspective, because 6/10 studies 
record positive results in this context.

Mark L.’s study [15] offers a strong increase of up to 15% of VO2 max in favor of the 
prehabilitation program, while the prospective study of Zijia L. [16] records values of 
up to 19.8% of the VEM parameter. The studies of Francesco S [19] and Cavalheri [22], 
despite the fact that adherence to their programs was poor, and could compromise its 
effectiveness, were able to show that the increase in respiratory parameters began to 
be evident both preoperatively and after the intervention. Particular attention should 
be paid to the study, at least uncommonly by Giovanni B. [20], which contributed to the 
subtlety and depth of knowledge of the benefits of Pranayama meditative practice on 
compromised lung function of smokers with NMCLC. The author marks good results 
of respiratory parameters (FVC, FEV1, TIFF, PEF, PIF, SpO2) in these patients who have 
joined the lung prehabilitation program based on the Pranayama breathing technique.

If we refer to the criterion of hospitalization duration, out of 7 studies [15, 16, 17, 
18, 21, 23, 24] that approached this criterion, only 1 of them [18] registered significant 
differences between groups at the given parameter. The analyzed studies also did not 
prove the influence of the prehabilitation program in reducing the cost of hospitaliza-
tion of these patients (parameter interdependent with the duration of hospitalization 
of patients).

A certain degree of control over the prehabilitation program is maintained by the 
monitoring of postoperative complications, which, in addition to the other indicators, 
play a substantial role in clarifying the effectiveness of this program. This parameter 
was analyzed in 8/10 studies [15, 16, 17, 18, 19, 21, 23, 24], 4/10 studies registered 
significant differences between the two groups in this chapter [17, 18, 21, 2. 3]. In the 
study of Laurent H. [17] were detected only 2 cases out of 13, of postoperative pulmo-
nary complications in PG, while in CG – 10/13 cases. Gao et al. [18] demonstrated the ef-
fectiveness of the prehabilitation program, which decreased the complication rate in PG 
(16.9%) compared to CG (83.3%). The results of the study by Boujibar F. [23] suggest 
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that prehabilitation has a positive impact on the occurrence and severity of postopera-
tive complications (42% in PG, in CG 80%). The study by Lai Y. [21] who investigated 
the short-term prehabilitation program (7 days) demonstrates that it can be a feasi-
ble strategy to reduce postoperative complications and accelerate prehabilitation with 
positive physical and psychological effects (POC – PG: 4 of 30 (13%) CG: 11 of 30 (37%).

Discussion. As the promotion and development of postoperative prehabilitation 
arouse more and more interest, prehabilitation has become known as a safe and prom-
ising mean of elevating the vital functions of patients in their surgical training but also 
catalysing the recovery process after surgery. 

Exercise, whether supplemented by other practices or not, is a substantial stimulus 
in increasing the somatic performance of candidates for surgery, thus preparing them 
both physically and psychologically for this event. 

In the last decade, there has been a lucidity in realizing that a successful surgery does 
not depend only on the surgery itself, but rather on how well the patient is prepared to 
return to an adequate physical and psychological status [25, 26, 27]. The purpose of this 
review is to highlight the importance of a proactive preoperative multimodal approach 
and patient recovery after surgery.

Three months after a major elective surgery, up to 50% of patients still have a degree 
of disability [28]. As an objective of accelerated and improved recovery of protocols 
is to shorten the duration of hospitalization, it is important that patients can function 
well physically, and be relatively self-sufficient and physically independent on hospital 
discharge. A major determinant of recovery is surgical morbidity, as complications have 
a significant impact on the postoperative physical condition and overall quality of life 
of the patient.

In fact, despite limited data in the literature, the results of this review show that the 
prehabilitation program, along with pharmacological optimization and smoking ces-
sation, is an important strategy for improving the outcome of the intervention. This 
approach seems more crucial because prehabilitation could increase the number of pa-
tients eligible for surgery.

Unfortunately, we could not find an answer to the question whether the application 
of the concept of prehabilitation would excuse the error of admission of patients or 
rather, the mistake made in the inclusion criteria.

What is certain is that we can deny the utopia of this concept, as an argument are the 
astounding results that were recorded in the previously analyzed studies. For example, 
the study by Giovanni B. [20], which contributes to the benefits of pranayama medi-
tative practice on lung function in active smokers affected by lung cancer scheduled 
for surgery, shows amazing results of all respiratory parameters, which are in fact the 
gold standard in thoracic surgery. Although breathing exercises are effective to some 
extent, yoga breathing is an alternative option that can provide optimal short-term im-
provement in lung function. Thus, yoga breathing can become a valid support for pre-
operative training in thoracic surgery. Moreover, yoga breathing has a potential to help 
smokers quit this habit and improve their quality of life.

The dichotomy of this subject is further dispersed with the emergence of numer-
ous studies that unconvincingly promote this concept. Lack of adherence on the one 
hand and transparency on the other, are the main reasons why the prehabilitation pro-
gram is not included in the national protocols, and consequently is not implemented by 
clinicians.
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 Conclusions. Prehabilitation is a conventional wisdom of the time. Lost in depth 
and rediscovered today, this concept can revolutionize the clinical dimension of large 
surgery, becoming a hope of candidates for surgery.

It is clear that prehabilitation needs to be comprehensively integrated with other 
elements of an improved recovery program to maximize its effectiveness. However, 
there remains a clear need to assess the effectiveness of prehabilitation in specific pop-
ulations using appropriate measures and valid values, as well as to determine whether 
multimodal interventions can reduce the risk of developing long-term disability in high-
risk patients. Finally, the impact of prehabilitation on healthcare use, cancer treatment, 
response to surgery and postoperative stress and complications needs to be further 
elucidated.
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ПОНЯТТЯ ПРЕАБІЛІТАЦІЇ ТА ЇЇ ВПЛИВ В ХІРУРГІЇ:  
СИСТЕМАТИЧНИЙ ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ
І. Максим 
Вступ. Значна кількість пацієнтів, які перенесли операцію, страждають від 
післяопераційних ускладнень. Ця проблема стала нагальною, її поширеність 
становить близько 30% серед пацієнтів, які проходять хірургічне лікування. 
Програма попередньої реабілітації була запропонована як доопераційна до-
поміжна терапія для того, щоб обійти дані наслідки, але існуючі дослідження 
показують суперечливі результати.
Мета і завдання. Систематичний огляд літератури спрямований на вивчен-
ня ефективності концепції пререабілітації та її впливу на функціональні по-
казники, післяопераційні ускладнення та якість життя пацієнтів.
Матеріал і методи. Було запитано пошук в електронних базах даних: PubMed, 
Clinicaltrials.gov, rcpjournals.org для рандомізованих клінічних досліджень, 
які досліджували ефективність концепції преабілітації та її вплив на функці-
ональні параметри, післяопераційні ускладнення та якість життя пацієнтів. 
Основним параметром результату була здатність попередньої реабілітації 
запобігти післяопераційним ускладненням у пацієнтів, які перенесли сер-
йозні операції. Дослідженими вторинними параметрами були: оцінена функ-
ціональна здатність до і після операції, тривалість перебування в стаціонарі, 
вартість госпіталізації та якість життя після операції.
Результати. Огляд включав 10 клінічних досліджень загалом 939 пацієнтів. 
Якість досліджень оцінювали за критеріями Delphi. У 10 із 10 досліджень 
досліджувався вплив цільової програми на зменшення післяопераційних 
ускладнень пацієнтів, тривалість госпіталізації у 7 із 10 досліджень та пара-
метри дихання у 4 із 10 досліджень.
Висновки. Потрібні широкомасштабні високоякісні дослідження, щоб під-
твердити перспективи ранніх доказів і визначити частоту, інтенсивність та 
тривалість попередньої реабілітації, призначеної для досягнення оптималь-
них результатів.
Ключові слова: реабілітація, передопераційні вправи, післяопераційні 
ускладнення, великі операції, функціональні параметри, огляд літератури.
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THE CONCEPT OF PREHABILITATION AND ITS IMPACT IN SURGERY:  
A SYSTEMATIC LITERATURE REVIEW
I. Maxim 
Introduction. An impressive number of patients who undergo surgery suffer from 
postoperative complications. This problem has become imperative, with a preva-
lence of about 30% among patients undergoing surgical treatment. The prehabili-
tation program has been proposed as preoperative adjuvant therapy in order to  
circumvent the given consequences, but existing studies show controversial results.
Purpose and task. The systematic literature review aims to study the effectiveness 
of the concept of prehabilitation and its influence on the functional parameters, the 
postoperative complications, and the quality of life of patients.
Material and methods. A search of the electronic databases was requested: 
PubMed, clinicaltrials.gov, rcpjournals.org for randomized clinical trials that in-
vestigated the effectiveness of the prehabilitation concept and its influence on 
functional parameters, postoperative complications, and patients’ quality of life. 
The primary outcome parameter was the ability of prehabilitation to prevent 
postoperative complications of patients undergoing major surgery. The second-
ary parameters investigated were: the functional capacity evaluated pre- and 
postoperatively, the length of hospital stay, the cost of hospitalization, and the 
quality of life after surgery.
Results. The review included 10 clinical trials with a total of  939 patients. The 
studies’ quality was evaluated using Delphi criteria. In 10 of the 10 studies, the im-
pact of the targeted program on reducing postoperative complications of patients 
was examined, as was the duration of hospitalization in 7 of the 10 studies, and 
respiratory parameters in 4 of the 10 studies.
Conclusions. Large-scale, high-quality studies are required to confirm the early 
evidence’s promise and to determine the frequency, intensity, and duration of pre-
habilitation designed to accomplish optimal results.
Key words: prehabilitation, preoperative exercises, postoperative complications, 
major surgeries, functional parameters, literature review.

Relevance and problem statement. Prehabilitation is a practice used to improve 
postoperative outcomes by increasing the patient’s functional capacity prior to surgery. 
The concept of prehabilitation is headed for a multifactorial approach, that includes 
medical optimization, preoperative exercise, nutritional support, and stress/anxiety 
reduction [1].

Despite continuous surgical advances (with a tendency towards minimal invasive-
ness) and anesthetics (subsequently postoperative analgesia), invasive cancer treat-
ment remains a challenge that requires substantial physiological and mental resistance 
from the patients.  But even in the absence of complications, an ample group of patients 
is not capable to regain their capacity and preoperative somatic status, after surgery.

Surgical interventions involving a complex body cavity cause a global neuroendo-
crine inflammatory response, imposing a significant physiological voltage [2]. Sur-
gery induces a „stress response” which activates the hypothalamic–pituitary–adrenal 
axis and sympathetic nervous system, leading to proteolysis and lipolysis providing 
substrates for gluconeogenesis [3, 4]. 
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An impressive number of patients who are subjected to surgery (regardless of its 
invasiveness) fight with postoperative consequences.  Approximately 30% of patients 
following major surgery suffer postoperative complications, but even in their absence, 
they are associated with reducing the functional capacities of patients [5]. Vulnerable 
patients, such as the elderly and those with associated pathologies (COPD, DM, MI, 
STROKE history) are largely about post- and peri-operative morbidity and mortality.

For the first time, the concept of prehabilitation was addressed in the article “Preha-
bilitation, Rehabilitation, and Revocation in The Army” (“Prehabitation, Rehabilitation, 
and Revocation in the Army”) published in the British Medical Journal, 1946 [6]. The ar-
ticle tells how many of the men presenting for enlistment during the Second World War 
were rejected because of their poor physical and mental conditioning – a by-product of 
poverty, malnutrition, and poor education – and how over 2 months, these substandard 
recruits were transformed by a program of educational, physical, and nutritional inter-
ventions into standard recruits. Of the 12 000 men who passed through prehabilitation 
centers, more than 85% improved both physically and mentally.

Subsequent articles have emerged in the dimension of the imperative need for the 
concept given in order to avoid undesirable consequences.  Only in the 1980s, studies 
about prehabilitation gradually reappeared.  These were outlined in the “Sports Medi-
cine” community and focused on the idea of ​​prehabilitation as a means of preventing 
lesions in athletes.  With the emergence of the first systematized revisions, the impor-
tance of the concept has received refractivity in thoracic and abdominal surgery. One of 
the earliest systematic reviews was published in 2011 [7]. The review of 1245 patients 
recruited to 12 randomized controlled trials found that patients undergoing cardiac 
and abdominal surgery experienced shorter hospital stays and reduced postoperative 
pulmonary complication rates if they had received preoperative exercise therapy.

The ERAS (Enhanced Recovery After Surgery) guideline offers modest prehabilita-
tion programs, focusing its efforts on the development of postoperative rehabilitation. 
However, rehabilitation does not improve muscle and functional reserves since patients 
are involved in magnitude surgery.

Exercise, the basis of existing prehabilitation programs, aims to improve a patient’s 
functional capacity through structured regimens including combinations of aerobic, re-
sistance and inspiratory muscle training. Research has shown that exercise programs 
are more successful if they offer a multimodal approach combining other facets includ-
ing nutritional and psychological arms [8, 9]. 

Evidence for cardiac, pulmonary, and major abdominal surgery [10, 11], indicates 
that preoperative diaphragmatic and respiratory muscle training, including incentive 
spirometry and coughing exercises, can improve numerous postoperative outcomes. 

However, the challenge lies in the fact that when it goes for major surgery (either for 
lung or abdominal cancers), there is an opportunity window, an average of 4–6 weeks, 
to undertake the desired prehabilitation measures for given patients. This window can 
provide added precision in the diagnosis and staging of tumor invasion, clinician/sur-
geon having time to ensure the accuracy of the preoperative diagnosis.

The ambivalence of the concept of prehabilitation is widely discussed in the scien-
tific literature.  On the one hand, it takes time to follow an efficient prehabilitation pro-
gram that would include many (physical, nutritional, psycho-emotional) aspects, on the 
other hand, it is detrimental to the patients the postponement of surgery in order to 
capitalize on the multidisciplinarity of the given concept.
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Another factor that would distort the concept of prehabilitation would be the het-
erogeneity of surgery, each with its specificity, which would broaden the criteria for 
inclusion/exclusion of patients who may or may not benefit from these programs.  We 
have a business with patients physically compromised, weakened, immobilized, unsta-
ble psychically that we cannot associate with a prehabilitation program. Hence for the 
individualization of any type of treatment according to the patient’s physio-pathogenet-
ic specificity, it must also be applied to the concept, because not each patient is able to 
follow a multimodal prehabilitation program. As previously mentioned, patients with 
associated pathologies must benefit from an activity plan according to their somatic 
status, and be rigorously monitored throughout the program by the medical team to 
halt the precipitation of these risk factors.

The efficacy of the concept of prehabilitation is a controversial subject, also like its 
optimal duration, multiple studies contouring the interdependence of given aspects.  
In addition to the fact that prehabilitation can hurry the postoperative rehabilitation 
process, it has the potential to improve the quality of life and tolerance to neoadjuvant 
treatments such as chemotherapy [12].

Goals and objectives. The systematic literature review aims to study the effective-
ness of the concept of prehabilitation and its influence on the functional parameters, the 
postoperative complications, and the quality of life of patients.

Material and methods. The Review Protocol followed the recommended meth-
ods by Preferred Reporting Items for Systematic Review and Meta-Analysis Protocols  
(Prisma-P) [13].

Data sources and search strategy
We searched in electronically databases: PubMed, clinicaltrials.gov and rcpjournals.

org for relevant clinical studies in English for the last 6 years (August 2015 – July 2020) 
including all types of surgery. Searching strategy included the following key words: 
„prehabilitation”, „preoperative exercises”, „postoperative complications”, „major sur-
gery”, „functional parameters”.

Study settings
Criteria of inclusion: in extenso, year 2015–2020, more than 25 patients in study.
Criteria of exclusion: duplicated articles, without numerical parameters, less than 

25 patients in study.
Data extraction and assessment of the methodological quality of clinical studies
The identified using the described search strategy references were reviewed: the 

abstract, the article content and it was filled in a table with the most relevant data. 
Data such as the number of patients, the type of surgery, the applied prehabilitation 
elements, the values ​​of the parameters recorded were extracted and systematized in 
the table.

The assessment of the methodological quality of clinical studies was performed us-
ing the Delphi list, which identifies 9 criteria for assessing the quality of clinical tri-
als [14].

Results.
Searching results 
The results of search in the mentioned databases identified 417 potential eligible ci-

tations, published between August 2015 and July 2020. After excluding the studies that 
were repeated (n=54) or that did not match with the topic of searching by title or by 
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abstract (n=331), 32 articles remained that were studied in full text, in terms of inclu-
sion criteria; only 10 studies met the established inclusion criteria [15–24] (figure 1). 

