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Резюме

Вступ. Етіологічна гетерогенність вторинного еритроцитозу (ВЕ) та поєднання кількох можливих 
чинників його виникнення в  одного пацієнта ускладнюють стандартизацію терапевтичної 
тактики і  потребують індивідуалізованого пацієнт-орієнтованого підходу. Важливість раннього 
виявлення еритроцитозу та його корекції зумовлена підвищеним ризиком тромботичних та 
кардіоваскулярних ускладнень.
Мета. Провести аналіз сучасних наукових публікацій щодо підходів до терапевтичної корекції ВЕ 
з урахуванням його етіології та патогенезу.
Матеріали та методи. Пошук та підбір наукових публікацій, оглядів та діючих клінічних настанов 
проведено за допомогою використання баз даних PubMed, Google Scholar та Scopus.
Результати. Підхід до корекції ВЕ має бути персоніфікованим і залежить від етіології та механізму 
розвитку. Вроджені форми лікують контрольованою флеботомією та низькими дозами аспірину 
для профілактики тромбозу, а  нові таргетні препарати (інгібітори HIF‑2α) демонструють 
перспективи. Набуті форми ВЕ пов’язані з  загальною хронічною гіпоксією, локальною нирковою 
гіпоксією або впливом фармакологічних препаратів. Головною стратегією лікування для них буде 
усунення провокуючого чинника, модифікація способу життя, киснева терапія, контроль супутніх 
захворювань і ризиків тромбозу. Флеботомія використовується лише для симптомного контролю 
або екстреної профілактики.
Висновки. ВЕ потребує персоніфікованого підходу з урахуванням коморбідного профілю пацієнта. 
Флеботомія застосовується для контролю симптомів та екстреної профілактики тромбозу, 
доповнюється низькими дозами аспірину та контролем факторів ризику. Інтеграція сучасних знань 
у протоколи та дослідження нових препаратів (HIF‑2α) підвищує ефективність і безпеку терапії.
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ВСТУП

Вторинний еритроцитоз (ВЕ) є поширеним 
клінічним синдромом, що характеризується 
підвищенням рівня еритроцитів (red blood cells, RBC), 
гемоглобіну (hemoglobin, Hb) та/або гематокриту 
(hematocrit, Hct) у  периферичній крові згідно 
з  нормами, скорегованими за віком та статтю  [1], що 
виникають у відповідь на вторинні фактори. До таких 
факторів належать вроджені генетичні мутації (у генах 
BPGM, PIEZO1, VHL, EGLN1, EGLN2, EPAS1, 
еритропоетину (ЕПО), SLC30A10 з гіперманганемією, 
гемоглобінопатії з  підвищеною спорідненістю Hb 

до кисню, вроджені метгемоглобінемії, спадкове 
підвищення аденозинтрифосфату) та набуті гіпоксичні 
(на  тлі загальної чи локальної ниркової гіпоксії), чи 
незалежні від гіпоксії, опосередковані дією ЕПО 
чинники (патологічна гіперпродукція пухлинними 
клітинами або асоційована з лікарськими засобами).

Враховуючи таку широку гетерогенність 
причин появи ВЕ, остаточна його поширеність 
і  досі залишається невідомою. Також можливим є 
поєднання двох і  більше факторів у  одного пацієнта, 
що ще більше ускладнює стандартизацію підходів 
до лікування та потребує індивідуалізованої оцінки 
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кожного пацієнта. Відсутність єдиного алгоритму 
ведення пацієнтів із ВЕ робить вибір оптимальної 
терапевтичної стратегії важчим у  реальній клінічній 
роботі лікаря. Подібні недоліки є вкрай вагомими 
з  огляду на підвищення ризику тромботичних, 
кардіоваскулярних подій та прогресування супутньої 
патології, що робить раннє виявлення та своєчасну 
корекцію стану надзвичайно актуальними для 
практичної медицини.

МЕТА

Метою цього дослідження є проведення аналізу 
сучасних наукових публікацій і  систематизація 
даних щодо підходів до терапевтичної корекції ВЕ 
з урахуванням етіології та патогенетичних механізмів 
його розвитку для вдосконалення лікувальних підходів 
у  клінічній практиці. Крім того, метою є визначення 
потенційних ризиків та ускладнень різноманітних 
рекомендованих методів терапії еритроцитозу, а також 
аналіз можливих шляхів профілактики ускладнень 
з  метою подальшого формування методичних 
рекомендацій для поліпшення пацієнт-орієнтованої 
тактики лікування.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Під час проведення даного дослідження 
насамперед було визначено перелік наукових баз 
даних, що використовувалися для пошуку сучасної 
літератури. До них увійшли PubMed, Google Scholar 
та Scopus. Після цього були сформульовані критерії 
відбору релевантних наукових публікацій, оглядів, 
звітів експериментальних досліджень відповідно до 
поставленої мети дослідження.

