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Демографічне старіння населення та зростання поширеності коморбідної патології перетворюють поєднан-
ня ішемічної хвороби серця та захворювань гастродуоденальної зони на одну з найгостріших проблем сучасної 
внутрішньої медицини. Довічна антитромботична терапія, що є безальтернативним стандартом профілак-
тики ішемічних подій, виступає провідним етіологічним фактором розвитку ерозивно-виразкових уражень та 
шлунково-кишкових кровотеч. Метою даної роботи є систематизація сучасних стратегій менеджменту таких 
пацієнтів для вирішення клінічної дилеми між тромботичними та геморагічними ризиками. На основі аналізу 
даних доказової медицини та міжнародних настанов (ESC, ACG, ESGE) за 2015–2025 рр., розглянуто механізми 
пошкодження слизової оболонки різними класами препаратів: від системного пригнічення простагландинів аспі-
рином до порушення процесів репарації інгібіторами P2Y12.

Обґрунтовано необхідність переходу від емпіричного призначення гастропротекторів до проактивної стра-
тифікації ризику з використанням валідованих шкал (ARC-HBR, PRECISE-DAPT). Наголошено на критичній 
важливості ерадикації Helicobacter pylori перед початком довготривалої антитромботичної терапії як най-
більш ефективної та економічно обґрунтованої стратегії первинної профілактики. На базі результатів сучасних 
метааналізів підтверджено статус інгібіторів протонної помпи (ІПП) як «золотого стандарту» гастропро-
текції. Детально висвітлено дискусійні питання безпеки, зокрема проблему міжлікарської взаємодії клопідогре-
лю та ІПП. Наведено докази відсутності впливу цієї взаємодії на зростання серцево-судинної смертності та 
розглянуто переваги нових антиагрегантів (тикагрелор), метаболізм яких не залежить від CYP2C19.

Ключовим результатом огляду є демонстрація зміни парадигми ведення пацієнтів із гострою кровотечею. 
Обґрунтовано, що після досягнення надійного ендоскопічного гемостазу пріоритетом є максимально швид-
ке (у межах 3–7 днів) відновлення антитромботичної терапії, оскільки ризик смертності від тромботичних 
ускладнень у цей період значно перевищує ризик рецидиву кровотечі. Зроблено висновок, що ефективне вирішення 
«гастро-кардіологічного» конфлікту можливе лише за умов мультидисциплінарного підходу та індивідуалізова-
ної оцінки балансу ризиків.

Ключові слова: коморбідність, виразкова хвороба, ішемічна хвороба серця, антитромботична терапія, шлун-
ково-кишкова кровотеча, гастропротекція, інгібітори протонної помпи, Helicobacter pylori.

Oleksandr Andrusiak, Anastasiia Rebko. Peptic ulcer disease: a «gastro-cardiological» conflict  
of comorbidity

Demographic aging of the population and the increasing prevalence of comorbid pathology transform the combination 
of ischemic heart disease and gastroduodenal diseases into one of the most acute problems of modern internal medicine. 
Lifelong antithrombotic therapy, which is the indisputable standard for preventing ischemic events, acts as a leading 
etiological factor in the development of erosive-ulcerative lesions and gastrointestinal bleeding. The objective of this 
work is to systematize modern strategies for managing such patients to resolve the clinical dilemma between thrombotic 
and hemorrhagic risks. Based on the analysis of evidence-based medicine data and international guidelines (ESC, 
ACG, ESGE) for 2015–2025, the mechanisms of mucosal injury by various drug classes are examined: from systemic 
prostaglandin inhibition by aspirin to the impairment of repair processes by P2Y12 inhibitors.

The necessity of transitioning from empirical prescription of gastroprotectors to proactive risk stratification using 
validated scales (ARC-HBR, PRECISE-DAPT) is substantiated. The critical importance of Helicobacter pylori eradication 
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before initiating long-term antithrombotic therapy as the most effective and cost-efficient strategy of primary prevention 
is emphasized. Based on the results of modern meta-analyses, the status of proton pump inhibitors (PPIs) as the «gold 
standard» of gastroprotection is confirmed. Controversial safety issues, particularly the problem of drug-drug interaction 
between clopidogrel and PPIs, are highlighted in detail. Evidence of the lack of impact of this interaction on the increase 
in cardiovascular mortality is presented, and the advantages of novel antiplatelets (ticagrelor), whose metabolism is 
independent of CYP2C19, are considered.

A key result of the review is the demonstration of a paradigm shift in the management of patients with acute bleeding. 
It is substantiated that after achieving reliable endoscopic hemostasis, the priority is the maximally rapid (within 
3–7 days) resumption of antithrombotic therapy, since the risk of mortality from thrombotic complications during this 
period significantly exceeds the risk of recurrent bleeding. It is concluded that the effective resolution of the «gastro-
cardiological» conflict is possible only under conditions of a multidisciplinary approach and individualized assessment 
of the risk balance.