Assessment of methodological quality of studies
The methodological quality of the included clinical studies was assessed by Delphi 

criteria list [14]. Table 1 summarizes the assessment of the methodological quality of 
the 10 selected clinical trials. All studies had specified patient eligibility criteria. Only 
one study [23] did not have similar patient groups according to most of the initial para-
meters. The evaluation of the variability of the primary outcome and the analysis of the 
intention to treat for postoperative outcomes was recorded in 10/10 studies.

Characteristics of clinical trials
The 10 included studies were summarized in Tables 2 and 3, and evaluated the effec-

tiveness of prehabilitation programs and recorded pre- and postoperative parameters. 
These were published between August 2015 and July 2020. A total of 939 patients were 
included in the studies. The size of the groups varied between n=26 and n=171, with an 
average of about 36 patients. The studied surgical populations were as follows: elective 
thoracotomies [15, 16, 17, 18, 23], gastric resection [19], aortocoronary bypass [20], 
colorectal resection [21], spinal surgery [22], pancreatoduodenectomy [24].

Mark L. (2016) [15] in a prospective study, on 151 patients, hypothesized that  
a high-intensity interval training (HIIT) program, could improve the functionality of 
the cardio-respiratory system before lung resections, in lung cancer. Patients suffering 
from operable lung cancer were randomly assigned to 2 groups: the control group (CG,  
N = 77) and the prehabilitation group (PG, N = 74). 

Maximal cardiopulmonary exercise testing and the six-minute walk test were per-
formed twice before surgery. The primary outcome measure was a composite of death 
and in-hospital postoperative complications. The primary endpoint did not differ sig-
nificantly between the two groups: 27 of the 74 patients (35.5%) in the PG and 39 of 
77 patients (50.6%) in the CG group developed at least one postoperative complication 
(P=0.080). Noteworthy, the incidence of pulmonary complications was lower in the PG 
compared with the CG group (23% vs 44%, P=0.018), owing to a significant reduction in 

Figure 1. Search results
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Table 1
Assessment of methodological quality of studies, included for final analysis, by Delphi 
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Mark L. (2016) [15] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Zijia L. (2010) [16] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Laurent H. (2020) [17] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Gao et al. (2015) [18] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Enrico M. (2017) [19] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Steinmetz C. (2020) [20] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Annefleur E. (2018) [21] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Marchand A. (2019) [22] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9
Boujibar F. (2018) [23] Yes No No Yes No No No Yes Yes 4/9
Ausania F. (2019) [24] Yes No Yes Yes No No No Yes Yes 5/9

Note: The list of Delphi criteria was established by the Delphi consensus for the assessment of 
methodological quality of clinical trials. A higher score indicates a better clinical trial quality.

atelectasis (12.2% vs 36.4%, P<0.001), and this was accompanied by a shorter length of 
stay in the post-anesthesia care unit (median –7 hours, IQ25-75% –4 to –10).

Zijia L. (2020) [16], in his study of 73 patients, investigated the impact of a short-term, 
multimodal home prehabilitation program on functional capacity of lung in patients that 
suffer from cancer, subjected to VATS lobectomy. CG consisted of 36 patients, and PG of 
37 patients who benefited preoperatively from a 2-week prehabilitation program. The 
value of 6MWD was 60.9 m higher perioperatively in PG compared to CG (95% CI [CI], 
32.4-89.5; P <.001). Also, there were significant differences of the FVC parameter = 0.35 L, 
being higher in the prehabilitation group (95% CI, 0.05-0.66; P = .021).

Laurent H. (2020) [17] conducted a randomized study on 26 patients (CG = 14;  
PG = 12) in order to evaluate the effect of preoperative respiratory muscular endurance 
training on respiratory functional parameters. The duration of the prehabilitation pro-
gram was 3 weeks. Respiratory muscle strength increased significantly in PG compared 
to CG (+ 229 ± 199 compared to -5 ± 371 sec, P = 0.001). This increase was associated 
with a considerably lower number of postoperative pulmonary complications (2 vs. 10, 
P = 0.037).

Gao et al. (2015) [18] published another study, which included 142 patients in the 
risk group with potentially resectable lung cancer. Of 342 potential lung cancer cases, 
142 high-risk patients were finally divided into two groups: PG (n = 71) underwent 
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Table 2
Characteristics of the analyzed studies

Author
Year
Reference

Type of 
surgery

Applied prehabilitation 
elements Recorded parameters

Marc Licker 
(2016)
[15]
n= 151

LR (LE, PE)
OT
VATS 

H – MIIT Preoperatively:
VO2 max; 6MWT; CPET 
Postoperatively:
POC; Length of hospital stay; Mortality

Zijia Liu 
(2020)
[16]
n=73

LR
VATS

Aerobic
Endurance exercises
Breathing exercises
Nutrition counseling 
with whey protein 
supplementation
Psycho-emotional 
guidance
Meditation

Preoperatively:
6MWT; 6MWD; Evaluation of lung function; 
Assessment of the degree of disability; 
Psychometric evaluation
Postoperatively:
Quality of short-term recovery; Length of 
hospital stay; POC; Mortality

Laurent H. 
(2020)
[17]
n=26

LR (LE; PE)
VATS
OT

Respiratory muscle 
endurance exercises

Preoperatively:
Evaluation of lung function (EV, VO2 max), 
ET
Postoperatively:
POC (Clavien-Dindo classification); Length 
of hospital stay; Mortality

Gao et al. 
(2015)
[18]
n=142

LR (LE)
VATS
OT

Abdominal breathing 
exercises volumetric 
devices
(Voldyne 5000, 
Sherwood Medical 
Supplies, St. Louis, MO,
DOOR
Volumetric Exercises 
(Sherwood Medical 
Supplies, St. Louis, MO)
Exercises on the bike
Drug therapy 
(antibiotics, 
bronchodilators, 
expectorants, 
corticosteroids)
Smoking cessation

Preoperatively:
Evaluation of lung function; CPET
Postoperatively:
POC (pneumothorax, subcutaneous 
emphysema, diarrhea, allergic reactions, 
arrhythmias, lung infection); Length of 
hospital stay; The cost of rehabilitation

Enrico M. 
(2017)
[19]
n=68

GR Physical exercises
aerobic
Nutritional diet

Preoperatively:
6MWD
Postoperatively:
POC; Length of hospital stay

Steinmetz C. 
(2020)
[20]
n=171

Coronary 
bypass

Aerobic exercises
Exercises on the bike
Balance exercises

Preoperatively:
6MWD; CPET
Postoperatively:
6MWD; POC

Anael B. 
(2018)
[21]
n=125

Major 
abdominal 
surgeries

H-MIIT 
Endurance exercises
Nutritional counseling

Preoperatively: 
CPET; Aerobic capacity
Postoperatively:
POC; Mortality
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an intensive pre-operative pulmonary prehabilitation program, followed by lobectomy; 
group CG (n = 71) underwent only lobectomy with conventional management. Postop-
erative complications, average days in hospital, postoperative days in hospital, and cost 
were analyzed.

The rate of postoperative total complications in PG (16.90%) was significantly low-
er than in group CG (83.31%) (P = 0.00), as was the rate of postoperative pulmonary 
complications PPC: PG (12.81%) versus CG (13.55%) (P = 0.009); the PPC in the left 
lung (17.9%) was higher than in the right lung (2.3%) (P = 0.00). The average days in 
hospital in group S was significantly higher than in group R (P = 0.03). There was no 
difference between groups in average hospital cost (P = 0.304). 

Enrico M. (2017) [19] developed a randomized clinical trial (available-case analy-
sis based on completed assessments), targeting 68 patients. The study was conducted 
at McGill University Health Centre (Montreal, Quebec, Canada) comparing prehabilita-
tion with a control group. Intervention consisted of preoperative exercise and nutrition 
optimization. Participants were adults awaiting elective esophagogastric resection for 
cancer. Preoperative (end of the prehabilitation period) and postoperative (from 4 to 
8  weeks after surgery) data were compared between groups. Compared with the con-
trol group, the prehabilitation group had improved functional capacity both before sur-
gery (6MWD change, 36.9 [51.4] vs −22.8 [52.5] m; P < 0.001) and after surgery (6MWD 
change, 15.4 [65.6] vs −81.8 [87.0]m; P < 0.001).

Steinmetz C. (2020) [20] in a prospective study of 171 patients, had determined the 
impact of an exercise-based prehabilitation program on pre and postoperative exercise 

Author
Year
Reference

Type of 
surgery

Applied prehabilitation 
elements Recorded parameters

Marchand A. 
(2019)
[22]
n= 97

SS Aerobic exercises
Spinal stabilization 
exercises

Preoperatively:
The intensity of low back pain; Lumbar 
disability; Elasticity of the spine
Postoperatively:
Quality of life; POC

Boujibar F. 
(2018)
[23]
n=38

LR
VATS
RATS

Physical exercises
Breathing exercises
Smoking cessation

Preoperatively:
Evaluation of lung function; CPET
Postoperatively:
POC; Mortality

Ausania F. 
(2019)
[24]
n=48

PDE  Physical exercises
Breathing exercises
Nutritional diet
Enzymatic supplement

Preoperatively:
Spirometry; Pulse oximetry; 6MWT; 
Anthropometry
Postoperatively:
POC (Clavien-Dindo classification)

LR – Lung resection; LE – lobectomy; PE – pulmonectomy, VATS – Video-assisted thoracoscopic surgery;  
OT – Open thoracotomy, GR- Gastric resection; SS- Spine surgery; RATS – Robotic-assisted thoracoscopic 
surgery; PDE – pancreatoduodenectomy; CPET- Cardiopulmonary exercise testing, 6MWT – 6 minutes 
walk test; 6MWD – 6 minutes walking distance, H-MIIT – high-intensity interval training, POC – Postope-
rative complications; EV – Expiratory volume; ET – Endurance time

Continuation of the Table 2



Клінічна анестезіологія та інтенсивна терапія, № 2 (18), 202142

Table 3
Results of the analyzed clinical studies

Author
Year
Reference Main outcomes Conclusions
Marc Licker 
(2016)
[15]
n= 151

No significant differences between groups:
Postoperative complications (35.5% in PG, 
50.6% in CG), P = 0.080, length of hospital 
stay (9 versus 10 days), P = 0.080
Significant differences between groups:
VO2max (+15% in PG, -8% in CG), P= 0.003
6MWT (+ 15% in PG, -8% in CG), P <0.001
CPET (+ 8% in PG), P = 0.005

As a matter of fact, the short-term 
intensive training program's safety and 
effectiveness have been demonstrated. 
However, compared to standard care, 
the targeted improvements failed 
to produce significant differences in 
morbidity-mortality rates.

Zijia Liu 
(2020)
[16]
n=73

No significant differences between groups:
FEV1, postoperative complications, length of 
hospital stay
Significant differences between groups:
6MWD (+ 60.9 m at PG compared to CG (95% 
confidence interval [CI], 32.4–89.5; P <0.001)
FVC (L) (+0.35, 95% Cl, 0.05–0.66; P = 0.021)
VEM (L/min) (+19.8 (−21.0 vs 61.2) P = 0.339

This is the first randomized controlled 
trial of a multimodal prehabilitation 
program that combines aerobic 
exercise with physical endurance, 
breathing exercises, nutrition, and 
psychological support. Despite the 
limitations of the study, the authors 
were able to demonstrate the 
program's effectiveness in increasing 
the values of parameters such as 
6MWD, FVC, and VEM).

Laurent H. 
(2020)
[17]
n=26

No significant differences between groups:
Length of hospital stay, VO2 max.
Significant differences between groups:
Postoperative pulmonary complications  
(2 vs. 10, P = 0.037)
VE and ET increased only in LP (+ 15 ± 16 vs. 
-2 ± 17 l / min -1 and + 229 ± 199 vs.  
–5 ± 371 sec, respectively; P = 0.004 and  
P = 0.001, respectively)

This study recorded positive 
results in EV and ET, following the 
heterogeneous prehabilitation 
program. These results should be 
confirmed in larger randomized 
controlled trials, including a larger 
number of patients, especially with 
pathological changes in respiratory 
muscle function.

Gao și col. 
(2015)
[18]
n=142

No significant differences between group:
CPET, FEV1, cost of hospitalization (no 
difference)
Significant differences between group:
Postoperative complications (16.9% in PG 
and 83.3% in CG), P = 0.00
Length of hospital stay (7.21 versus 11.07 
days), P = 0.00

There were no significant changes 
in preoperative parameters, these 
being useful only in detecting 
patients at high risk for postoperative 
complications. In conclusion, the 
effectiveness of the pre-rehabilitation 
program was demonstrated, which 
decreased the complication rate in PG 
compared to CG.

Enrico M. 
(2017)
[19]
n=68

No significant differences between groups:
Number and severity of complications, length 
of hospital stay
Significant differences between groups:
6MWD preoperative – (36.9 [51.4] min in  
PG + 62% vs −22.8 [52.5] m in CG;P <0.001)
6MWD postoperatively -15.4 [65.6] min in  
PG vs −81.8 [87.0] min in CG; P <0.001)

Patients undergoing surgery 
for malignant lesions of the 
gastroesophageal tract had a 
substantial increase in health during 
prehabilitation, according to this 
randomized clinical trial. However, 
further investigations are needed to 
determine the optimal modality of 
the pre-rehabilitation program and 
its effect on the overall oncological 
results.



Clinical Anesthesiology & Intensive Care, № 2 (18), 2021 43

Author
Year
Reference Main outcomes Conclusions
Steinmetz C. 
(2020)
[20]
n=171

No significant differences between groups:
CPET, postoperative complications
Significant differences between groups:
6MWD preoperatively (PG: Δ + 50.5 m,  
P <0.001; LC: Δ + 14.2 m, P <0.001; P = 0.003)
6MWD immediately postoperatively  
(LP: Δ – 64.7 m; CG: Δ – 100.8 m; P = 0.013)
6MWD after cardiac rehabilitation (PG:  
Δ + 47.2 m; CG: Δ + 5.7 m; P <0.001)
Quality of life (PG: Δ0.3–0.4, P ≤ 0.001; 
control group: Δ0–0.1; P ≤ 0.001; P <0.001)

In conclusion, the resistance exercises 
derived from the prehabilitation 
program implemented in the study 
targeting patients with cardiac 
pathology, proved to be harmless 
and effective in raising the quality of 
life of these patients and improving 
6MWD parameters both preoperatively, 
postoperatively immediately, and late).

Anael B. 
(2018)
[21]
n=125

No significant differences between groups:
CPET
Significant differences between groups:
Aerobic capacity [ΔET 135 (218) %; P <0.001)
Postoperative complications (31% vs 62% 
(RR 0.5; 95% CI, 0.3–0.8; P = 0.001)

The pre-rehabilitation improved 
the postoperative clinical results of 
the candidates for major elective 
abdominal surgery, this success can 
be explained by the increase of the 
preoperative aerobic capacity of these 
patients.

Marchand A. 
(2019)
[22]
n= 97

No significant differences between groups:
Length of hospital stay, postoperative 
complications, intensity of low back pain, 
elasticity of the spine
Significant differences between groups:
Quality of life after intervention  
(83.7% ± 25.9 in PG and 80% ± 25.3  
in CG (p = 0.68)

Finally, the safety of the pre-
rehabilitation program in surgical 
patients was demonstrated. Significant 
outcomes are limited to postoperative 
patient feedback.

Boujibar F. 
(2018)
[23]
n=38

No significant differences between groups:
CPET, FEV1, length of hospital stay (no 
difference) P = 0.644
Significant differences between groups:
Postoperative complications (42% in PG, in 
CG 80%), P = 0.0382 (Clavien-Dindo gr. 2  
and less), P = 0.0252

The results of this study suggest 
that prehabilitation has a positive 
impact on the occurrence and severity 
of postoperative complications. 
Prehabilitation is easy to achieve and 
easy to adapt to the functional abilities 
of each patient. Prehabilitation should 
be considered systematically in 
patients with non-microcellular lung 
cancer to reduce perioperative risks 
and not to limit the lung function of 
these patients.

Ausania F. 
(2019)
[24]
n=48

No significant differences between groups:
Postoperative complications (54.5% vs 
33.3%, respectively; p = 0.18)
Significant differences between groups:
FVC (+ 20%), SpO2 (+ 20%)
Dynamometry + 16% on the right hand,  
+ 21% on the left hand, 6MWT – +19%

This study was unable to demonstrate 
the benefit of a pre-rehabilitation 
program for patients undergoing pan-
creatoduodenectomy with certainty. 
Increasing the recorded parameter 
values had no significant effect on 
postoperative complications.