Пошук джерел проводився переважно за даними 
останніх 5 років для відображення сучасного стану 
наукових досягнень. Дослідження за участю пацієнтів 
віком менше 18 років були виключені. Літературний 
пошук не обмежувався мовою джерел. Дослідження 
класифікували за етіологією та підходами до корекції 
ВЕ, а ті, в яких ВЕ був виключений, відхилялися.

Надалі були відібрані ключові слова та терміни, 
за якими здійснювався пошук у  межах зазначених 
наукових баз даних. Відбір всіх релевантних статей 
було проведено вручну шляхом аналізу та перевірки 
наявності в  назві, ключових словах або логічному 
змісті наступних термінів: «вторинний еритроцитоз», 
«лікування вторинного еритроцитозу», «лікування 
синдрому Гайсбека», «лікування медикаментозно-
індукованого еритроцитозу», «еритроцитоз + 
антикоагулянти», «еритроцитоз + дезагреганти», 
«еритроцитоз + флеботомія».

У  процесі дослідження використовувалися 
методи системного аналізу, бібліосемантичний та 
порівняльний, що дозволило узагальнити отримані 

дані та провести порівняння результатів різних 
досліджень.

РЕЗУЛЬТАТИ

Підхід до корекції будь-якого еритроцитозу 
головним чином залежить від причини та механізму 
його появи. Еритроцитози поділяються на абсолютні, 
відносні та ідіопатичні. Абсолютні еритроцитози 
за рівнем виникнення проблемного фактора 
бувають первинними (вродженими та набутими) та 
вторинними (також вродженими та набутими)  [1,  2]. 
Тактика діагностики, лікування та профілактики 
тромботичних ускладнень при справжній поліцитемії 
(СП) добре відомі вже багато років і  з  часом лише 
удосконалюються з огляду на появу нових препаратів. 
Згідно з  останніми рекомендаціями National 
Comprehensive Cancer Network 2026 року, для корекції 
еритроцитозу при СП використовують флеботомію 
(кровопускання) або специфічні препарати  – 
гідроксисечовину, руксолітиніб, ропегінтерферон 
альфа‑2b чи пегінтерферон альфа‑2а для підтримання 
чітко визначеного рівня Hct не більше 45  %. Для 
профілактики тромботичних ускладнень, особливо 
при наявності факторів серцево-судинного ризику, 
рекомендовано постійне використання аспірину у дозі 
81‑100 мг на добу [3].

Через високу гетерогенність пацієнтів із ВЕ 
відсутні уніфіковані підходи до терапевтичної 
корекції, як і чітко визначений цільовий рівень Hct. Це 
призводить до великих складнощів для практичного 
лікаря. З іншого боку, подібні недоліки роблять підбір 
методів лікування більш пацієнт-орієнтованим, адже 
існує необхідність в  урахуванні повного профілю 
пацієнта з  усіма супутніми захворюваннями й 
супутньою фармакотерапією.

Корекція первинного та вторинного вродженого 
еритроцитозу, зумовленого мутаціями на різних 
рівнях еритропоезу, є подібною. Основним методом 
залишається флеботомія (кровопускання), проте її 
метою є не сувора нормалізація показників Hb, RBC 
і Hct, а контроль симптомів. Для пацієнтів з епізодами 
тромбозу в  анамнезі кровопускання рекомендоване 
для підтримки Hct не вище 52  %. Додатково 
для профілактики тромботичних ускладнень 
застосовують аспірин. У  дослідженнях ВЕ на тлі 
мутації R200W у  гені VHL рутинне кровопускання 
асоціювалося з  підвищеною частотою тромбозу, 
а 75 мг аспірину на добу не забезпечували достатнього 
протективного ефекту. Мутації генів EPAS1 (HIF2A) 
та VHL пов’язані з  розвитком легеневої гіпертензії 
та нейроендокринних пухлин (феохромоцитома, 
парагангліома, соматостатинома), що слід враховувати 
при веденні таких пацієнтів. Белзутифан, інгібітор 
HIF‑2α, показав ефективність у  зменшенні розмірів 
пухлин, що мало позитивний вплив на асоційований 
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еритроцитоз. Є також дані щодо покращення 
гематологічних показників і  симптомів у  пацієнтів 
з  чувашським еритроцитозом при застосуванні 
руксолітинібу (високоселективного інгібітора JAK2). 
Проте для широкого клінічного застосування обох 
препаратів потрібні додаткові дослідження  [1,  4,  5]. 
Оскільки еритроцитози зумовлені конкретними 
генними мутаціями, перспективним є створення 
препаратів, що коригують їх на генному рівні.

Лікування набутих ВЕ спрямовано на 
максимально повне усунення фактора, що провокує 
еритроцитоз. ВЕ, асоційований з  хронічними 
захворюваннями легень, в  тому числі й хронічним 
обструктивним захворюванням легень (ХОЗЛ), є 
компенсаторним на постійний гіпоксичний стан 
організму. Тому усунення гіпоксії, а  не прицільне 
зниження Hct, є ключовим в  лікуванні цих пацієнтів. 
Використання теофіліну та тривалої кисневої 
терапії має позитивний ефект на пацієнтів з ХОЗЛ та 
супутнім ВЕ [1]. Тривалий некорегований еритроцитоз 
на фоні ХОЗЛ асоціюється з  вищим ризиком ТЕЛА, 
частішими госпіталізаціями, аритміями, гіршою 
якістю життя, тривалішим лікуванням та більшою 
потребою у  вентиляції порівняно з  пацієнтами 
без ВЕ. Такі пацієнти потребують частішої оцінки 
показників крові й використання низьких доз 
аспірину, а  підвищені рівні низки біомаркерів (FKN, 
β-TG, APC, u-PA, TM, TF, IL‑38) визначені як фактори 
ризику [6, 7]. У вкрай важких випадках еритроцитозу 
на тлі ХОЗЛ з метою швидкого зниження Hct можливе 
використання кровопускання об’ємом 200‑300  мл 
з паралельним використанням кисневої терапії.

Терапевтичний підхід до вроджених вад серця 
з  наявністю інтракардіальних шунтів справа наліво 
(ціанотичних, «синіх») починається з  перших 
днів життя шляхом хірургічного усунення чи 
максимального зменшення самої вади серця. Такий 
підхід суттєво знизив смертність, і  подальша 
поява ВЕ стала досить рідкісним явищем. Цей 
вид еритроцитозу пов’язаний з  підвищеною 
частотою цереброваскулярних подій. Це виникає 
через декомпенсацію ВЕ з  розвитком дефіциту 
заліза, й відповідно мікроцитозом еритроцитів 
та вираженою гіперв’язкістю крові. Внаслідок 
застою крові та збільшення тиску виникає 
розширення правого передсердя, що призводить 
до утворення тромбів та емболії. З  урахуванням 
цих фактів кровопускання при вадах серця має 
бути використане для контролю симптомів, а  не 
рутинного зниження Hct. Рекомендованим рівнем Hct 
для проведення флеботомії згідно з  дослідженнями 
вважають вище 55%  [1,  8,  9]. Також вивчалося 
застосування гідроксисечовини у  пацієнтів із 
вродженими ціанотичними вадами серця. Препарат 
виражено знизив рівні RBC, але його вплив на Hb 
був помірним, а  у  деяких пацієнтів відзначався 

виражений мієлосупресивний ефект. При цьому 
достовірного зниження тромботичних ризиків не 
спостерігалося  [1,  10]. Тому, враховуючи побічні 
ефекти гідроксисечовини як цитостатичного засобу, її 
основне застосування при клональних еритроцитозах, 
а також переважно молодий вік цієї категорії пацієнтів, 
рутинне використання препарату не є доцільним.

Іншим дуже розповсюдженим загальногіпоксичним 
станом є синдром обструктивного апное сну (СОАС). 
Для ефективного усунення гіпоксії під час сну 
рекомендується регулярне використання постійного 
позитивного тиску в  дихальних шляхах, тобто 
CPAP-апаратів. Гіповентиляція додатково пов’язана 
з  розвитком надмірної ваги тіла, що може ще 
більше посилювати ВЕ. Усунення гіпоксії дозволяє 
нормалізувати вироблення ЕПО під час сну та 
нормалізувати показники крові [1, 11].

Еритроцитоз у  мешканців високогір’я 
поступово самостійно усувається через деякий час 
після спуску на меншу висоту або на рівень моря, 
тож залишається єдиним остаточним розв’язанням 
проблеми. При повторному сходженні на гору ВЕ 
виникає повторно. Незважаючи на користь переїзду, 
радикальна зміна місця проживання становить 
важку соціально-економічну проблему для пацієнта. 
Декілька досліджень підтверджують, що здійснення 
періодичних поїздок на менші висоти позитивно 
впливає на вираженість еритроцитозу, попереджаючи 
надмірне підвищення рівня Hb. Іншим тимчасовим 
способом нормалізації показників аналізу крові є 
використання флеботомії. Проте поява супутнього 
дефіциту заліза внаслідок періодичних флеботомій 
може негативно вплинути на вираженість гіпоксії. 
Оскільки залізо критично необхідне для перенесення 
кисню, його дефіцит може спричинити ефект 
рикошету – повторне підвищення Hct до попереднього 
рівня або з  його перевищенням протягом декількох 
тижнів із рецидивом симптомів. До того  ж виникає 
різке підвищення тиску в  легеневій артерії та 
посилення легеневої гіпертензії  [12]. Тривала 
киснева терапія, як і у випадку ХОЗЛ та СОАС, може 
зменшити симптоми ВЕ та покращити якість життя.