PG – Prehabilitation group; CG – Control group, SpO2 – Oxygen saturation EV – Expiratory volume;  
ET – Endurance time; RR – Relative risk; CI – Confidence interval

Continuation of the Table 3
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capacity, functional capacity, and quality of life in patients awaiting elective coronary 
artery bypass graft surgery.

A total of 171 patients (PG, n = 81; CG, n = 90) completed the study. Function-
al capacity (6MWD: 443.0 ± 80.1 m to 493.5 ± 75.5 m, P = 0.003) and quality of life  
(PG: 5.1 ± 0.9 to 5.4 ± 0.9, P <0.001) increased relatively more in PG compared to CG 
during preoperative period.

Annefleur E. (2018) [21] conducted a prospective randomized study targeting 
125 patients undergoing major abdominal surgery. The author states that the prehabili-
tation program can improve the cardiorespiratory functionality of patients, it remains 
to be seen whether prehabilitation also reduces postoperative complications, as most 
of the studies so far were rather underpowered, heterogeneous, and biased toward the 
selection of patients with a lower risk of postoperative complications. After 19 patients 
were excluded, due to the change of the surgery plan, 63 patients underwent analy-
sis at CG and 62 at PG. The program managed to increase the aerobic capacity of pa-
tients, reduce the number of patients who suffered postoperative complications by 51%  
(RR 0.5; 95% CI, 0.3–0.8; P = 0.001) and minimize the rate of postoperative complica-
tions in PG compared to CG.

Marchand A. (2019) [22] in his study of 97 patients intends to evaluate the feasi-
bility of conducting a preoperative intervention program in patients with lumbar spi-
nal stenosis and report the results of the proposed intervention. One group of patients  
(N = 48) was attached to a supervised preoperative prehabilitation program for 6 weeks 
and another group (N = 49) represented the control group. Results were measured at 
the start of the program, 6 weeks later, and again 6 weeks, 3 months, and 6 months 
after surgery. This study showed significant differences between groups only in terms 
of quality of life (83.7% ± 25.9 in PG and 80% ± 25.3 in CG (P = 0.68). The absence of 
adverse reactions, correlated with positive changes observed in the results recorded in 
PG, justifies the initiative of conducting a large-scale study to evaluate the effectiveness 
of the given program.

Boujibar et al. (2018) [23] reported their results in a study to determine whether 
participation in a prehabilitation program would improve outcomes after surgery and 
decrease morbidity according to the Clavien-Dindo classification. The cohort included 
38 patients. Two groups were formed: one group with prehabilitation (n=19) and one 
group without prehabilitation (n=19). Four patients were not included leaving 34 pa-
tients for the final analysis. Most patients with a Clavien-Dindo grade of ≤2 had received 
prehabilitation compared to patients who had not received prehabilitation, respectively 
17/19 vs. 8/15; P=0.0252. Patients who had received prehabilitation had fewer postop-
erative complications than patients who had not received the prehabilitation program, 
respectively 8/19 vs. 12/15; P=0.0382.

Ausania F. (2019) [24] in a study of 48 patients, tried to demonstrate the positive im-
pact of prehabilitation in reducing the incidence of postoperative complications in pa-
tients with pancreatic or periampullary tumors to undergo pancreatoduodenectomy. No 
statistically significant differences were identified in the incidence of postoperative com-
plications between the 2 groups (PG and CG). The present study did not notice significant 
differences between groups in the presence of pancreatic fistulas (11% vs 27%, p = 0.204). 
However, the increase in FVC (+ 20%) and SpO2 (+ 20%) values ​​was demonstrated.

In 2/10 studies high-intensity interval training was applied [15, 21], in 4/10 aerobic 
exercises [16, 19, 20, 22], and in 5/10 studies breathing exercises were taken in the pre-
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habilitation program [16, 17, 18, 23, 24]. Smoking cessation was applied in 2/10 stud-
ies [18, 23] and nutritional counseling in 4/10 studies [16, 19, 21, 24]. Drug therapy 
(antibiotics, bronchodilators, expectorants, corticosteroids) was implemented only in 
the study of Gao et al. [18]. 

In 2/10 studies a monodisciplinary prehabilitation program was chosen [15, 17], in 
8/10 multidisciplinary was valued [16, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24]. The duration of the 
program varied as follows: 7 days [18, 23], 14 days [16, 20], 21 days [17], 25 days [15], 
30 days [19], and in 4/10 studies the longevity of the program was not mentioned.

All 10 studies recorded the parameters before the beginning of the program, pre- 
and subsequently postoperatively. In Marchand A.’s study [22] the results were record-
ed both preoperatively, immediately postoperatively, and late postoperatively (6 weeks, 
3 months, and 6 months after the intervention).

The efficiency of the prehabilitation program
The efficiency of the prehabilitation program in reducing the rate of postoperative 

complications and increasing the values ​​of functional parameters was demonstrated in 
10/10 studies, systematized in table 3.

The results achieved in the 10 studies were divided into two categories: no signifi-
cant differences between groups and significant differences between groups. Conse-
quently, 4/10 studies recorded significant differences between batches of the 6MWD 
parameter (6 minutes walking distance) [15, 16, 19, 20]. Steinmetz C. et al. [20] dem-
onstrated that endurance exercises derived from the prehabilitation program imple-
mented in the study, targeting patients with heart disease, proved to be harmless and 
effective in raising the quality of life of these patients and improving 6MWD param-
eters both preoperatively, immediate and late postoperative. It should be noted that the 
study by Mark L. [15] where was preferred a program that includes only H-MIIT (high-
intensity-moderate-intensity physical training) compared to other studies [16, 19, 20] 
that addressed patients multidisciplinary, has achieved promising results of the 6MWD 
parameter.

The CPET (cardiopulmonary exercise testing) parameters were processed in 5/10 
studies [15, 18, 20, 21, 23], of which in 4/10 no significant differences were found be-
tween groups [18, 20, 21, 23]. Significant differences between batches of CPET param-
eters can be noted in the prospective study of Mark L. [15].

Studies tend to initiate an encouraging vibration regarding respiratory parameters, 
such as VO2 max, FVC, VEM, VE, and ET. In 4/10 studies, significant differences were 
registered between groups in terms of respiratory functional explorations [15, 16, 17, 
24]. Mark L. [15] and Zijia Liu [16] have shown relevance to this topic, the latter one 
succeeding through a multimodal program to demonstrate the effectiveness of the pre-
habilitation program in increasing the values ​​of parameters such as 6MWD, FVC, and 
VEMS. The research by Laurent H. [17] was limited to a total of 26 patients in both 
groups, and larger groups might be needed to reveal the effects of the prehabilitation 
program on functional parameters.

In terms of the criterion of hospitalization period, only 1 of 7 studies [15, 16, 17, 18, 
19, 22, 23] that addressed this parameter found substantial differences between groups 
in the given subject [18]. The analyzed studies also failed to demonstrate the impact of 
the prehabilitation program on lowering the cost of these patients’ hospitalization (pa-
rameter interdependent with the period of hospitalization of patients).
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The effect of the focused program on reducing postoperative complications in 
pacients is of specific and significant importance. This criterion was analyzed in  
10/10 studies, but only 4/10 studies [17, 18, 21, 23] managed to demonstrate the ef-
fectiveness of the prehabilitation program. Laurent H. [17] discovered a significant 
increase in muscular endurance in the prehabilitation group compared to the control 
group, which was associated with a markedly decreased number of postoperative pul-
monary complications. Gao et al. [8] revealed that their efforts were not in vain, as they 
obtained positive postoperative complications outcomes (16.9 % in PG and 83.3 % 
in CG). Anael B. [21] managed to improve the postoperative clinical outcomes (post-
operative complications: 31% in LP and 62% in LC) of candidates for major elective 
abdominal surgery in her study. According to the findings of the Boujibar F. [23] study, 
prehabilitation has a positive impact on the occurrence and severity of postoperative 
complications (42% in PG, 80 % in CG).

An extra possibility/perspective offers the subtle criterion that encompasses the 
quality of life of these patients after surgery. Even if this parameter was mentioned in 
only one study [23], because it was the only extended study with late postoperative re-
sults, this criterion is a special goal of clinicians and should not be overlooked.

Discussion. This systematized literature review identified the heterogeneity of pre-
habilitation programs for patients undergoing large-scale surgeries in terms of com-
position, duration, mode of administration, and specificity of the results obtained that 
quantify their impact. All of these are critical elements that must be standardized in 
future evaluations of the impact of prehabilitation on short- and long-term outcomes in 
this patient population.

Prehabilitation is a promising paradigm. Conceptually intuitive, and based on sound 
theoretical principles, the emerging evidence is encouraging. Even so, we are yet to es-
tablish how best to utilize this tool, which combination of interventions is the most 
effective, whether they need to be tailored to the type of surgery to be performed, and 
whether prehabilitation, on the whole, is cost-effective [25].

The American College of Sports Medicine clearly states in its guidelines for cancer 
survivors that exercise is safe in the pre-operative and post-operative periods, and leads 
to improved physical functioning and better quality of life [26]. What is certain is that 
prehabilitation was completely safe for the patients in the study groups. However, since 
only one study out of the ten analyzed in this review found significant differences be-
tween groups, little evidence has been documented in favor of the major impact of the 
prehabilitation concept on the reduction of postoperative complications. 

The value of the concept of prehabilitation is empirically demonstrated in thoracic 
surgery, where progress in lung function parameters becomes critical for patients un-
dergoing such interventions. Major surgery induces a high systemic inflammatory re-
sponse associated with a marked increase in oxygen consumption in the immediate 
postoperative period [27, 28]. Inpatients with poor cardiorespiratory reserve, the in-
ability to sustain this increased demand may lead to avoidable morbidity and mortality 
[29]. The amplification of the values ​​(FEV1, VO2 max, EV, FVC) can contribute if not to 
the avoidance, then at least to the improvement of the severity of the postoperative 
complications, as well as to the catalysis of the rehabilitation process. At the beginning 
of this century, in a relatively short period of time, pulmonary rehabilitation has become 
recognized as a cornerstone in the management of patients with COPD [30].
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The issue of program longevity, which appears to be directly proportional to the dy-
namism of the patients in the prehabilitation group, is of significant importance. This is 
a topic that should be researched prospectively, with a larger number of patients. 

Another challenge to which the study was subjected was to maintain adherence to 
the program, even though the human factor became known. Some patients were distin-
guished by marked deconditioning, and others by an essential sedentary level. Adher-
ence is a major limitation in any study using exercise as an intervention. It is imperative 
to have an enjoyable exercise protocol, especially because waiting for a potentially life-
saving operation is very stressful. Several studies are suggesting that HIIT is perceived 
to be more pleasurable even if it is more physically demanding than a moderate-inten-
sity exercise regime [31–34]. This is supported by Mark L.’s [15] study, which demon-
strated that their program, which was entirely based on HIIT, was not only effective in 
increasing the values of functional tests but also had a high level of adherence.

The present study predisposes to questions whose answers are at least obvious: 
Does the given analysis offer the possibility of implementation and subsequent realiza-
tion of the project? -Yes; Convincing enough? -Not. 

Conclusions. Consequently, the concept of prehabilitation that includes exercise, 
psychological support and nutritional counseling is an essential adjuvant measure in 
major surgery. Prehabilitation can also be useful in selecting/sorting patients to un-
dergo major surgery.

The issue is that the surgical society is currently faced with an insidious challenge that 
oscillates between two aspects of equal weight: we deal with patients who require time 
for prehabilitation, but the clinical dimension of oncology does not provide this time.

It has been proven that prehabilitation is not a retrograde concept, but it does not 
confirm that it can be progressive in this context. The lack of evidence suspends clini-
cians’ enthusiasm to postpone the intervention in order to capitalize on the concept of 
prehabilitation. 

Large-scale, high-quality studies are required to confirm the early evidence’s prom-
ise and to determine the frequency, intensity, and duration of prehabilitation required 
to achieve optimal results.
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та коагуляційного гемостазу, але й наведено основні складові системи анти-
зсідання крові та фібринолізу. Таким чином, система тромбоутворення пред-
ставляє собою ланцюг складних каскадно-комплексних ферментативних ре-
акцій, які протікають за участі великої кількості клітинних та гуморальних 
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The article considers the main modern theoretical concepts of the hemocoagulation 
system. Described in details not only the mechanisms of vascular-platelet and 
coagulation hemostasis, but also the main components of the anticoagulation 
system and fibrinolysis. Thus, the thrombogenesis system is a chain of complex 
cascade-complex enzymatic reactions that involve a many of cellular and humoral 
agents with subtle mechanisms of neuroendocrine regulation.
Key words: hemocoagulation, platelets, coagulation factors, fibrinolysis.

One of the manifestations of the blood protective function is its ability to coagulate, 
which is aimed at stopping bleeding. In violation of this mechanism, even minor damage 
of the vascular wall can lead to significant blood loss [1, 2, 3].

Hemostasis  – biological system of the organism, the main function is to keep the 
blood in a liquid condition, stop bleeding when the vessel wall is damaged, as well as 
the dissolution of blood clots that have performed their function [4]. 

The hemocoagulation system must quickly identify damage and form an adequate 
clot in vessels of different lumens at different blood flow rates and types of damage. It 
is necessary to prevent the spread of activated plasma coagulation factors in the blood-
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stream [5]. This is due to the high complexity of this system, which is a cascade of enzy-
matic reactions characterized by numerous positive and negative feedbacks and active 
interaction with blood cells, subendothelium and endothelium [6].

The components of the hemostasis system include: coagulation (plasma factors) and 
anticoagulant (physiological anticoagulants) links, activators and inhibitors of fibrino-
lysis, cellular factors of blood cells (platelets, leukocytes, erythrocytes), coagulation fac-
tors and and tissue fibrinolysis [7, 8]. Their interaction allows the hemostasis system 
to be within physiological balance: between hypocoagulation and hypercoagulation [9].

Structural and functional integrity of the vascular endothelium is required to keep 
the blood in physiological condition. Normally, it prevents the entry of thromboplastin 
into the bloodstream, activates Hageman factor, secretes natural anticoagulants (anti-
thrombin III, plasminogen activator), activates platelet aggregation – ADP and Wille-
brand factor [10]. The vascular wall responds to damage by vasoconstriction, the vascu-
lar endothelium is transformed into a powerful procoagulant surface, which promotes 
the adhesion of platelets and leukocytes [10, 11]. 

Among the blood cells involved in the formation of the primary thrombus, platelets 
are best studied [12]. These are nonnuclear biconvex cell fragments 2–4 μm in diameter, 
which are formed in the red bone marrow from megakaryocytes and are responsible 
for key stages of the hemocoagulation process: hemostatic thrombus formation and ac-
celerated blood clotting response, are actively involved in local vasoconstriction. Upon 
activation of platelets, dense granules (containing serotonin, ADP) and alpha granules 
(including proteins – fibrinogen, factor V, von Willebrand factor) begin to be secreted in 
their cytoplasm [11]. 

In addition to platelets, leukocytes and erythrocytes are involved in the formation of 
the primary thrombus. Leukocytes accelerate the process of cell aggregation, activate 
coagulation hemostasis due to the presence of thromboplastic, antiheparin and fibrin 
stabilizing factors. In turn, erythrocytes can affect the process of activation of vascular-
platelet hemostasis in two ways: the release of ADP, increasing the adhesive and aggre-
gation properties of platelets by changing the size and deformation of erythrocytes [7].

One of the primary roles in blood clotting is played by cellular factors. Most of them 
are contained in platelets, but they are also present in other cells (erythrocytes, leuko-
cytes). However, in hemocoagulation, the largest number of destroyed cells – platelets, 
so the most important role in blood clotting belongs to platelet factors, of which there 
are about 14 [13, 14, 15].

Depending on the size of the damaged vessel, there are two main mechanisms of 
hemostasis: vascular-platelet and coagulation [4, 16]. 