ВЕ, що виник внаслідок куріння тютюну, 
електронних сигарет, кальяну чи інших сумішей для 
куріння та нагрівання, усувається за рахунок повної 
відмови від куріння. Пріоритетні профілактичні 
заходи та сприятливе середовище для здорового 
способу життя допомагають знизити вплив тютюну 
та ризики для здоров’я, особливо у  молоді  [13]. При 
вираженому підвищенні Hb, Hct і  RBC можливе 
використання курсу флеботомії як методу негайної 
профілактики тромбозів.

Ще однією причиною появи ВЕ є синдром 
ТЕМРІ (T  – телеангіоектазії; E  – еритроцитоз; M  – 
моноклональна гаммапатія; P  – внутрішньолегеневе 
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шунтування; I – накопичення рідини паранефрально). 
Основна терапія синдрому ТЕМРІ полягає 
у  комбінованому використанні хіміо-, імуно- та 
таргетної терапії  [14]. Внутрішньолегеневі шунти 
провокують легеневу гіпертензію та створюють 
гіпоксичний стан. Використання тривалої кисневої 
терапії допоможе зменшити ВЕ й покращити 
загальний стан пацієнта. Враховуючи рідкісність 
патології, лікування цього типу еритроцитозу 
потребує подальшого вивчення.

Тому, незважаючи на причину загальногіпоксичного 
ВЕ, зменшення тканинної гіпоксії призводить до 
компенсованої нормалізації рівня ЕПО та відновлення 
показників аналізу крові [1].

З  фармакологічних засобів позитивний ефект 
на ВЕ, опосередкований загальною гіпоксією 
організму, відзначали при використанні наступних 
препаратів [15]:

-	 Ацетазоламід (Інгібуючи карбоангідразу, 
викликає метаболічний ацидоз, що стимулює 
дихання, підвищує сатурацію киснем крові 
(SpO₂) і  зменшує еритропоез. Додатково він може 
пригнічувати синтез ЕПО, а  також сприяє зниженню 
артеріального та внутрішньочерепного тиску завдяки 
діуретичному ефекту. Але тривале його використання 
негативно впливає на глюконеогенез, ліпогенез, 
внутрішньоочний тиск та має певну канцерогеність);

-	 Топірамат (Діє як ацетазоламід. 
Використовується для профілактики мігрені та 
лікування судом. Дані щодо застосування в  людини 
при загальногіпоксичному ВЕ відсутні);

-	 Медроксипрогестерон ацетат (Стимулює 
вентиляцію легень та SpO2. Але супутнє зниження 
лібідо знижує прихильність до препарату, особливо 
серед чоловіків);

-	 Алмітрин (Стимулює вентиляцію легень та 
SpO2. Побічною дією є периферична нейропатія);

-	 Домперидон (Зниження гіпоксичної 
вентиляційної відповіді на висоті зменшує чутливість 
до гіповентиляції, тоді як блокада дофамінергічних 
рецепторів у  каротидному тільці (наприклад, 
домперидоном) може її відновлювати та посилювати 
вентиляцію. Дані щодо застосування у  людей при 
загальногіпоксичному ВЕ обмежені);

-	 Еналаприл (Впливаючи на ренін-ангіотензин-
альдостеронову систему, знижує продукцію ЕПО 
шляхом пригнічення ангіотензину II та покращення 
ниркової перфузії, що зменшує гіпоксію нирок);

-	 Пентоксифілін, Теофілін (Інгібуючи 
аденозинові рецептори 2‑го типу, впливає 
на гіпоксично-індуковане вивільнення ЕПО. 
У  дослідженнях на тваринах він знижував Hct 

при профілактичному застосуванні, однак не був 
ефективним вже після розвитку еритроцитозу. 
Це вказує на його профілактичну роль, проте 
застосування обмежується ризиком побічних ефектів – 
аритмій, судом і  шлунково-кишкових порушень. 
Відсутні дані щодо застосування у  людей при 
загальногіпоксичному ВЕ);

-	 Кофеїн (Як  і похідні ксантину, потенційно 
може підвищувати вентиляцію та знижувати 
еритропоез. Він менш ефективний за теофілін, 
але краще переноситься та більш доступний, 
тому можливе використання при легких формах. 
Відсутні дані щодо застосування у  людей при 
загальногіпоксичному ВЕ);

-	 Блокатори адренорецепторів (Симпатична 
система підвищує продукцію ЕПО через активацію 
альфа- та бета-адренорецепторів. Використання 
адреноблокаторів може знизити Hct у  пацієнтів 
з  хронічною гірською хворобою. Відсутні дані щодо 
застосування у людей при загальногіпоксичному ВЕ);

-	 Інгібітори гіпоксія-індукованого фактора 
(HIF)  – белзутифан (Інгібування HIF-шляху знижує 
еритропоез. MK‑6482, інгібітор HIF‑2α, показав 
зниження ЕПО, Hct та легеневої гіпертензії. 
Відсутні дані щодо застосування у  людей при 
загальногіпоксичному ВЕ. Можливими побічними 
ефектами можуть бути анемія, метаболічні порушення 
та уповільнене загоєння ран);

-	 Інгібітори JAK  – руксолітиніб (Активація 
шляху JAK/STAT посилює еритропоез при гіпоксії. 
З  огляду на це його інгібування може потенційно 
розглядатися для зниження Hct не лише для пацієнтів 
з  СП, а  й при загальногіпоксичному ВЕ. Однак 
необхідні подальші дослідження);

-	 Саліцилати (Вони можуть стимулювати 
дихання через вплив на довгастий мозок і підвищують 
чутливість дихального центру до CO₂. Відсутні дані 
щодо застосування у людей при загальногіпоксичному 
ВЕ).

Тож, незважаючи на наявність великої кількості 
різних потенційних препаратів, які можуть допомогти 
коригувати еритроцитоз, багато з  них потребують 
контрольованих рандомізованих досліджень на людях 
з  урахуванням обмежень з  використання та побічної 
дії кожного. На сьогодні застосування кисневої 
терапії, модифікація способу життя та максимально 
можливе усунення або зменшення впливу фактора, 
що провокує загальногіпоксичний ВЕ, залишаються 
єдиними доведеними дієвими методами.

До наступної групи належать ВЕ, зумовлені 
локальною нирковою гіпоксією. Порушення 
ниркового кровопостачання, зокрема при стенозі 
ниркової артерії, гідронефрозі чи полікістозі нирок, 
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призводить до активації продукції ЕПО та розвитку 
еритроцитозу. У  таких випадках етіотропна терапія, 
спрямована на відновлення адекватної перфузії 
ниркової тканини або усунення компресії паренхіми, є 
основою лікування для забезпечення повного регресу 
проявів ВЕ. З метою додаткової корекції еритроцитозу 
застосовують інгібітори ренін-ангіотензин-
альдостеронової системи (інгібітори РААС)  – 
інгібітори ангіотензинперетворювального ферменту та 
блокатори рецепторів ангіотензину II. Їх використання 
призводить до зниження рівня Hct протягом перших 
місяців лікування та зберігається при тривалому 
застосуванні. У  пацієнтів із посттрансплантаційним 
еритроцитозом, а також при IgA-нефропатії, зазначені 
препарати застосовуються у  поєднанні з  низькими 
дозами ацетилсаліцилової кислоти як базисна терапія. 
За умови недостатньої ефективності або неможливості 
їх призначення, а також при вираженому еритроцитозі, 
доцільним є використання методів другої лінії, 
зокрема флеботомії або теофіліну [1, 16].

Терапія ВЕ, який виник на тлі новоутворення, 
зосереджена на зменшенні пухлинної маси або, 
за можливості, її повного знищення. Це пов’язане 
з  тим, що саме пухлинні клітини продукують 
ендогенний ЕПО. Методи лікування в  такому 
випадку передбачають комбіноване застосування 
хіміотерапії, імунотерапії, сучасних таргетних 
препаратів, радіотерапії та хірургічного втручання 
залежно від типу, розміру та поширеності утворення. 
Рецидив новоутворення може супроводжуватися 
повторною появою еритроцитозу, що потенційно 
слугує діагностичним маркером. З  іншого боку, 
у  випадку синдрому міоматозного еритроцитозу 
(внаслідок ектопічної секреції ЕПО лейоміомою) 
проведення гістеректомії чи міомектомії забезпечує 
повну нормалізацію показників крові та рівня ЕПО 
у  післяопераційному періоді. Високий рівень ЕПО 
також впливає на ендотеліальні клітини судин, 
сприяючи неоангіогенезу в  міомі. Це дозволяє їй 
досягати значних розмірів, що може ускладнювати 
хірургічне лікування. Незалежно від типу 
новоутворення, обов’язковим є виключення інших 
типів еритроцитозу, насамперед СП [17].

Наявність еритроцитозу може підвищувати ризик 
тромбоемболічних подій, що особливо актуально 
при проведенні хірургічного лікування. У  зв’язку 
з цим деякі дослідження рекомендують використання 
антикоагулянтів перед та під час операції (наприклад 
профілактичні дози НМГ еноксапарину 40  мг) 
у  комплексі з  пневматичною компресією гомілок. 
В  післяопераційному періоді пацієнтам проводили 
ранню активізацію та призначали 40 мг еноксапарину 
1 раз на добу протягом 2  тижнів  [17,  18]. Раніше 
рекомендувалося нормалізувати показники загального 
аналізу крові перед операцією шляхом звичайної 

флеботомії з  наступною рутинною утилізацією 
крові. Однак у  більш пізніх дослідженнях було 
відмічено нераціональність цього рішення у  зв’язку 
з  непередбачуваністю ризиків кровотечі під час 
операції. Тому кров пацієнта після подібних 
флеботомій зберігали та при необхідності 
використовували для аутологічного переливання 
крові [19].