Vascular-platelet hemostasis stops bleeding in microcirculatory vessels with low 
blood pressure [17]. When the endothelium of small vessels is damaged under the 
influence of vasoconstrictive compounds (epinephrine, norepinephrine, serotonin, 
thromboxane A2) there is a reflex spasm of damaged vessels. Due to the mechanical 
blockage of the lumen of the damaged vessel, adhesion (adhesion) of platelets to the 
positively charged connective tissue collagen fibers of the wound edges is observed, as 
a result of which ATP and ADP are released. Platelet adhesion lasts 3 to 10 seconds [18]. 
Simultaneously with the adhesion at the site of injury begins reversible aggregation 
(accumulation) with the formation of a loose thrombus, which passes blood plasma. 
Then, under the action of thrombin, the platelet membrane is destroyed, which leads 
to the release of physiologically active substances (serotonin, histamine, nucleotides, 
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enzymes, coagulation factors), in which platelets lose their structure and merge into a ho-
mogeneous mass – there is irreversible dense cork. This reaction contributes to second-
ary vasospasm. The release of factor III initiates the formation of platelet prothrombinase, 
i.e. the inclusion of the mechanism of coagulation hemostasis. A small amount of fibrin 
threads is formed on platelet aggregates, in the network of which uniform blood elements 
are retained. Due to the reduction of thrombostenin protein, the thrombus is compacted 
and fixed in the damaged vessel, the so-called retraction of the blood thrombus.

In vessels with big lumen the platelet thrombus cannot withstand high blood pres-
sure and blood flow – it is «washed away». Therefore, in vessels of big lumen hemostasis 
is carried out by forming of stronger fibrin clot, for the formation of which requires an 
enzymatic cascade of sequential reactions (Fig. 1).

Coagulation hemostasis includes 13 coagulation factors. Most of them are proteins 
that circulate in small quantities in plasma as inactive proenzymes. When the initiating 
reaction starts the clotting process, the factors begin to activate each other in a certain or-
der [4]. According to the current International Nomenclature, plasma coagulation factors 
are denoted by Roman numerals (the letter “a” is added to these numbers to indicate the 
activated factor). The biochemical components of hemocoagulation also include Fletcher 
factor, von Willebrand factor, and Fitzgerald-Flozhe-Williams factor [9, 11].

Activation of coagulation hemostasis begins with the formation of prothrombinase 
(tissue and blood) and proceeds in two ways: “external” and “internal”. Their difference 
is based on the source of phospholipids, which are a matrix for fixing coagulation fac-
tors and, at the same time, their catalysts. The “external” pathway (tissue prothrombi-
nase formation) is triggered by tissue thromboplastin, which is released from damaged 
vessel walls and surrounding tissues. Tissue factor interacts with factor VII, activating 
it, thus triggering a further cascade that leads to the activation of factor X. This phase 
lasts 5-10 seconds. The initial reaction to the formation of blood prothrombinase is the 
activation of Hagemann factor, which is carried out by contact of blood with phospho-
lipids of the outer membrane of activated platelets. Activated factor XII in turn activates 
factor XI, under the influence of which factor IX is activated. The latter reacts with calci-
um ions (factor IV) and factor VIII, forming a tenase complex. In turn, it activates factor 
X and forms a complex: factor X + factor V + factor IV (calcium ions), which completes 
the formation of blood prothrombinase. The “inner” path lasts 5 – 10 minutes.

Due to the activation of factor X and the participation of factor V and calcium ions, 
thrombin is formed from prothrombin. Activation of the factor with participation leads 
to the formation of thrombin from prothrombin. This phase lasts 2 – 5 seconds.

The final stage of coagulation hemostasis is the formation of insoluble fibrin from 
fibrinogen. Under the influence of thrombin, fibrin monomers are formed, which then 
undergo spontaneous polymerization with the formation of calcium ions with the for-
mation of soluble and subsequently insoluble fibrin polymer. Fibrinase seals the fibrin 
network, which traps blood cells, forming a blood clot (thrombus). Sometime after the 
formation of a clot, the thrombus begins to thicken (under retraction), as a result of 
which it closes the damaged vessel more tightly and brings the edges of the wound 
closer [1, 9].

After the coagulation system is activated, fibrin production continues to be support-
ed by positive feedback mechanisms – the formed thrombin reactivates factor VIII and 
factor V until it is excluded by the anticoagulation system. The anticoagulant system 
limits coagulation processes by the area of ​​vascular damage and prevents the spread 
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of thrombosis. It consists of blood clotting inhibitors, the most important of which is 
antithrombin III (AT III), which forms stable complexes with factors XII, XI, X, IX, II. The 
activity of blood pressure III is enhanced in the presence of negatively charged hepari-
noids and heparin. Heparin forms a complex with blood pressure III and increases its 
anticoagulant properties by 1000 – 10000 times [4]. Thus, heparin realizes its antico-
agulant action through blood pressure III. If BP III inhibits only enzymatic coagulation 
factors, then two non-enzymatic factors – factor V and factor VIII undergo proteolytic 
cleavage by protein C, which includes protein C, its cofactor protein S, membrane pro-
tein – thrombomodulin. Under the action of the thrombin-thrombomodulin complex on 
the surface of endothelial cells, protein C is activated (because it circulates in the plasma 
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in an inactive state), which blocks the action of factors V and VIII [19]. An important 
anticoagulant of the external coagulation pathway is a tissue factor pathway inhibitor. 
It limits the synthesis of thrombin, blocking it immediately after formation, as well as 
promoting its absorption and degradation [4, 20, 21].

Restriction of fibrin clot growth occurs by means of fibrinolysis system. The fibrino-
lytic system is multicomponent and consists of activators, inhibitors and the final en-
zyme – plasmin, which is formed from plasminogen. Plasminogen activation takes place 
externally and internally. External is provided by tissue plasminogen activator, inter-
nal – urokinase, streptokinase. The process of physiological activation of plasminogen 
occurs only in the presence of a fibrin clot, which joins plasminogen and its activators. 
Plasmin is capable of proteolytic degradation of both fibrin and fibrinogen. As a result of 
fibrin degradation D-dimers are formed, fibrinogen – fragments X, Y, D, E. Limitation of 
fibrinolysis process is carried out at the expense of its inhibitors) [8, 21, 15, 22].

Thus, the process of blood clotting is a chain of complex cascade-complex enzymatic 
reactions, which take place with the participation of a large number of cellular and hu-
moral agents with subtle mechanisms of neuroendocrine regulation [13].
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розвитку цього небезпечного захворювання та його ускладнень. Показано 
сучасні підходи до профілактики венозних тромбоемболічних та геморагіч-
них ускладнень при хірургічному лікуванні хворих на колоректальний рак. 
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colorectal cancer in the world and in Ukraine, the incidence of which is growing 
everywhere. The analyzed data consider the main risk factors for the development 
of this dangerous disease and its complications. Shown modern approaches to 
the prevention of venous thromboembolic and hemorrhagic complications in 
the surgical treatment of patients with colorectal cancer. Attention is focused on 
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the importance of an individualized approach in preventing the development of 
unfavorable outcomes of surgical treatment of patients with colorectal cancer.
Key words: colorectal cancer, hemostasis, complications, venous thromboembolism, 
bleeding.

Актуальність. Група злоякісних новоутворень ободової та прямої кишки, 
різних за формою та гістологічною структурою, об’єднана у загальне понят-
тя – колоректальний рак (КРР). У 2018 р., за даними ВООЗ, було діагностовано 
1,8 мільйона випадків КРР, що становило 10,2% від загальної кількості всіх заре-
єстрованих випадків онкологічних захворювань у світі. КРР є третім за частотою 
діагностування та четвертим за частотою смертності (881 000 смертей, 9,2%) [1].

За даними канцер-реєстру в Україні в 2019 р. зареєстровано 8220 випад-
ків раку ободової кишки (23,9о/оооо) та 7434 випадки раку прямої кишки  
(19,6о/оооо), у 2018 р. – 9195 (25,6о/о) та 7480 (20,9о/оооо) відповідно. Показник 
смертності у 2019 р. склав 12,4о/оооо та 10,7 відповідно, у 2018 р. – 11,7 о/оооо 
та 10,7о/оооо відповідно. З 15654 хворих КРР (у сумі), виявлених у 2019 р. про-
жили менше року 4527 (28,9%), у 2018 р. – з 16675 – 4929 (29,6%), що свідчить 
про пізню виявленість та наявність ускладнених форм захворювання. Питома 
вага хворих на КРР III стадії, вперше виявлених у 2019 р., склала (24,1±0,34)%  
(3768 хворих), IV стадії – (21,6±0,33)% (3227 хворих) [2].

Несвоєчасне звернення та тривала діагностика КРР у багатьох хворих призво-
дить до виявлення на пізніших стадіях захворювання [3].

КРР поєднує різні за формою та гістологічною будовою злоякісні утворен-
ня товстої та прямої кишки. Низький рівень злоякісності включає карциноми  
G1-G2, висока  – G3-G4 і заснована на підрахунку частки залозистих структур  
в інвазивній пухлині; а у разі неоднорідної будови пухлини оцінка здійснюється 
за найменш диференційованим компонентом [4]. На сьогоднішній день КРР є од-
нією з найпоширеніших пухлинних захворювань, займаючи провідні позиції се-
ред причин смертності від злоякісних новоутворень. Як фактори ризику, з якими 
пов’язують розвиток захворювання, в даний час розглядають: хронічні запальні 
захворювання товстої кишки, куріння, вживання алкоголю, переважання в раці-
оні червоного м’яса, цукровий діабет, ожиріння або підвищений індекс маси тіла, 
низька фізична активність [5].

Ускладнення хірургічного лікування колоректального раку та їх поперед-
ження. У хворих з онкологічною патологією відзначається високий ризик роз-
витку тромбозів та емболій, та підвищена активність системи згортання крові, 
вперше описана французьким лікарем Арманом Труссо у 1865 році, як мігруючий 
поверхневий тромбофлебіт [6]. З моменту його відкриття поєднання пухлинно-
го захворювання та стан гіперкоагуляції прийнято називати синдромом Труссо, 
що першим встановив зв’язок між раком та виникненням тромбозів. У 1977 році 
Sack повідомив, що синдром Труссо є хронічним ДВС-синдромом, асоційованим  
з небактеріальним тромботичним ендокардитом і артеріальним тромбозом у па-
цієнтів зі злоякісними новоутвореннями [7].

Хірургічний етап лікування є основним компонентом у стратегії ведення па-
цієнтів з поширеним КРР, методом радикального лікування та остаточного ста-
дування захворювання. Водночас висока частота післяопераційних ускладнень 
та асоційована з ними летальність, особливо в осіб похилого віку, потребують 
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прогностичних підходів на доопераційному етапі. Гнійно-септичні, венозні тром-
боемболічні ускладнення (ВТЕУ), геморагічні ускладнення (ГО), частота яких до-
сягає 3-30%, є причиною тривалішого перебування пацієнта у стаціонарі. Усклад-
нення радикального хірургічного лікування КРР впливають на терміни безреци-
дивного виживання пацієнтів [8].

У хворих на онкологічну патологію ризик розвитку ВТЕУ в сім разів вищий, 
ніж у хворих без раку. 20% всіх випадків ВТЕУ у світі пов’язані з пухлинними за-
хворюваннями [9]. ВТЕУ значно погіршують якість життя і збільшують смерт-
ність, як у хворих на пухлинні захворювання, що зазнали хірургічного лікуван-
ня, так і приймали консервативні види терапії. Неоднорідність патології, різна 
тяжкість захворювання, наявність супутніх захворювань у хворих різного віку не 
дозволяє тотально використовувати тромбопрофілактику в амбулаторних умо-
вах. У зв’язку з цим, існує необхідність проведення додаткових досліджень для 
виявлення пацієнтів з високим ризиком ВТЕУ [10].

Проведено дослідження пухлинних клітин, видалених пухлин у хворих на КРР, з 
ВТЕУ, що розвинулися, для виявлення генетичних маркерів, пов’язаних з ризиком 
зазначених ускладнень. При секвенуванні РНК встановлено експресію генів (REG4, 
SPINK4), асоційованих із запальними процесами товстого кишечника, що може вка-
зувати на прозапальний статус пухлин. У пухлинних клітинах пацієнтів КРР, епізода-
ми ВТЕУ були збільшені рівні фібрину та продуктів деградації фібрину, що свідчить 
про наявність прокоагулянтного фенотипу. У тих же зразках виявлено високий вміст 
хемокіну CCL2, що виділяється активованими моноцитами, які беруть участь в утво-
ренні тромбу на ЕО. Встановлено, що у 2,1% хворих на пухлинні захворювання, що 
страждають на ожиріння, ВТЕУ розвиваються в перші п’ять діб після оперативного 
втручання, при першому після проведеної операції вставанні з ліжка [15]. Показа-
но, що ТГВ, з яким асоційовано ризик ТЕЛА, частіше виникає у передопераційному 
періоді, що призводить до відносної неефективності антикоагулянтної терапії у піс-
ляопераційному періоді. Автори рекомендують проводити передопераційний скри-
нінг ТГВ. Серед пацієнтів із КРР оцінна поширеність ТГВ після операції становить 
20%. Вивчено поширеність ТГВ та фактори ризику розвитку ТЕЛА з використанням 
ультразвукового дослідження вен нижніх кінцівок у доопераційному (вранці перед 
проведенням операції) періоді, у перший та шостий дні після операції. У хворих на 
КРР у 24,3% випадків встановлено наявність безсимптомного ТГВ [17]. Встановлено 
кореляцію з оцінкою ризику за шкалою Капріні (p<0,001). Пацієнти, у яких виявлено 
ТГВ, були достовірно старшими за віком, мали серцево-судинні захворювання, інтра-
операційну крововтрату, післяопераційну лихоманку, тривалішу передопераційну 
підготовку та перебування у стаціонарі порівняно з групою пацієнтів без ТГВ. Мо-
дель Капріні може бути рекомендована для прогнозування ВТЕУ у пацієнтів при ви-
конанні хірургічного лікування КРР лапароскопічним методом [15].

Антикоагулянтна профілактика є одним із ефективних методів профілактики 
ВТЕУ, що дозволяє значно знизити летальність при хірургічному лікуванні КРР.  
З метою профілактики тромботичних ускладнень застосовуються низькомоле-
кулярні гепарини [17–19].

Крім ВТЕО при хірургічному лікуванні КРР існує ризик виникнення профузної 
кровотечі та можливість розвитку ДВЗ-синдрому.

У науковій літературі дуже обмежено представлені результати досліджень 
системи гемостазу у хворих на КРР при проведенні одномоментних комбінованих 
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операцій, що включають видалення прямої кишки та метастазів у печінці. Немає 
чітких посібників до призначення антикоагулянтів при хірургічному лікуванні 
хворих на КРР з метастазами в печінку. Геморагічні ускладнення можуть бути 
обумовлені тромбоцитопенією, у зв’язку з чим деякі дослідники рекомендують 
проводити трансфузії тромбоцитарної маси [20].

Автори вказують на ризик кровотеч у хворих на КРР при проведенні опера-
тивного лікування в циторедуктивному обсязі, у випадках втрати більше 20% 
ОЦК, та необхідності застосування таргетної терапії (апротинін, транексам, фак-
тор VII). Дана терапія дозволяє знизити кількість застосовуваних переливань 
препаратів крові та зменшити ризик інфекційних ускладнень [20].

Враховуючи вік та вихідну поліморбідність у таких хворих, виконання опера-
тивних втручань вимагає оптимального вибору анестезіологічного забезпечен-
ня та попередження небезпечних ускладнень [21], частоту розвитку яких розгля-
дають як один із ключових критеріїв якості надання допомоги хворим на КРР, які 
перебувають у стаціонарі [8].

Висновки
1.	 Підвищення якості та тривалості життя хворих на КРР може бути досягнуто за 

рахунок розробки індивідуалізованих підходів до ведення на всіх етапах хірургіч-
ного лікування, з можливістю попередження частоти та тяжкості ускладнень.