Флеботомія це швидкий та ефективний метод 
нормалізації показників загального аналізу крові. 
Але процедура може викликати такі побічні дії як 
поява гематоми або інфікування в  місці ін’єкції, 
тромбоз, запаморочення, головокружіння, втрата 
свідомості [18]. Ізоволемічна гемодилюція вважається 
більш безпечною, ніж флеботомія без компенсації 
об’єму рідини, і  дозволяє досягти більш тривалого 
полегшення симптомів  [12]. Тому її призначення має 
бути персоніфіковане з  урахуванням необхідності 
використання й обов’язково з  максимальним 
профілактуванням тромботичних подій. Побічним 
ефектом регулярних флеботомій є розвиток дефіциту 
заліза і відповідно мікроцитоз еритроцитів.

Як вже відзначалося, певні фармакологічні 
засоби можуть опосередковувати появу ВЕ. Певні 
препарати роблять це частіше, наприклад екзогенний 
ЕПО, інгібітори пролілгідроксилази (інгібітори 
PHD) чи андрогени (тестостерони), інші  – при 
використанні лише в  окремих пацієнтів  – інгібітори 
натрійзалежного котранспортера глюкози 2‑го 
типу (іНЗКТГ‑2), інгібітори тирозинкінази (ІТК) 
чи інші антиангіогенні препарати. Механізми та 
покази до призначення різні, але шляхи корекції 
ВЕ у  випадку його такої появи спільні. При 
призначенні лікарських засобів з  «груп ризику» 
щодо провокування еритроцитозу головним є вчасне 
виявлення цієї побічної дії  – тобто регулярний 
моніторинг показників загального аналізу крові. У разі 
виникнення ВЕ потрібно розглянути можливість 
заміни фармпрепарату на інший з  суміжної групи, 
але у  якому діючою речовиною є інша молекула. 
При відсутності такої можливості необхідно оцінити 
ризики та вираженість еритроцитозу та знизити 
дозування лікарського засобу. Зазвичай це не викликає 
складності з  першою групою препаратів, що добре 
відомі провокуванням ВЕ, або з  іНЗКТГ‑2. Препарат 
подальшого лікування обирається індивідуально 
з  урахуванням коморбідного профілю пацієнта. 
Складнощі в  терапії еритроцитозу виникають, якщо 
таким препаратом є ІТК чи інший антиангіогенний 
препарат, який є вкрай необхідним саме у  такій 
молекулі та дозуванні при лікуванні онкологічного 
захворювання. Наприклад, застосування ленватинібу 
при поширеній гепатоцелюлярній карциномі 
може спровокувати або посилити вже наявний 
ВЕ за рахунок стимуляції вироблення ЕПО. 
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З  цією метою доцільним є ретельний моніторинг 
гематологічних показників під час терапії, а  також 
тромбопрофілактика низькими дозами аспірину. 
Флеботомія має бути використана у  випадку важкого 
та симптоматичного ВЕ. Після завершення лікування 
зазвичай спостерігається самостійна нормалізація 
рівнів RBC, Hb, Hct та ЕПО [18, 21].

Відносний еритроцитоз, зумовлений зменшенням 
об’єму циркулюючої плазми (зокрема внаслідок 
багаторазової діареї чи блювання, масивних опіків 
або зловживання діуретиками), зазвичай розвивається 
через недостатню гідратацію. У  зв’язку з  цим 
ключовим напрямом лікування є відновлення водного 
балансу шляхом пероральної або парентеральної 
регідратації  [22]. Окрему клінічну форму становить 
синдром Гайсбека, терапія якого базується на 
модифікації способу життя. Провідне значення 
має ефективний контроль артеріального тиску; 
препаратами першої лінії є бета-адреноблокатори та 
інгібітори РААС. Прийом діуретиків слід максимально 
обмежувати, використовуючи їх лише за потреби 
у  мінімально ефективних дозах. Обов’язковим 
компонентом ведення пацієнтів є відмова від куріння. 
Флеботомія може розглядатися як допоміжний метод 
для зменшення симптомів гіперв’язкості, зокрема 
запаморочення та головного болю. Додатково, 
зниженню вираженості еритроцитозу сприяють нічна 
СРАР-терапія та зменшення маси тіла [23].

Підхід до терапії будь-якого пацієнта з  ВЕ 
має базуватися на оцінці його комплексного 
індивідуального стану з  урахуванням всіх супутніх 
захворювань. Додатковий контроль факторів 
ризику серцево-судинних захворювань (гіпертонії, 
гіперліпідемії), компенсація цукрового діабету та 
ниркової недостатності допоможуть проводити більш 
якісну стабілізацію ВЕ й краще профілактувати 
тромботичні ускладнення.