2.	 Виявлення об’єктивних показників, що дозволяють оцінити індивідуальні 
ризики ускладнень, вихідного загальносоматичного статусу та предикторів 
ТДО, дозволить розробити ефективний комплекс лікувально-профілактичних 
заходів під час лікування кожного хворого.
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ВПЛИВ ПІДВИЩЕНОГО ІНДЕКСУ МАСИ ТІЛА НА РІВЕНЬ 
ТРОМБОНЕБЕЗПЕКИ ПРИ ЛАПАРОСКОПІЧНОЇ МІОМЕКТОМІЇ
Максимець Т.О.
Міома матки – одне з найпоширеніших захворювань в гінекологічний прак-
тиці. Одним із основних методів хірургічного лікування міоми матки у жі-
нок репродуктивного віку є лапароскопічна міомектомія. За даними ВООЗ 
надмірною вагою вважається ІМТ 25 та вище, ІМТ 30 та вище – ожиріння. 
Зв’язок ожиріння з внутрішньосудинними тромботичними ускладнення-
ми (ВТУ) підтверджується клінічними даними. На сьогоднішній день іс-
нує досить вагомий набір клотінгових, імуноферментних методів оцінки 
системи регуляції агрегатного стану крові (РАСК), результати яких дають 
лише дуже приблизну характеристику гемостатичного потенціалу. Тому 
особливого значення набувають цінність інструментальні методи оцінки 
гемостазу. Низькочастотна п’єзоелектрична тромбоеластографія (НПТЕГ)  
є найбільш ефективною методикою дослідження гемостатичного потен-
ціалу (ГП), здатна об’єктивно відобразити судинно-тромбоцитарний ком-
понент, коагуляційну ланку системи гемостазу і фібриноліз. Ця технологія 
дозволяє візуалізувати процес згортання крові, дає можливість в режимі 
реального часу оцінювати всі фази згортання і кількісно визначати інтен-
сивність про- і антикоагулянтного потенціалу. 
Мета – вивчення впливу підвищеного індексу маси тіла на рівень тромбо-
небезпеки для проведення адекватної комплексної тромбопрофілактики 
у пацієнток в периоперацыйному періоді при лапароскопічній міомектомії, 
використовуючи інструментальний метод діагностики – низькочастотний 
п’єзоелектричний гемовіскозиметр. 
Матеріали та методи. Досліджені результати хірургічного лікування 60 хво-
рих міомою матки, які перенесли лапароскопічну міомектомію в медично-
му центрі «Мати та дитина» ТОВ «НЕОМЕД 2007» в м. Києві в 2019–2020 ро-
ках. Пацієнтки були розподілені на 2 групи в залежності від величини ІМТ.  
До 1 групи (16 пацієнток) увійшли хворі з ІМТ< 30 кг/м2. До 2 групи (44 па-
цієнтки) увійшли хворі з ІМТ> 30 кг/м2. Стан системи гемостазу до операції, 
а також на 1 та 5 добу після оперативного втручання контролювався стан-
дартними біохімічними тестами, а також інструментальним методом оцінки 
функціонального стану компонентів системи гемостазу та фібринолізу – 
низькочастотним вібраційним п’єзоелектричним гемовіскозиметром (НВПГ). 
Результати. Після аналізу стандартних біохімічних тестів оцінки гемоста-
зу до оперативного втручання, на 1 та 5 добу після операції  в обох групах 
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пацієнтів наявних та суттєвих патологічних  змін не виявлено. При оцінці 
функціонального стану компонентів системи гемостазу та фібринолізу за 
допомогою НВПГ «Меднорд» перед оперативним втручанням в 1 групі паці-
єнтів не відмічалось достовірних відмінностей в межах нормальних показни-
ків. У 2 групі були виявлені статистично достовірні (р < 0.05) відхилення від 
референтних величин показників гемостазіограми в бік структурної та хро-
нометричної гіперкоагуляції, підвищення тромбінової активності, активації 
судинно-тромбоцитарної ланки гемостазу, пригнічення літичної активності 
крові. На першу добу після оперативного втручання в обох групах пацієнтів 
спостерігались зміни в ланках системи гемостазу. В 1 групі пацієнток від-
мічалось скорочення хронометричних показників та підвищення структур-
них показників НПЕГ, але вони не виходили за межі референтних величин.  
В 2 групі відмічалось достовірне зменьшення  (в порівнянні з доопераційними 
показниками) хронометричних показників, підвищення структурного показ-
ника МА, а також достовірне збільшення КТА, ІКД, що свідчить про наявне під-
вищення тромбонебезпеки у даної групи пацієнтів, яке потребує проведення 
тромбопрофілактики. Після проведеної тромбопрофілактики у 2 групі пацієн-
тів спостерігались зміни в бік нормокоагуляційного тренду гемостатичного 
потенціалу (ГП). Фібринолітична активність крові перед оперативним втру-
чанням в 1 групі знаходиться в межах нижніх референтних величин, а в 2 гру-
пі відмічається пригнічення  літичної активності крові. Через добу після опе-
ративного втручання, на фоні антитромботичної терапії літична активність 
крові нормалізується. На 5 добу після оперативного втручання в обох групах 
пацієнтів відмічався нормокоагуляційний тренд гемостатичного потенціалу. 
Висновки. У пацієнток з міомою матки, які мають ІМТ >30, за допомогою апа-
ратно-програмного комплексу АРП-01М «Меднорд» виявлена наявна тром-
бонебезпека на периопераційному етапі лапароскопічної міомектомії, про що 
свідчать достовірно значущі (р < 0.05) зміни основних показників гемовіско-
зиметрії. Стандартні скринінгові методи дослідження системи гемостазу не 
забезпечують швидку та адекватну оцінку гемостатичного потенціалу (ГП), 
реакції системи РАСК у відповідь на хірургічне втручання; а також не дають 
змогу в повній мірі оцінити функціональну активність судинно-тромбо-
цитарної ланки коагуляції та фібринолізу. Використання низькочастотної 
п’єзоелектричної гемовіскозіметрії дозволяє достовірно та швидко оцінити 
кінетику тромбоутворення, починаючи від початкової в’язкості та агрегації 
до утворення згустку та фібрінолізу, а також виявити гемокоагуляційні роз-
лади у пацієнтів з міомою матки на самих ранніх етапах порушень в перио-
пераційному періоді лапароскопічної міомектомії. Це дає змогу своєчасно та 
ефективно проводити профілактику та лікування тромбогеморагічних пору-
шень у даної групи пацієнтів. 
Ключові слова: міома матки, індекс маси тіла, фактори ризику, лапароскопія, 
тромбонебезпека, тромбопрофілактика.
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THE EFFECT OF ELEVATED BODY MASS INDEX (BMI) ON THE LEVEL  
OF THROMBOSIS IN LAPAROSCOPIC MYOMECTOMY
Maksymets T.O. 
Uterine fibroids are one of the most common diseases in gynaecological practice. 
Laparoscopic myomectomy is one of the main methods of surgical treatment of 
uterine fibroids in women of reproductive age. According to the WHO data, over-
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weight is considered to be BMI 25 and above, BMI 30 and above means obesity. 
The association of obesity with Intravascular Thrombotic Complications (ITC) is 
confirmed by clinical data. To date, there is a fairly significant set of cloning, en-
zyme-linked immunosorbent assays for the assessment of the Aggregate State 
Blood Regulation (RASC) system, the results of which give only a very approximate 
description of haemostatic potential. Therefore, instrumental methods of assessing 
haemostasis are of particular importance. Low-Frequency Piezoelectric Thromboe-
lastography (LPTEG) is the most effective method of Haemostatic Potential (HP), 
able to objectively display the vascular-platelet component, the coagulation link of 
the haemostasis system and fibrinolysis. This technology allows you to visualize the 
process of blood clotting, allows you to assess in real-time all phases of coagulation 
and quantify the intensity of procoagulant potential and anticoagulant potential. 
Objectives. To study the effect of elevated body mass index on the level of throm-
bosis for adequate complex thromboprophylaxis in patients in the perioperative 
period with laparoscopic myomectomy, using an instrumental method of diagnosis 
as a low-frequency piezoelectric hemiscosimeter. 
Materials and Methods. The results of surgical treatment of 60 patients with uter-
ine fibroids who underwent laparoscopic myomectomy at MOTHER AND CHILD, 
Medical Centre; NEOMED 2007, LLC in Kyiv in 2019-2020 were studied. Patients 
were divided into 2 groups depending on the value of BMI. Group 1 (16 patients) 
included patients with BMI < 30 kg/m2. Group 2 (44 patients) included patients 
with BMI > 30 kg/m2. The state of the haemostatic system before surgery, as well 
as on the 1st and 5th days after surgery, was monitored by standard biochemical 
tests, as well as by an instrumental method for assessing the functional state of the 
components of the haemostatic and fibrinolysis system as a Low-Frequency Vibra-
tion Piezoelectric Hemoviscosimeter (LFVPH). 
Results. After evaluating standard biochemical tests for assessing haemostasis 
before surgery, on Day 1 and Day 5 after surgery, no existing or significant patho-
logical changes were detected in all groups of patients. When assessing the func-
tional status of the components of the haemostasis and fibrinolysis system with 
Mednord LFVPH before surgery in Group 1 (Control Group of Patients), there were 
no significant differences within normal limits. In Group 2, statistically significant  
(p < 0.05) deviations from the reference values of haemostasiogram in the direc-
tion of structural and chronometric hypercoagulation, increased thrombin activity, 
activation of vascular-platelet haemostasis, inhibition of the lytic activity of blood. 
On the first day after surgery, changes in the haemostasis system were observed 
in both groups of patients. In Group 1 of patients, there was a decrease in chrono-
metric parameters and an increase in the structural parameters of LPTEG, but they 
did not exceed the reference values. In Group 2, there was a significant decrease 
(compared to preoperative indicators) in chronometric indicators, an increase in 
structural indicators of Maximum Amplitude (MA), as well as a significant increase 
in Constant Thrombin Activity (CTA), Intensity of Coagulation Drive (ICD), indicat-
ing an increase in thrombosis in this group of patients requiring thromboprophy-
laxis. After thromboprophylaxis, changes in the normocoagulation trend of Haemo-
static Potential (HP) were observed in the Group 2 patients. Fibrinolytic activity of 
blood before surgery is within the lower reference values in Group 1, and there is 
suppression of the lytic activity of blood in Group 2. One day after surgery, on the 
background of antithrombotic therapy, the lytic activity of the blood is normalized. 
On the 5th day after surgery, a normocoagulation tendency of haemostatic potential 
was observed in all groups of patients. 
Conclusions. In patients with uterine fibroids with BMI> 30, using the Mednord 
ARP-01M hardware-software set, revealed the presence of thrombosis in the 
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perioperative stage of laparoscopic myomectomy, as evidenced by significantly sig-
nificant (p < 0.05) changes in the main indicators of haemoscosimetry. Standard 
screening methods for the study of the hemostasis system do not provide a rapid 
and adequate assessment of Haemostatic Potential (HP), the response of the ASBR 
system in response to surgery, and do not allow to fully assess the functional activ-
ity of the vascular-platelet coagulation and fibrinolysis. The use of low-frequency 
piezoelectric haemoviscosimetry allows to reliably and quickly assess the kinet-
ics of thrombosis, from initial viscosity and aggregation to clot formation and fi-
brinolysis, as well as to detect haemocoagulation disorders in patients with uterine 
fibroids in the earliest stages of myocardial infarction. This allows timely and ef-
fective prevention and treatment of thrombohemorrhagic disorders in this group 
of patients. 
Key words: uterine fibroids, Body Mass Index (BMI), risk factors, laparoscopy, 
thrombosis, thromboprophylaxis.

Міома матки – одне з найпоширеніших захворювань в гінекологічний прак-
тиці та складає, за даними різних авторів, від 32 до 70%. В 80% випадків міома 
спостерігається у жінок репродуктивного віку.

Одним із основних методів хірургічного лікування міоми матки у жінок репро-
дуктивного віку є лапароскопічна міомектомія. Велика кількість переваг даного 
методу хірургічного лікування призводить, в багатьох випадках, до недооцінки 
наявного ризику, такого як тромбонебезпека у жінок з підвищеним індексом 
маси тіла.

За даними ВООЗ надмірною вагою вважається ІМТ 25 та вище, ІМТ 30 та вище – 
ожиріння.  Ожиріння характеризується більш вираженим, ніж в нормі, розвитком 
жирової тканини, її доля становить ≥30% загальної маси тіла. 

Зв’язок ожиріння з внутрішньосудинними тромботичними ускладненнями 
(ВТУ) підтверджується клінічними даними. За результатами кількох метааналі-
зів, частота первинних ВТУ серед пацієнтів з ожирінням в 2 рази вище, ніж серед 
пацієнтів з нормальним ІМТ (Fontaine G.V. et al., 2016). Частота повторних ВТУ ста-
новила 16,7% при ІМТ 25–30 кг/м2, 17,5% – при ІМТ> 30 кг/м2 в порівнянні з 9,3% 
у пацієнтів з нормальною масою тіла (Streiff M.B., 2015). В небаріатричній хірургії 
ІМТ >30 кг/м2 є незалежним фактором ризику ВТУ (Henry M.L. et al., 2019; Nicolay 
R.W. et al., 2019).

Жирова тканина являється не тільки енергетичним депо, а й функціонує як 
активний паракринний орган, який виробляє цитокіни та інші біологічно-ак-
тивні медіатори – адипокіни. Адипоцити виробляють прозапальні цитокины, 
які сприяють заселенню жирової тканини макрофагами (Tchernof A., Despres J.P., 
2013). Активовані макрофаги підвищують секрецію й системну циркуляцію про-
запальних цитокінів, таких як фактор некрозу пухлини (tumor necrosis factor  – 
TNF-α), інтерлейкін (interleukin – IL-6 и –1β), викликаючи запалення в клітинах 
ендотелію (van Gaal L.F. et al., 2006). Стимуляція ендотелію судин, тромбоцитів  
і інших циркулюючих клітин прозапальних цитокінів сприяє активації прокоа-
гулянтних факторів і молекул адгезії, пригнічення антикоагулянтних регулятор-
них білків, підвищенню генерації тромбіну і активації тромбоцитів (Levi M. et al., 
2012). Прозапальні цитокіни адипоцитів, такі як TNF-α і IL-6, стимулюють викид 
тканинного фактору з ендотеліальних клітин і моноцитів (Levi M. et al., 2006). За-
палення також асоціюється з дисрегуляцією ендогенних антикоагулянтних ме-
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ханізмів, включаючи інгібітор тканинного фактору, антитромбін і систему про-
теїну С (Levi M. et al., 2012). Вплив прозапальних цитокінів на клітини ендотелію 
провокує підвищення таких факторів згортання, як фібриноген, фактор Вілле-
бранда і фактор VIII (Tichelaar Y.I. et al., 2012).

Жирова тканина синтезує інгібітор активатора плазміногену (ІАП – 1), який 
пригнічує як тканинної активатор плазміногену, так і активатор плазміногену 
урокіназного типу, що значно пригнічує процес фібринолізу.

На сьогоднішній день існує досить вагомий набір клотінгових, імунофер-
ментних методів оцінки систем регуляції агрегатного стану крові (РАСК). Однак 
в рутинній клінічній практиці використовується досить обмежений набір тестів 
і методів (активований парціальний (частковий) тромбопластиновий час, про-
тромбіновий час, тромбіновий час, фібриноген, протромбін по Квіку, розчинні 
комплекси мономерів фібрину, Д-димер), результати яких дають лише дуже при-
близну характеристику гемостатичного потенціалу. Тому особливого значення 
набувають цінність інструментальні методи оцінки гемостазу.

Низькочастотна п‘єзоелектрична тромбоеластографія (НПТЕГ) є найбільш 
ефективною методикою дослідження гемостатичного потенціалу (ГП), здатна 
об’єктивно відобразити судинно-тромбоцитарний компонент, коагуляційну ланку 
системи гемостазу і фібриноліз. Ця технологія дозволяє візуалізувати процес згор-
тання крові, дає можливість в режимі реального часу оцінювати всі фази згортання 
і кількісно визначати інтенсивність про- і антикоагулянтного потенціалу.

Портативний апаратно-програмний комплекс АРП-01М «Меднорд» при-
значений для дослідження процесу гемокоагуляції цільної крові, оцінки змін 
в’язкопружних властивостей згустку в ході полімерізації фібрину й утворення 
поперечних міжмолекулярних зв’язків, його ретракції та подальшого лізісу (Тю-
трін І.І., Удут В.В., Шпісман М.Н., 2013 р). Він дозволяє здійснювати контроль навіть 
самих незначних змін агрегатного стану крові в процесі її згортання; обчислювати 
амплітудні та хронометричні константи, які характеризують основні етапи гемо-
коагуляції та фібринолізу; виявляти патологічні зміни цих характеристик з метою 
ранньої діагностики порушень функціонального стану системи гемостазу. Графіч-
не відображення всіх етапів гемокоагуляції дозволяє візуально оцінити динаміку 
тромбоутворення – від початкових етапів до лізісу згустку (мал. 2).

Прилад забезпечує розрахунок відповідних параметрів, що відображаються  
у вигляді графіка (мал. 2) і таблиці з цифровими значеннями: А0 – початковий по-
казник агрегатного стану крові; Т1 – час контактної фази коагуляції; ІКК – інтен-
сивність контактної коагуляції; КТА – константа тромбінової активності; Т3 (точ-
ка желювання) – час згортання крові; ІКД – інтенсивність коагуляційного драйву; 

Мал. 1. Низькочастотний 
п’єзоелектричний 
гемовіскозиметр АРП-01М 
«Меднорд»



Клінічна анестезіологія та інтенсивна терапія, № 2 (18), 202170

ІПЗ – інтенсивність полімеризації згустку; МА – максимальна щільність згустку; 
Т5 – час формування фібрин-тромбоцитарної структури згустку (час тотального 
згортання крові); ІРЛЗ – інтенсивність ретракції і лізису згустку.

Мета даного дослідження – вивчення впливу підвищеного індексу маси тіла 
на рівень тромбонебезпеки для проведення адекватної комплексної тромбопро-
філактики у пацієнток в післяопераційному періоді при лапароскопічній міомек-
томії, використовуючи інструментальний метод діагностики – низькочастотний 
п’єзоелектричний гемовіскозиметр.

Матеріали та методи. Досліджені результати хірургічного лікування 60 хво-
рих міомою матки, які перенесли лапароскопічну міомектомію в медичному цен-
трі «Мати та дитина» ТОВ «НЕОМЕД 2007» в м. Києві в 2019–2020 роках.

Основними критеріями включення пацієнток в дослідження стали: вік паці-
єнток 30–45 років; наявність показів до планової лапароскопічної міомектомії. 
Критерії виключення: наявність загостреної хронічної супутньої патології; при-
йом препаратів, використання яких може вплинути на результати гемокоагуля-
ційних тестів.

Пацієнтки були розподілені на 2 групи в залежності від величини ІМТ. До 
1 групи (16 пацієнток) увійшли хворі з ІМТ< 30 кг/м2. До 2 групи (44 пацієнтки) 
увійшли хворі з ІМТ> 30 кг/м2. Стан системи гемостазу до операції, а також на 1 та 
5 добу після оперативного втручання контролювався стандартними біохімічни-
ми тестами, а також інструментальним методом оцінки функціонального стану 
компонентів системи гемостазу та фібринолізу – низькочастотним вібраційним 
п’єзоелектричним гемовіскозиметром (НВПГ).

Результати. Після аналізу стандартних біохімічних тестів оцінки гемостазу до 
оперативного втручання, на 1 та 5 добу після операції  в обох групах пацієнтів на-
явних та суттєвих патологічних  змін не виявлено (табл. 1).

Мал. 2. Графік результату НПТЕГ у здорових осіб
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Таблиця 1
Лабораторні показники перед оперативним втручанням

Групи 

Кількість 
тромбо-

цитів  
10^9/мкл  

Протромбі-
новий час 
(РТ), сек

Тромбі-
новий час 
(ТТ), сек

Протром-
бін по 

Квіку, %

Активований 
частковий

тромбопласти-
новий час
(aPTT), сек 

Фібрино-
ген (FIB), 

г/л 

Міжна-
родне 

нормалі-
зоване 

відношен-
ня (INR)

Референтні 
значення 180–320 11.5–14.5 14–21 70–120 21–36.5 2.0–4.0 0.87–1.4

Хворі  
з ІМТ< 30 235±23.8 13.1±0.69 20.02±1.33 89.02±8. 26.47±1.59 3.3±0.52 1.05±0.05

Хворі  
з ІМТ >30 280±19.1 11.80±.71 14.1±1.15 1068±0.31 23.41±0.08 3.8±0.22 0.90±0.06

При оцінці функціонального стану компонентів системи гемостазу та фібри-
нолізу за допомогою НПВГ «Меднорд» перед оперативним втручанням в 1 групі 
пацієнтів не відмічалось достовірних відмінностей в межах нормальних показ-
ників, незважаючи на певне посилення агрегаційної активності ФЕК, підсилення 
активності протеолітичного етапу фібриногенезу, зниження сумарної антикоагу-
лянтної активності крові.

За даними НПТЕГ у 2 групі були виявлені статистично достовірні (р < 0.05) від-
хилення від референтних величин показників гемостазіограми в бік структурної 
(збільшення показника МА – максимальна щільність згустку) та хронометричної 
(прискорення часу утворення фібрин-тромбоцитарної структури Т5, зміщення 
точки желювання Т3 вліво, підвищення показника ІКД) гіперкоагуляції, підви-
щення тромбінової активності (підйом показника КТА, скорочення часу  Т2), 
активації судинно-тромбоцитарної ланки гемостазу (скорочення періоду почат-
ку реакції Т1, збільшення показника ІКК), пригнічення літичної активності (зни-
ження показника ІРЛС) крові.

На першу добу після оперативного втручання в обох групах пацієнтів спо-
стерігались зміни в ланках системи гемостазу. В 1 групі пацієнток відмічалось 
скорочення хронометричних показників та підвищення структурних показників 

Таблиця 2
Стан системи гемостазу хворих на міому матки до лапароскопічної міомектомії

Показник І група 2  група
Т1, хв 1.05±0.09 0.84±0.15
КТА, в.о. 21.8±2.56 43.1±2.86
Т3, хв 5.71±1.06 4.15±1.01
ІКД, в.о. 32.36±2.91 36.45±3.26
ІПЗ, в.о. 20.64±1.19 21.26±1.25
МА, в.о. 688±13.8 721±30.6
Т5, хв 43.9±1.1 39.13±.8
ІРЛС% 0.88±0.06 0.23±0.03
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НПЕГ, але вони не виходили за межі референтних величин. В 2 групі відмічалось 
достовірне зменшення  (в порівнянні з доопераційними показниками) таких 
хронометричних показників, як Т1, Т2, Т5; підвищення структурного показника 
МА, а також достовірне збільшення КТА, ІКД на першу добу після оперативного 
втручання, що свідчить про наявне підвищення тромбонебезпеки у даної групи 
пацієнтів, яке потребує проведення тромбопрофілактики (мал. 3).

Після проведеної тромбопрофілактики у 2 групі пацієнтів спостерігались змі-
ни в бік нормокоагуляційного тренду гемостатичного потенціалу (ГП), про що 
свідчить збільшення хронометричних показників (Т1, Т3, Т5) та зниження струк-
турних показників (А3, А5), а також нормалізація розрахункових показників 
(КТА, ІКД, ІПЗ) – табл. 3.

Оцінюючи фібринолітичну активність крові, слід відмітити, що перед опера-
тивним втручанням ІРЛС в 1 групі знаходиться в межах нижніх референтних ве-
личин, а в 2 групі він знижений, що свідчить про пригнічення  літичної активнос-
ті крові у пацієнток з ІМТ >30 та міомою матки. Через добу після оперативного 
втручання, на фоні антитромботичної терапії літична активність крові нормалі-
зується, про що свідчить ріст коефіцієнту ІРЛЗ (табл. 3).

На 5 добу після оперативного втручання в обох групах пацієнтів відмічався 
нормокоагуляційний тренд гемостатичного потенціалу: показники ІКД, Т5, МА 
були в межах референтних величин.

Висновки.
1.	 У пацієнток з міомою матки, які мають ІМТ >30, за допомогою апаратно-про-

грамного комплексу АРП-01М «Меднорд» виявлена наявна тромбонебезпека 
на периопераційному етапі лапароскопічної міомектомії, про що свідчать до-
стовірно значущі (р < 0.05) зміни основних показників гемовіскозиметрії.

2.	 Стандартні скринінгові методи дослідження системи гемостазу не забезпе-
чують швидку та адекватну оцінку гемостатичного потенціалу (ГП), реакції 
системи РАСК у відповідь на хірургічне втручання; а також не дають змогу  

Мал. 3. Зведені графіки НПТЕГ на першу добу після лапароскопії
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Таблиця 3

Показник Група 1 Група 2
Т1, хв 1.27±0.26 2.36±0.14
КТА, в.о. 15.22±0.32 18.713±44
Т3, хв 8.42±0.18 7.54±1.04
ІКД, в.о. 21.15±0.60 24.82±3.21
ІПЗ, в.о. 14.45±0.42 17.89±1.12
МА, в.о. 525.45±30.50 679.84±62.37
Т5, хв 39.1±3.8 43.9±1.1
ІРЛС% 0.97±0.14 1.0±0.14

в повній мірі оцінити функціональну активність судинно-тромбоцитарної 
ланки коагуляції та фібринолізу.

3.	 Використання низькочастотної п’єзоелектричної гемовіскозіметрії дозволяє 
достовірно та швидко оцінити кінетику тромбоутворення, починаючи від по-
чаткової в’язкості та агрегації до утворення згустку та фібрінолізу, а також ви-
явити гемокоагуляційні розлади у пацієнтів з міомою матки на самих ранніх 
етапах порушень в периопераційному періоді лапароскопічної міомектомії. 
Це дає змогу своєчасно та ефективно проводити профілактику та лікування 
тромбогеморагічних порушень у даної групи пацієнтів.
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ТАРГЕТНА ПЕРФУЗІЯ МОЗКУ В ІНТЕНСИВНОЇ ТЕРАПІЇ 
НОВОНАРОДЖЕНИХ
Сурков Д.
Зниження сигналу NIRS відображає низьку доставку кисню до тканини мозку, 
але не може відповісти, чи пов’язано це з гіпоксією або ішемією. Допплерівська 
оцінка мозкового кровотоку в передній мозковій артерії на додаток до моні-
торингу NIRS має бути методом, який дозволить розпізнати власне ішемію та 
допомогти неонатологу вирішити, що робити для підтримки гемодинаміки 
та/або постачання кисню. Були оцінені зв’язки між NIRS, допплерівським моз-
ковим кровотоком та параметрами гемодинаміки у шести доношених дітей з 
тяжким HIE. Враховуючи, що rSO2 більше залежить від циркуляторної достат-
ності, ніж FiO2, доцільно використовувати таке визначення, як «киснева ціна 
сатурації». У цьому випадку використання допплерівської оцінки мозкового 
кровотоку дозволяє розрізняти змішану гіпоксію та ішемію головного мозку  
з метою вибору оптимальних шляхів інтенсивної терапії.
Ключові слова: перфузія головного мозку, новонароджені, інтенсивна терапія.
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TARGETED CEREBRAL PERFUSION IN NEONATAL INTENSIVE CARE
Surkov D.
NIRS signal decreasing reflects low oxygen delivery to the brain tissue but can’t 
answer if it been related to hypoxia or ischemia. Doppler evaluation of cerebral 
blood flow in anterior cerebral artery in addition to NIRS monitoring should be the 
method which will distinguish proper ischemia and help neonatologist to decide 
what to do aiming hemodynamic support and/or oxygen supply. Relations between 
NIRS, Doppler cerebral blood flow and hemodynamic parameters in six term babies 
with severe HIE were evaluated. Considering rSO2 more depends on circulatory suf-
ficiency then FiO2 it is expedient to use such a definition as “oxygen price of satura-
tion”. In that case using of Doppler estimation of cerebral blood flow pattern allows 
differing mixed hypoxia and cerebral ischemia aiming to choose proper ways of 
intensive care.
Key words: cerebral perfusion, newborns, intensive care.

Objective. Target goals of hemodynamic support in critically ill newborns still re-
main unclear. A circle of problems delineates both term and preterm babies including 
HIE, PPHN and septic shock in term newborns as well as pathology in preterm neo-
nates related with left-to-right PDA shunting such as IVH, PVL, NEC, sepsis and BPD [5]. 



Клінічна анестезіологія та інтенсивна терапія, № 2 (18), 202176

Accepted methods for estimation of hemodynamics include capillary refill time, BP 
measurement, urine output, SVC blood flow, cardiac index, saturation of mixed venous 
blood and Masimo perfusion index [2]. All of them have some imperfection. CRT and 
urine output are indirect and depend on not only hemodynamic reasons for example 
acidosis. Normal levels of BP are not finally determined according to different gesta-
tion ages. ScvO2 and SvmixO2 monitoring is too invasive in infants comparing to adults. 
Cardiac index is unpredictable in case of significant PDA shunting. SVC blood flow is ac-
knowledged as gold standard for cardiac output estimation but requires sophisticated 
ultrasound operator, sometime is difficult to be evaluated and in fact it is not a kind of 
monitoring because of discreet not continuous measurement [1].

Recently NIRS attracts attention of many investigators as a basic for neonatal in-
tensive care. It is fully non-invasive continuous monitoring of saturation of mixed 
blood in the brain. The principles of NIRS applying were published in SafeBoosC –  
a Phase II Trial [4]. Nevertheless, a one but very important question remains unre-
solved. NIRS signal decreasing reflects low oxygen delivery to the brain tissue but can’t 
answer if it been related to hypoxia or ischemia [3]. So transfontanel Doppler evaluation 
of cerebral blood flow in anterior cerebral artery in addition to NIRS monitoring should 
be the method which will distinguish proper ischemia and help neonatologist to decide 
what to do aiming hemodynamic support and/or oxygen supply.

Methods. To evaluate relations between NIRS, Doppler cerebral blood flow and 
hemodynamic parameters we have proceeded parallel recording of all these measur-
ing in six term babies with severe HIE and signs of brain edema and hypoperfusion. 
Obtained trends were analyzed.

Results. The records of trends for one of babies are exemplified. Respiratory sup-
port values were stable and SpO2 was 99–100% using room air during all the period of 
observation.

Fig. 1. Trends of brain regional oxygen saturation and systolic velocity of blood flow in anterior 
cerebral artery
rSO2 – regional oxygen saturation; ACA Vs – systolic velocity of blood flow in anterior cerebral artery, 
cm/s
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Fig. 1. Trends of brain regional oxygen saturation and systolic velocity of blood 

flow in anterior cerebral artery. 

rSO2 – regional oxygen saturation; ACA Vs – systolic velocity of blood flow in 

anterior cerebral artery, cm/s  

 

Figure shows non-linear correlation of regional oxygen saturation and 

systolic velocity of blood flow in anterior cerebral artery. 
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Fig. 2. Trends of mean arterial pressure and systolic velocity of blood flow in 

anterior cerebral artery. 

MBP – mean blood pressure, mm Hg; ACA Vs – systolic velocity of blood flow in 

anterior cerebral artery, cm/s 
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Figure shows lack of correlation of mean blood pressure and cerebral blood flow 
upon hypovolemia. After reaching of normovolemia by fluid resuscitation we can see 
that cerebral blood flow becomes interrelated with MBP and inotropic support.
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sufficiency and oxygen delivery in term newborns definitely with severe HIE and 
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Figure shows lack of correlation of mean blood pressure and cerebral blood flow 
upon hypovolemia. After reaching of normovolemia by fluid resuscitation we can see 
that cerebral blood flow becomes interrelated with MBP and inotropic support.

Conclusions:
1.	 A combination of NIRS monitoring and Doppler evaluation of cerebral blood flow is 

highly sensitive and predicable for estimation of circulatory sufficiency and oxygen 
delivery in term newborns definitely with severe HIE and could be used as a targeted 
parameter for neonatal intensive care.

2.	 NIRS values are correlated with cerebral blood flow partially with diastolic velocity. 
3.	 Cerebral blood flow correlates with mean blood pressure just after reaching 

of normovolemia not during hypovolemia reflecting preservation of cerebral 
autoregulation and mostly depends on inotropic support.