ДИСКУСІЯ

Результати сучасних досліджень доводять, що 
підхід до корекції ВЕ має бути персоніфікованим 
і  залежати від етіології та механізму розвитку 
еритроцитозу. У  випадках вроджених еритроцитозів 
основним є контроль симптомів та підтримка 
безпечного рівня Hct, а  не сувора нормалізація 
гематологічних показників. Використання флеботомії 
та низьких доз аспірину дозволяє зменшити ризик 
тромботичних ускладнень, але прийняття рішення 
щодо корекції дефіциту заліза потребує ретельного 
зважування. Оскільки призначення препаратів заліза 
при його дефіциті після флеботомій дуже швидко 
призведе до значного підвищення Hb та рецидиву 
еритроцитозу. Нові фармпрепарати, такі як інгібітори 
HIF‑2α, демонструють перспективи для менш 

агресивної терапії, проте їх широке впровадження 
потребує контрольованих клінічних досліджень.

Набуті форми вторинного еритроцитозу, 
пов’язані з  хронічною гіпоксією (ХОЗЛ, СОАС, 
високогір’я), підкреслюють значення усунення 
загальногіпоксичного компонента. Киснева терапія, 
модифікація способу життя та контроль супутніх 
захворювань залишаються основними доведеними 
методами, здатними нормалізувати вироблення ЕПО 
та показники крові. Лікування ВЕ при нирковій 
гіпоксії спрямоване на відновлення перфузії, разом із 
застосуванням інгібіторів РААС.

Лікарські препарати також можуть бути 
фактором розвитку ВЕ, що підкреслює необхідність 
регулярного моніторингу гематологічних показників 
у  пацієнтів на терапії з  групи ризику. У  таких 
випадках доцільним є заміна препарату, корекція дози 
або застосування підтримуючої терапії (флеботомія, 
аспірин).

В  цілому, сучасні дані свідчать, що єдиного 
підходу до терапії вторинного еритроцитозу не існує. 
Оптимальна тактика включає комплексну оцінку 
пацієнта, контроль факторів ризику тромботичних 
ускладнень і,  за можливості, повне усунення 
етіологічного чинника. Подальші дослідження, 
особливо щодо нових препаратів, є важливими для 
підвищення ефективності та безпеки лікування.

ВИСНОВКИ

1.	 Враховуючи гетерогенний склад групи 
пацієнтів з  вторинним еритроцитозом, вибір 
оптимального підходу має бути персоніфікованим 
та пацієнт-орієнтованим з  урахуванням повного 
коморбідного профілю пацієнта.

2.	 Флеботомія (кровопускання) не є єдиним та 
універсальним методом для лікування еритроцитозу. 
Вона має застосовуватися тільки для зменшення 
симптомів та з метою екстреної тромбопрофілактики, 
а  не суворого підтримання рівня Hct в  межах норми. 
Кровопускання має певні побічні дії при регулярному 
використанні, які необхідно корегувати.

3.	 Використання низьких доз аспірину та 
контроль факторів ризику тромботичних ускладнень є 
ефективною підтримуючою стратегією.

4.	 Систематизація сучасних знань про 
вторинний еритроцитоз та інтеграція їх у  клінічні 
протоколи дозволяє покращити стратифікацію 
пацієнтів, персоналізувати терапію та знизити ризик 
тромботичних ускладнень.

5.	 Подальші дослідження, зокрема щодо нових 
фармакологічних підходів (інгібітори HIF‑2α), є 
необхідними для безпечної та ефективної терапії.
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Перспективи подальших досліджень. Отримані 
результати дозволяють сформувати комплексне 
уявлення про сучасні підходи до корекції вторинного 
еритроцитозу. Однак, залишаються питання стосовно 
впливу відомих та поки невідомих генетичних мутацій 
і  можливого побічного впливу нових фармакологічних 
засобів. Подальші дослідження мають зосередитися на 
ретроспективному та проспективному аналізі реальних 
даних із застосуванням цифрових технологій і машинного 
навчання для прогнозування ризиків та підвищення 
пацієнт-орієнтованої терапії. Важливим є також вивчення 
й оцінка ефективності стратегій лікування представників 
різної статі та різних вікових груп. Крім того, результати 
таких досліджень сприятимуть розробленню та 
майбутньому удосконаленню методичних рекомендацій 
та клінічних протоколів для полегшення прийняття 
рішень лікарем у рутинній практиці.