4.	 Considering rSO2 more depends on circulatory sufficiency then FiO2 it is expedient 
to use such a definition as “oxygen price of saturation”. In that case using of Doppler 
estimation of cerebral blood flow pattern allows differing mixed hypoxia and 
cerebral ischemia aiming to choose proper ways of intensive care.
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ПЕРСОНАЛІЗОВАНА КОРЕКЦІЯ РОЗЛАДІВ СИСТЕМИ ГЕМОСТАЗУ  
У ПАЦІЄНТІВ ІЗ COVID-19 НА ЕТАПАХ ЛІКУВАННЯ
Тарабрін О.О., Тютрин І.І., Шитикова О.Г., Слизевич Д.С., Борзов Є.А.,  
Кліменкова В.Ф., Зирянов С.В., Удут В.В., Сухонос Р.Є.
Вивчено зміни системи регуляції агрегатного стану крові (РАСК) в гострому 
та періоді реконвалесценції при COVID-19. Моніторинг порушень РАСК здій-
снювався методами клінічної гемостазіограми та методом низькочастотної 
п’єзотромбоеластографії (НПТЕГ). Визначено, що розлади системи РАСК мали 
неспецифічний характері і, якщо в гострому періоді виявлялися гіпер-або гі-
покоагуляцією, то в період відновлення виявлено структурну і хронометрич-
ну гіперкоагуляцію. Під контролем НПТЕГ розлади коригувалися: у гострому 
періоді низькомолекулярними гепаринами, препаратами крові та інгібіто-
рами фібринолізу, а на амбулаторному етапі арсенал терапії був доповнений 
сулодексидом та антиагрегантами. Для персоналізованої корекції гемоста-
тичного потенціалу (ГП) застосовано оцінку наступних показників НПТЕГ: 
для призначення ангіопротекторів та антиагрегантів часу реакції (t1) менше  
0,9 хв, а константи тромбінової активності (КТА) понад 40 о. «точки желю-
вання» (t3) до 4,7 хв і збільшенні індексу коагуляційного драйву (ІКД) більше  
50 о.е.  – зшитого фібрину (t5) до 27 хв і перевищенні більш ніж на 3 о.  
інтенсивності ретракції та лізису згустку (ІРЛС). Граничні значення показ-
ників НПТЕГ було доведено до помірної гіпокоагуляції або референсних да-
них нормокоагуляції. Персоналізація протитромботичної терапії дозволила 
уникнути тромбогеморагічних ускладнень (ТГО) на етапах лікування.
Ключові слова: COVID-19, низькочастотна п’єзотромбоеластографія, гемос-
таз, протитромботичні лікарські засоби.
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PERSONALIZED CORRECTION OF DISORDERS OF HEMOSTASIS  
SYSTEM IN PATIENTS WITH COVID-19 AT THE INPATIENT  
AND OUTPATIENT STAGES
Tarabrin O.O., Tyutryn I.I., Shytykova O.H., Slyzevych D.S., Borzov Ye.A.,  
Klimenkova V.F., Zyryanov S.V., Udut V.V., Sukhonos R.Ye.
The article describes violations of the hemostasis system in patients in the acute 
period of COVID-19 and at the stage of convalescence, as well as methods of tar-
geted correction of the identified violations. Prevention of serious complications 
of COVID-19 infection requires complex assess of the hemostasis system and 
prompt correction of identified disorders. The method of piezothromboelastogra-
phy (PTEG) allows for a comprehensive and informative assessment of the func-
tional state of the hemostasis system and monitoring the effectiveness of therapy, 
both in the hospital and on an outpatient basis. For assessment of anticoagulant 
therapy authors used  t3 and ICD (the intensity of coagulation drive) parameters of 
PTEG. Assessment of anti-platelet and vasoprotective therapy requires of control 
of t1 и CTA (a constant thrombin activity). And correction of fibrinolytic activity 
was evaluated through control of   CIP (the clot intensity of the polymerization), 
t5, indicators. Monitoring of effectiveness  and personal approach for correction of 
hemostasiological disorders allows decrease the risks of complications. 
Key words: COVID-19, thromboelastography, hemostasis. 

Вступ. Коронавірусна інфекція COVID-19, що викликається вірусом SARS-CoV-2, 
може протікати у безсимптомних та клінічно виражених варіантах. Її тяжкий пе-
ребіг супроводжується інтоксикацією, лихоманкою, ураженням ендотелію судин, 
центральної та периферичної нервової системи з ризиком розвитку ускладнень 
(гостра дихальна недостатність, ОРДС, тромбози та тромбоемболія, геморагії, 
сепсис, шок, синдром поліорганної недостатності) [2]. При цьому, у прогресуванні 
захворювання, розлади системи гемостазу набувають ключового значення [1, 3, 9]. 
Саме тому попередження розвитку серйозних тромбо-геморагічних розладів у 
протоколи лікування включені антикоагулянти [2, 9].

При цьому питання про підбір доз протитромботичних лікарських засобів та 
моніторинг їх ефективності залишається відкритим [4], оскільки методи оцінки 
системи гемостазу, пропоновані сучасними рекомендаціями (Д-димер, ПВ, АЧТВ, 
фібриноген, тромбоцити) [2, 9, 11] не дозволяють отримувати повну інформацію 
про функціональний стан гемостазу. У цьому плані великий інтерес представляє 
метод НПТЕГ, що дозволяє отримувати інтегральну інформацію про функціо-
нальний стан системи гемостазу (його судинно-тромбоцитарної, коагуляційної, 
фібринолітичної та антикоагулянтної ланок) і контролювати ефективність тера-
пії гемостазіологічних розладів [8].

Мета: оцінити функціональний стан системи гемостазу у пацієнтів у гострий 
період COVID-19 та на етапі реконвалесценції для призначення таргетної корек-
ції виявлених розладів.

Методика. 18 пацієнтів обстежені та отримували лікування у респіраторному 
госпіталі на базі ОДБУЗ МСЧ № 2 м. Томська, Росія, у клініках СибДМУ, Росія та  
в клініках м.Одеса, Україна. 9 хворих на гострий респіраторний дистрес-синдром 
(ОРДС) до усунення гострого стану отримували лікування у відділенні анестезі-
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ології-реанімації (ВІТ). Після купірування ОРДС та корекції гемостазіологічних 
розладів вони для реабілітації були переведені в терапевтичне відділення (ТО). 
Ще 9 пацієнтів, які перенесли COVID-19 та отримали стандартну терапію, обсте-
жили та лікували в ТО з етапу реабілітації. Відповідно до вимог Гельсінкської 
декларації, всі пацієнти були ознайомлені з умовами дослідження та попередже-
ні про можливі наслідки, ними були підписані поінформовані згоди. При надхо-
дженні до ВІТ, за даними ПЛР, у всіх був виявлений антиген SARS-CoV-2 та імуно-
глобуліни IgM 6,1±4,2 Од/мл та IgG =10,2±5,1 Од/мл. У гострій фазі захворювання 
у обстежених на МС-КТ органів грудної клітини було виявлено характерні для 
SARS-CoV-2 інтерстиціальні зміни легеневої тканини. Описова характеристика 
пацієнтів представлена табл. 1.

Функціональний стан системи гемостазу оцінювали за допомогою методу 
НПТЕГ на тромбоеластографі АРП-01М «Меднорд», ФРС №2010/09767 з дотри-
манням стандартних умов. Визначення гемостатичного потенціалу (ГП) прово-
дили з допомогою комп’ютерної програми ІКС «ГЕМО-3» [7, 8].

Таргетну корекцію виявлених розладів гемостазу проводили відповідно до 
«Тимчасових методичних рекомендацій. Профілактика, діагностика та лікування 
нової коронавірусної інфекції COVID-19, Версія 10» застосовуючи:
zz в ВІТ: НМГ (Еноксапарин натрію, Надропарин кальцію), інгібітор фібринолі-

зу – Транексам® (Транексамова кислота), свіжозаморожену плазму;
zz на амбулаторному етапі: Вессел® Дуе Ф (Sulodexide) (Альфасігма С.П.А., Іта-

лія), Кардіомагніл® («Такеда Фармасьютікалс», Німеччина), Курантіл® 
(«Berlin-Chemie» Німеччина).

Критеріями ефективності протитромботичної терапії вважали такі зна-
чення показників НПТЕГ: t1=2,4 [1,8–3,6] хв., КТА=16,9 [14,3–27,3] о.е., t3 = 16, 8 
[15,4–22,1] хв., ІКД = 18,76 [16,3–28,2] о.е., МА = 482 [472–502] о.е., t5 = 47,8 [38,8–
51,2] хв., ІПС = 12,7 [9,8–16,2] о.е.

Кількісні дані, отримані в роботі, оброблені із залученням програм Microsoft 
Excel і SPSS 13.0 for Windows. Оцінювали кількісні дані, представлені у вигляді 
Me (LQ; UQ) (де Me – медіана, LQ – нижній квартиль, UQ – верхній квартиль). Для 
перевірки статистичних гіпотез про різницю між досліджуваними групами вико-
ристовували непараметричний U-критерій Манна-Уітні та Т-критерій Вілкоксону 
парних порівнянь (де р – досягнутий рівень значущості). Критичний рівень зна-
чущості під час перевірки статистичних гіпотез у цьому дослідженні приймався 
рівним 0,05.

Результати та обговорення. У хворих на гострий період коронавірусної ін-
фекцій COVID-19, при вступі до ВІТ респіраторного госпіталю, за даними коагуло-
грами виявлено подовження протромбінового часу (ПТВ) та активованого част-
кового тромбінового часу (АЧТВ), збільшення концентрації фібриногену та рівня 
D-димеру. Тромбоцитопенія мала помірний характер (табл. 2).

За результатами коагулограми, на тлі активації процесів внутрішньосудинно-
го тромбоутворення (збільшення Д-димеру), має місце гіпокоагуляційний зсув 
(збільшення АЧТВ та зниження кількості тромбоцитів). Тим не менш, у клінічних 
рекомендаціях прописано, що всім госпіталізованим із COVID-19 показані анти-
коагулянти як мінімум у профілактичній дозі. [4]. При цьому єдиної думки та 
алгоритму призначення та контролю за антикоагулятною терапією по клінічній 
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Таблиця 1 
Клініко-фармакологічна характеристика пацієнтів із COVID-19

Кількість пацієнтів, що спостерігаються на етапах лікування: у відділенні 
анестезіології-реанімації та у терапевтичному відділенні 9 (50%)

Кількість пацієнтів, які спостерігаються лише на етапі реабілітації в терапев-
тичному відділенні 9 (50%)

Середній вік (років) 49±13,2
Стать чоловік/дружина 56% / 44%
Наявність супутніх захворювань:
I11.9 Гіпертонічна хвороба 15
I70 Атеросклероз 11
E11 Цукровий діабет II типу 1
D53.9 Анемія 2
K74 Фіброз та цироз печінки 1
E05.0 Тиреотоксикоз з дифузним зобом 1
I83 Варикозне розширення вен нижніх кінцівок 1
Пацієнти, які отримували терапію у гострий період COVID-19
Противірусну 18
Антибактеріальну 13
Вазопресори 2
Глюкокортикоїди 2
НПЗС 11
Гіпотензивні 15
Цукрознижуючі 5
Гепатопротектори 3
Пацієнти, які отримували терапію в період реабілітації COVID-19
Противірусну 12
Антибактеріальну 15
Вазопресори 2
Глюкокортикоїди 6
НПЗС 8
Муколітики 15
Гіпотензивні 1
Цукрознижуючі 7
Гепатопротектори 3 
Середня тривалість лікування у стаціонарі/ЗАР (добу) 8±2 
Середній індекс оксигенації (PaO2: FiO2) при надходженні/виписці 200±45 / 350±30
Середня тривалість реабілітації (добу) 60±3 

коагулограмі немає, а вибір препарату, доз та частоти його застосування залиша-
ється прерогативою лікаря [4, 7, 8].

Для вирішення цієї проблеми в роботі було використано метод НПТЕГ, що дозво-
ляє оцінювати ефективність корекції гемостазіологічних розладів (табл. 3) [7, 8].

При надходженні до ВІТ за даними НПТЕГ було виявлено, що у 5-ти хворих 
має місце хронометрична та структурна гіперкоагуляція на всіх етапах фібри-
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Таблиця 2
Показники коагулограми у пацієнтів з COVID-19 при вступі до відділення 
анестезіології та реанімації

пацієнти с COVID-19 (n=9)
Me (LQ; UQ)

Фізіологічні девіації  
показників (контроль)

АЧТЧ, с 38 [32,3; 40,4] *** 24–34
ПТЧ, с 16,1 [14,1; 18,5] 11–18
Фібриноген, г/л 7,7 [4,2; 8,4] ** 2 – 4
Д-дімер, нг/мл 526 [362; 544] *** < 250
Тромбоцити, *109/л 203 [135; 243] 180–320

Примітки:
** – досягнутий рівень значущості p ≤ 0,01;
*** – досягнутий рівень значущості p ≤ 0,001 порівняно з контролем.

Таблиця 3
Граничні значення показників НПТЕГ для досягнення контрольованої  
гіпокоагуляції та фібринолізу

Показник Критерії єфективності терпії 
Показники при нормокоагуляції 
Me (LQ; UQ) [7, 8]

t1, хв. збільшення не менше ніж в 2 рази 0,7 [0,3; 0,9]
КТА, о.е. сниження в 2–2,5 рази 29,4 [25; 38]
t3, хв. збільшення не менше ніж в 2 рази 7,6 [5,9; 9,2]
ІКД, о.е. сниження в 2–2,5 рази 37,6 [32,5; 43,5]
ІПС, о.е. Зменшення не менше 50% 16,75 [13,65; 19,65]
t5, хв. збільшення не менше ніж на 30–80% 34 [27; 38]
ІРЛЗ, о.е. збільшення не менше ніж на 15% 0,9 [0,1; 2,5]

Примітки: t1 – час реакції; КТА – константа тромбінової активності; t3 – «точка желювання»; 
ІКД – індекс коагуляційного драйву; ІПС – інтенсивність полімеризації згустку; t5 – час утворен-
ня поперечно-зшитого фібрину; ІРЛЗ – інтенсивність ретракції та лізису згустку.

ногенезу (t1=0.0 (0–0.9), КТА=122 (96,2–148,3), t3 = 4.7 (2.8–7.6) хв, ІКД = 80.64 
(76.2–132.8), t5 = 23,4 (19.6–27.6) хв, МА = 801 (672–882) ІТС = 25.32 (24.7–28.9) 
«1») У 3-х  – хронометрична гіперкоагуляція та структурна гіпокоагуляція 
(t1=1.0 (0.6–3.2) КТА=52 (36,2–68,3), t3 = 3.9 (2.8–7.8) хв, ІКД = 36.64 (26.2–56.8),  
ІТС = 10.28 (9.7–18.9) МА = 456 (556–387) (рис.1 «2»), а в одного, який приймав за 
кілька днів до госпіталізації НПЗЗ – хронометрична та структурна гіпокоагуляція 
з гіперфібринолізом більше 15 е. (рис. 1 (3)).

Вочевидь, що з такої варіабельності фенотипів ГП, проведення стандартної 
терапії невиправдано, т.к. при гіпокоагуляційному стані ГП ризик розвитку ге-
морагічних ускладнень від застосування антикоагулянтів значно зростає. Для 
корекції розладів системи гемостазу і фібринолізу, що спостерігаються, під 
моніторингом НПТЕГ, призначалася таргетна терапія за індивідуальним алго-
ритмом: «препарат» і «тривалість» + «доза» і режим застосування. Пацієнти зі 
структурною та хронометричною гіперкоагуляцією отримували антиагреганти 
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та НМГ, пацієнтам з хронометричною гіперкоагуляцією та структурною гіпоко-
агуляцією під контролем НПТЕГ призначали свіжозаморожену плазму та індиві-
дуально підбирали НМГ, пацієнту з гіпокоагуляцією та посиленим фібринолізом.  
1000 мг/добу з подальшим підбором доз антикоагулянту за критеріями, зазначе-
ними в таблиці 3. Завдяки запропонованій тактиці всі спостерігаються пацієнти 
були виписані з відділення реанімації, на тлі помірної гіпокоагуляції та покра-
щення стану. З ВІТ, для подальшої реабілітації, пацієнтів переводили до терапев-
тичних відділень, де продовжували терапію НМГ під контролем НПТЕГ за крите-
ріями таблиці 3.

Наступний розділ представлений даними вивчення та корекції порушень ге-
мостазу на етапі реабілітації 9 пацієнтів, які отримували корекцію ГП в ВІТ та 
9 пацієнтів, які раніше перенесли COVID-19. У всіх обстежених на МС-КТ були 
виявлені залишкові зміни легеневої тканини різного ступеня вираженості при 
негативному ПЛР  – дослідженні на антиген SARS-CoV-2 та високому титрі IgG. 
Суб’єктивно пацієнти відзначали астенічний синдром, порушення сну, підвищену 
тривожність, порушення короткострокової пам’яті, парестезії, порушення нюху 
та смаку, алопецію. Пацієнти отримували медикаментозну терапію, залежно від 
наявності супутніх захворювань (табл. 1).

За даними НПТЕГ у 9 пацієнтів, які увійшли до дослідження без попере-
дньої корекції, ДП відповідав структурній та хронометричній гіперкоагуляції:  

Рис. 1. Фенотип гемостатичного потенціалу у пацієнтів з COVID-19 (n=9) при вступі до ВІТ:  
1 – структурна та хронометрична гіперкоагуляція (n=5); 2 – хронометрична гіперкоагуляція  
та структурна гіпокоагуляція (n=3); 3 – структурна та хронометрична гіпокоагуляція з активацією 
фібринолізу (n=1). 
*  – досягнутий рівень значущості p ≤ 0,05; **  – досягнутий рівень значущості p ≤ 0,01; ***  –  
досягнутий рівень значущості p ≤ 0,001
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t1=0.6 (0–1.2), КТА=62 (56,2–78,8), t3 = 5,2 (3.8–6.6) хв., ІКД = 58.64 (56.2–78.8), 
МА = 625 (572–668), t5 = 25,4 (19.2–31.8) хв., ІТС = 18.32 (14.7–25.8) (рис. 2 (1)). 
У 9 пацієнтів з медикаментозною корекцією порушень гемостазу в ВІТ, ГП від-
повідав помірній структурній та хронометричній гіпокоагуляції: t1=2,4 (1,8–3,6), 
КТА=16,9 (14,3–27,3), t3 = 16,8 (15,4–22,1) хв., ІКД = 18,76 (16,3–28,2), МА = 482 
(472–502), t5 = 47,8 (38,8–51,2) хв., ІТС = 12,7 (9,8–16,2) (рис. 2 (2)). У цій групі 
протитромботичну профілактику проводили сулодексидом по 750 ЛЄ (ліпопро-
теїнліпазна одиниця) 3 рази на добу.

У групі з 9 пацієнтів з виявленою структурною та хронометричною гіперко-
агуляцією для зниження виявленої високої агрегаційної активності формених 
елементів крові застосовували антиагреганти: ацетилсаліцилова кислота + маг-
нію гідроксид (блокатор ЦОГ) у дозі 150 мг/через день та Дипіридамол (блока-
тор аденози) 25–75 мг/день. Для корекції вірус-індукованих пошкоджень ендо-
телію, що більшою мірою визначають виявлені зміни ГП, використовували суло-
дексид [5, 6, 11, 12, 13, 14].

Вибрана комбінація препаратів була необхідною для потенціювання ефекту 
препаратів щодо судинної стінки та нормалізації процесів тромбіноутворення.  
В умовах терапії, що проводиться під контролем НПТЕГ через 2-у добу характе-
ристики ГП вкладалися в референсні значення помірної гіпокоагуляції (рис. 2 (2)). 
Стан пацієнтів та показники НПТЕГ моніторувалися протягом 2-х місяців. Про-
ведення зазначеної терапії забезпечувало підтримання ГП у межах референсних 
межах помірної гіпокоагуляції. У пацієнтів, які увійшли до дослідження, в гостро-
му та періоді реконвалесценції не було зареєстровано ТДО. У всіх випадках після 

Рис. 2. Підбір персоніфікованої таргетної терапії для корекції ГП у пацієнтки після перенесеного 
COVID-19. Графік 1 – без корекції ДП (n = 9). Графік 2 – з корекцією стану (n=18). 
* – досягнутий рівень значущості p ≤ 0,05; ** – досягнутий рівень значущості p ≤ 0,01;  
*** – досягнутий рівень значущості p ≤ 0,001
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закінчення 2-місячної реабілітації пацієнти суб’єктивно відзначали поліпшення 
самопочуття, зникнення задишки, тяжкості за грудиною, зменшення астенічного 
синдрому, нормалізацію сну, зниження міалгічних і суглобових болів, поліпшення 
когнітивних функцій, зниження тривоги, відновлення нюху.

Таким чином, корекція порушень системи гемостазу в гострому та періоді ре-
конвалесценції має бути адресною, починатися у відділеннях ВІТ, продовжува-
тись у загальнотерапевтичних відділеннях та після виписки хворого зі стаціона-
ру. Моніторинг фенотипу ГП за допомогою НПТЕГ (1–2 рази на добу) необхідний 
для персоналізованої корекції виявлених відхилень за допомогою антиагреган-
тів, ангіопротекторів, антикоагулянтів та інгібіторів фібринолізу. Ключовими 
критеріями підбору препарату, його дози, тривалості та режиму застосування  
є наступні характеристики НПТЕГ: t1 в хв, КТА в о.е., t3 в хв, ІКД в о. та ІРЛЗ в о.е.

Висновки
1.	 У гострий період інфекційного процесу зміни ГП, що оцінюється методом 

НПТЕГ, характеризувалися вимагають лікарської корекції варіантами пору-
шень фібриногенезу: – хронометричною та структурною гіперкоагуляцією; – 
хронометричною гіперкоагуляцією та структурною гіпокоагуляцією; – хроно-
метричною та структурною гіпокоагуляцією з гіперфібринолізом.

2.	 За відсутності медикаментозної корекції ДП у гострий період, на етапі рекон-
валесценції у всіх обстежених пацієнтів виявлено структурну та хрономе-
тричну гіперкоагуляцію на всіх етапах фібриногенезу.

3.	 Для персоналізованої корекції ДП застосовано метод НПТГ з оцінкою та мо-
ніторингом: при призначенні ангіопротекторів та антиагрегантів рівнів t1 
та КТА, при призначенні антикоагулянтів величин t3 та ІКД, а при корекції 
фібринолітичної активності  – значень ІПС, t5 та референсних даних нор-
мокоагуляції: для: t1 = 2,4 [1,8–3,6] хв., для КТА = 16,9 [14,3–27,3] о.е., для  
t3 = 16,8 [15,4–22,1] хв., для ІКД = 18,76 [16,3–28,2] о.е., для МА = 482 [472–502] о.е., 
для t5 = 47, 8 [38,8–51,2] хв. і для ІПС = 12,7 [9,8–16,2] о.
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ПРАВИЛА ПІДГОТОВКИ СТАТЕЙ ДО ЖУРНАЛУ «КЛІНІЧНА 
АНЕСТЕЗІОЛОГІЯ ТА ІНТЕНСИВНА ТЕРАПІЯ»
1. У журналі «Клінічна анестезіологія та інтенсивна терапія» публікуються теоретич-
ні й оглядові статті, які відображають важливі досягнення науки, підсумки заверше-
них оригінальних клінічних і експериментальних досліджень, основні результати 
дисертаційних робіт з медицини, а також матеріали меморіального характеру.

2. До розгляду приймаються проблемні статті загальним обсягом до 10 сторінок, 
огляди – до 15 сторінок, оригінальні дослідження й інші види статей – до 10 сторінок, 
короткі повідомлення – до 2–3 сторінок.

3. Не приймаються статті, які вже були надруковані в інших виданнях або запропо-
новані до публікації кільком виданням водночас, а також роботи, які за своєю сутніс-
тю є переробкою опублікованих раніше статей і не містять нового наукового матері-
алу або нового наукового осмислення вже відомого матеріалу.

4. У журналі друкуються матеріали за такими рубриками:
1)	оригінальні дослідження;
2)	проблеми анестезіології та інтенсивної терапії;
3)	клінічні випадки;
4)	експериментальна анестезіологія;
5)	огляди;
6)	матеріали з’їздів, конгресів, конференцій;
7)	проблеми медичної освіти, підготовки та перепідготовки кадрів;
8)	ювілеї.

5. Стаття надсилається до редакції у двох примірниках, підписаних усіма автора-
ми. Своїми підписами автори гарантують, що статтю написано з дотриманням пра-
вил підготовки статей до журналу «Клінічна анестезіологія та інтенсивна терапія», 
експериментальні та клінічні дослідження були виконані відповідно до міжнародних 
етичних норм наукових досліджень, а також надають редакції право на публікацію 
статті у журналі, розміщення її та матеріалів щодо неї на сайті журналу і в інших дже-
релах. Окремо додається підписана усіма авторами Декларація щодо оригінальності 
тексту статті (див. додаток до Правил).

6. Статті вітчизняних авторів супроводжуються направленням до редакції, заві-
зованим підписом керівника та печаткою установи, де виконано роботу, а також екс-
пертним висновком, що дозволяє відкриту публікацію.

7. Якщо у статті використано матеріали, які є інтелектуальною власністю кількох 
організацій, які раніше не публікувалися, автор має одержати дозвіл на їх публікацію 
кожної з цих організацій і надіслати його разом зі статтею.

АВТОРАМ
TO AUTHORS



Clinical Anesthesiology & Intensive Care, № 2 (18), 2021 89

8. Текст друкується через півтора інтервала на стандартному машинописному ар-
куші (ширина полів: лівого, верхнього та нижнього по 2 см, правого – 1 см) шриф-
том Times New Roman (Cyr) розміром 14 пунктів. Сторінка тексту повинна містити не 
більше 30 рядків.

9. Мова статей – українська для вітчизняних авторів, російська й англійська – для 
авторів з інших країн.

10. Матеріал статті має бути викладено за такою схемою:
1)	індекс УДК;
2)	ініціали та прізвище автора (авторів);
3)	назва статті;
4)	повна назва установи (установ), де виконано роботу, місто, країна;
5)	постановка проблеми у загальному вигляді та її зв’язок із важливи-

ми науковими та практичними завданнями;
6)	аналіз останніх досліджень і публікацій, в яких започатковано 

розв’язання даної проблеми і на які спирається автор;
7)	виділення не розв’язаних раніше частин загальної проблеми, яким 

присвячується стаття;
8)	формулювання мети статті (постановка завдання);
9)	виклад основного матеріалу дослідження з повним обґрунтуванням 

отриманих наукових результатів;
10)	висновки з даного дослідження і перспективи подальших розробок у цьому 

напрямі;
11)	література;
12)	два резюме – російською мовою обсягом 600–800 друкованих знаків  

(0,45 сторінки) й англійською обсягом до 1200–1800 друкованих знаків  
(1 сторінка) за такою схемою: індекс УДК, ініціали та прізвище автора (авто-
рів), назва статті, текст резюме, ключові слова (не більше п’яти).

11. Резюме має коротко повторювати структуру статті, включаючи вступ, мету та 
завдання, методи, результати, висновки, ключові слова. Ініціали та прізвище автора 
(авторів) подаються у транслітерації, назва статті – у перекладі на англійську. Клю-
чові слова й інші терміни статті мають відповідати загальноприйнятим медичним 
термінам, наведеним у словниках. Не слід використовувати сленг і скорочення, які не 
є загальновживаними.

12. У статтях слід використовувати Міжнародну систему одиниць СІ.
13. Рисунки (не більше двох) і підписи до них виконують окремо. На зворотному 

боці кожного рисунка простим олівцем слід указати його номер і назву статті, а в разі 
необхідності позначити верх і низ.

14. Таблиці (не більше трьох) слід друкувати на окремих сторінках, вони по-
винні мати нумерацію та назву. На полях рукопису необхідно вказати місце роз-
міщення рисунків і таблиць. Інформація, наведена в таблицях і на рисунках, не 
повинна дублюватися.

15. Список літературних джерел повинен містити перелік праць за останні 5 
років і лише в окремих випадках – більш ранні публікації. В оригінальних роботах 
цитують не більше 15 джерел, в оглядах – до 30. На кожну роботу в списку літерату-
ри має бути посилання в тексті рукопису. Література у списку розміщується згідно 
з порядком посилань на неї у тексті статті, які подають у квадратних дужках, або 
за алфавітом. Якщо наводяться роботи лише одного автора, вони розміщуються за 
хронологічним порядком. До списку літературних джерел не слід включати роботи, 
які ще не надруковані.
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16. Список подається у двох примірниках для кожного екземпляра статті, які дру-
куються окремо один від одного. Перший примірник оформляється відповідно до 
ДСТУ ГОСТ 83G2:2G15. Другий – повністю повторює перший, але латиницею за ниж-
ченаведеними схемами.

Для статей:
Author A.A., Author В.В., Author C.C. Title of article. Title of Journal 2GG5; 5 (129): 49–53. 

Прізвища авторів та назва журналу подаються латиницею у транслітерації, назва 
статті – у перекладі на англійську.

Для матеріалів конференцій:
Riabinina A.A., Usol’tseva N.V. Surface Tension and Lyotropic Mesomorphism in Systems 

Consisting of Nonionogenic Surfactant and Water, Liotropnye zhidkie kristally і nanomateri-
aly: sbornik statei VII Mezhdunarodnoi nauchnoi konferentsii (Lyotropic Liquid Crystals and 
Nanomaterials: Proceedings of the Seventh International Conference), Ivanovo: Ivanovskii 
Gos. Univ., 2GG9, p. 73–75.

Прізвища авторів подаються у транслітерації, назва праці – у перекладі на англій-
ську. Головне в описах конференцій – назва конференції мовою оригіналу (подається 
у транслітерації, якщо немає її англійської назви), виділяється курсивом. У дужках на-
водиться переклад назви на англійську. Вихідні дані (місце проведення конференції, 
місце видання, рік, сторінки) – англійською.

Для монографій та інших книжок:
Nenashev M.F. Posledneepravitel’stvo SSSR [Last government of the USSR]. Moscow, 

KromPubl., 1993. 221 p.
Прізвища авторів подаються у транслітерації, назва книжки – курсивом у транслі-

терації з перекладом на англійську у квадратних дужках. Місце видання, рік видання, 
загальна кількість сторінок – англійською, назва видавництва – у транслітерації.

Зауважуємо: у списку латиницею потрібно вказувати всіх авторів літературного 
джерела, на яке посилаєтесь. Назву джерела (журнал, конференція, книга) завжди ви-
діляють курсивом.

Дотримання цих правил забезпечить коректне відображення цитованих джерел  
у переважній більшості реферативних наукометричних баз даних.

17. Скорочення слів і словосполучень подаються відповідно до ДСТУ 3582-97  
і ГОСТ 7.12-93.

18. До статті на окремому аркуші мовою оригіналу й англійською додаються відо-
мості про авторів, які містять: вчене звання, науковий ступінь, прізвище, ім’я та по 
батькові (повністю), місце роботи й посаду, яку обіймає автор, адресу для листування, 
номери телефонів, факсів та адреси електронної пошти.

19. До друкованих матеріалів, виконаних із використанням комп’ютерних техно-
логій, обов’язково додаються матеріали комп’ютерного набору та графіки на дискеті 
(лазерному диску).

Текст може бути таких форматів: Word for Windows, RTF (Reach Text Format).
Графічний матеріал слід подавати в окремих файлах форматів XLS, TIFF, WMF 

або CDR. Роздільна здатність штрихових оригіналів (графіки, схеми) форматів TIFF 
повинна бути 3GG-6GG dpi B&W, напівтонових (фотографії та ін.) – 2GG-3GG dpi Gray 
Scale (256 градацій сірого). Ширина графічних оригіналів – 5,5, 11,5 і 17,5 см.

20. Статті піддаються науковому рецензуванню, за результатами якого ухвалю-
ється рішення про доцільність публікації роботи. Відхилені статті не повертаються  
і повторно не розглядаються.



Clinical Anesthesiology & Intensive Care, № 2 (18), 2021 91

З метою підвищення відповідальності рецензента за рекомендовану працю під 
статтею вказуються його науковий ступінь, вчене звання, ініціали та прізвище, за ви-
нятком статей, представлених членами НАН і відомчих академій України.

21. Редакція залишає за собою право редакційної правки статей, яка не спотворює 
їх змісту, або повернення статті автору для виправлення виявлених дефектів. Статті, 
відіслані авторам на виправлення, слід повернути до редакції не пізніше ніж через 
три дні після одержання.

22. Датою надходження статті до журналу вважається день отримання редакцією 
остаточного варіанта тексту.

23. Коректури авторам не висилаються, проте якщо це не порушує графіка виходу 
журналу, можливе надання препринту, в якому допустиме виправлення лише поми-
лок набору і фактажу.

24. Статті, що не відповідають цим правилам, не розглядаються.
25. Статті для публікації направляти за адресою: 65082, Україна, Одеса, Валіхов-

ський пров., 2.
26. Контактний телефон 0967975979.
27. E-mail: aicjoumal@gmail.com
28. Сайт aicjoumal.com.ua

Редакційна колегія

Додаток до Правил підготовки статей  
до журналу «Клінічна анестезіологія  

та інтенсивна терапія»

ДЕКЛАРАЦІЯ  
щодо оригінальності тексту наукової статті

Я(ми), (П.І.Б. автора або авторів – указуються всі автори наукової статті), 
декларую(ємо), що в статті (назва наукової статті) наявним є оригінальний текст, 
отриманий у результаті власних досліджень (клінічних спостережень), відсутні 
некоректні цитування, запозичення іншого тексту, відомості, передбачені ст. 32 та  
69 Закону України «Про вищу освіту».

Заявляю(ємо), що моя(наша) наукова робота виконана самостійно і в ній не міс-
титься елементів плагіату.

Усі запозичення з друкованих та електронних джерел, а також із захищених ра-
ніше наукових робіт, кандидатських і докторських дисертацій мають відповідні по-
силання.

Я(ми) ознайомлений(і) з чинним Положенням про виявлення академічного пла-
гіату, згідно з яким наявність плагіату є підставою для відмови прийняття наукової 
статті до опублікування в науковому журналі Одеського національного медичного 
університету.

Дата                                                                Підпис(и)

Примітки: 1. У Декларації повинні бути підписи всіх авторів наукової статті, які 
мають бути засвідчені установою, де вони працюють.

2. Якщо автори статті є співпрацівниками різних установ, то Декларація повинна 
бути з кожної Установи.
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I(we) (name, first namt and patrymonic of the the author or authors (all authors 
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elements.
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