ДОТРИМАННЯ ЕТИЧНИХ НОРМ

Ця оглядова стаття ґрунтується на аналізі 
публічно доступних наукових матеріалів, опублікованих 
у  рецензованих журналах, клінічних рекомендаціях 
та базах даних. У  процесі роботи не були використані 
дані, що дозволяють ідентифікувати пацієнтів, 
а  також не було необхідності отримувати схвалення 
етичного комітету, оскільки дослідження не включало 
нові клінічні втручання чи первинний збір даних 
пацієнтів. Автори дотримувались етичних принципів 
Гельсінської декларації Всесвітньої медичної 
асоціації та міжнародних стандартів для публікацій 
у  медичних журналах, включаючи рекомендації ICMJE 
(Міжнародного комітету редакторів медичних журналів). 
Всі елементи роботи є оригінальними та не містять 
плагіату чи фабрикації даних. Всі джерела інформації 
належно процитовані та оформлені відповідно до вимог.

Обмеження дослідження. Автори рукопису 
свідомо засвідчують, що обмеження цього огляду 
зумовлені як попередньо окресленими рамками 
тематики, часових періодів і  типів досліджень, так 
і доступністю джерел. Пошук матеріалу здійснювався 
з  використанням наступних офіційних джерел: 
PubMed (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov), Google 

Scholar (https://scholar.google.com) та Scopus (https://
www.scopus.com). Дослідження, включені до аналізу, 
були неоднорідними за дизайном і  методологічною 
якістю. У частині з них відзначався підвищений ризик 
упередженості та значна варіабельність показників, 
що може обмежувати узагальнення отриманих 
результатів. Для зменшення можливого впливу цих 
факторів відбір і  вилучення даних проводили два 
незалежні дослідники. Також пошук літератури 
здійснювали з використанням розширених комбінацій 
ключових слів і логічних операторів.

Первинні дані та матеріали. Автори рукопису 
свідомо засвідчують, що первинна медична 
документація (історії хвороби, амбулаторні картки, 
протоколи обстежень, результати лабораторних та 
інструментальних досліджень конкретних пацієнтів) та 
статистичні бази даних у роботі не використовувалися.

Декларація використання генеративного ШІ 
у  підготовці рукопису. Генеративний ШІ (GPT‑5.2 
від OpenAI та LanguageTool від LanguageTool GmbH) 
застосовувався винятково для покращення мови. 
Промпти включали запити на граматичну, стилістичну 
та лексичну редактуру. Автори перевірили увесь 
контент і підтверджують його точність, оригінальність 
та відсутність плагіату.

ФІНАНСУВАННЯ ТА КОНФЛІКТ ІНТЕРЕСІВ

Автори підтверджують відсутність конфліктів 
інтересів. Надані рукописи роботи виконані за рахунок 
державного фінансування в  межах науково-дослідної 
роботи «Удосконалення стратегії персоніфікованого 
лікування та реабілітації хворих із серцево-судинними 
захворюваннями та розладами нервової системи» 
(державний реєстраційний номер 0125U000319); 
термін виконання: 2025‑2029 роки).
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Abstract

RECENT INSIGHTS INTO SECONDARY ERYTHROCYTOSIS: PART II. MANAGEMENT APPROACHES
Mariia A. Trypilka, Oksana M. Kostiukevych, Lesia K. Benkovska

State Institution of Science «Center of innovative healthcare technologies» State Administrative Department, Kyiv, Ukraine

Introduction. The etiological heterogeneity of secondary erythrocytosis (SE), together with the coexistence of 
several potential contributing factors in a  single patient, complicates the standardization of therapeutic strategies 
and warrants an individualized, patient-centered approach. The importance of early detection and correction of 
erythrocytosis is underscored by the increased risk of thrombotic and cardiovascular complications.
Aim. To analyze the current scientific literature on approaches to the management of patients with SE, taking into 
account the condition’s etiology and pathogenesis.
Materials and methods. We identified relevant scientific publications, review articles, and current clinical guidelines 
through a literature search in PubMed, Google Scholar, and Scopus.
Results. The management of patients with SE should be individualized and guided by the underlying cause and 
pathogenic mechanism. In congenital forms, treatment commonly includes carefully controlled phlebotomy and 
low-dose aspirin for thromboprophylaxis, while emerging targeted therapies, particularly HIF‑2α inhibitors, appear 
promising. Acquired SE may arise in the setting of generalized chronic hypoxia, local renal hypoxia, or exposure to 
certain pharmacological agents. Management is therefore primarily aimed at addressing the precipitating cause, while 
also encompassing lifestyle modification, oxygen therapy when indicated, and control of comorbidities and thrombotic 
risk. Phlebotomy is reserved for symptomatic relief or urgent risk reduction in selected cases.
Conclusions. Management of SE requires an individualized approach that takes the patient’s comorbidities into 
account. Phlebotomy is used for symptom control and urgent thromboprophylaxis, supplemented by low-dose aspirin 
and control of modifiable risk factors. The incorporation of current evidence into treatment protocols, together with 
further research into emerging agents such as HIF‑2α inhibitors, may improve the efficacy and safety of therapy.
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