Key words: comorbidity, peptic ulcer disease, ischemic heart disease, antithrombotic therapy, gastrointestinal 
bleeding, gastroprotection, proton pump inhibitors, Helicobacter pylori.

Вступ. На сучасному етапі розвитку внутрішньої 
медицини проблема коморбідності набуває критич-
ного значення, особливо коли йдеться про поєднання 
патологій двох життєво важливих систем – серцево-
судинної та травної. Серцево-судинні захворювання 
(ССЗ) залишаються головною причиною смертності 
у світі та в Україні, що зумовлює необхідність дові-
чного застосування антитромботичної терапії (анти-
агрегантів та антикоагулянтів) як «золотого стандарту» 
профілактики ішемічних подій. Проте широке впрова-
дження цих протоколів призвело до суттєвої трансфор-
мації епідеміології гастроентерологічних захворювань.

Як зазначають провідні експерти Lanas A. та Chan 
F. K. L. (2017), якщо у XX столітті основною причи-
ною виразкової хвороби та шлунково-кишкових кро-
вотеч (ШКК) вважалася інфекція Helicobacter pylori, 
то сьогодні у розвинених країнах пальму першості 
перехопили медикаментозні ураження, спричинені 
прийомом ацетилсаліцилової кислоти (аспірину) та 
нестероїдних протизапальних препаратів (НПЗП) [1]. 
Слизова оболонка шлунково-кишкового тракту (ШКТ) 
стає «мішенню», яка страждає від системної дії препа-
ратів, призначених рятувати серце та мозок пацієнта.

У клінічній практиці це формує складну дилему, 
яку доцільно визначити як «гастро-кардіологічний кон-
флікт». Сутність його полягає у необхідності постій-
ного балансування між двома конкуруючими ризи-
ками: ішемічним (ризик інфаркту міокарда, інсульту, 
тромбозу стента) та геморагічним (ризик шлунково-
кишкової кровотечі). Ситуація ускладнюється тим, що 
фактори ризику для обох станів часто перетинаються: 
літній вік, чоловіча стать, наявність супутніх метабо-
лічних захворювань.

Особливої гостроти проблема набуває в Україні, 
де поширеність кислотозалежних захворювань тра-
диційно є високою. За даними вітчизняних фахівців, 
зокрема Ткача С. М. (2024), безконтрольний прийом 
НПЗП та недостатня увага до гастропротекції у карді-
ологічних пацієнтів призводять до зростання частоти 
ускладнень, що вимагає від лікаря глибокого розу-

міння профілю безпеки сучасних інгібіторів протон-
ної помпи (ІПП) та їхньої взаємодії з антиагрегантами 
[2]. Як вказують Abraham N. S. та співавтори (2022): 
«балансування між ризиком тромбоемболії та ризиком 
триваючої  кровотечі є одним з найскладніших клініч-
них завдань» [3].

Мета та завдання. Аналіз та систематизація сучас-
них наукових даних, фахової літератури та чинних 
клінічних настанов, присвячених вирішенню «гастро-
кардіологічного» конфлікту у пацієнтів з коморбід-
ною серцево-судинною патологією та виразковою 
хворобою. Робота фокусується на аналізі механізмів 
ураження шлунково-кишкового тракту (ШКТ) на тлі 
антитромботичної терапії (АТ), сучасних підходах 
до стратифікації ризиків (тромботичного та гемора-
гічного) та ефективності стратегій гастропротекції, 
зокрема ролі інгібіторів протонної помпи (ІПП).

Методи дослідження. Для написання оглядової 
статті було проведено систематичний пошук та ана-
ліз наукових праць, що відповідають темі роботи, 
опублікованих переважно за останнє десятиліття 
(2015–2025 рр.). Пошук джерел здійснювався у про-
відних міжнародних наукометричних базах даних, 
таких як PubMed (MEDLINE), Cochrane Library та 
Google Scholar. Для пошуку україномовних публікацій 
було використано базу даних Національної бібліотеки 
України імені В. І. Вернадського (НБУВ).

Критеріями включення слугували метааналізи, 
систематичні огляди, результати рандомізованих 
контрольованих досліджень (РКД) та офіційні клі-
нічні настанови (guidelines) провідних міжнародних та 
вітчизняних фахових асоціацій (ESC, AHA/ACC, ACG, 
UEG). Критеріями виключення були: описи окремих 
клінічних випадків, тези конференцій, листи до редак-
ції та публікації, що не пройшли процедуру рецен-
зування. Загалом для аналізу було відібрано близько 
30 джерел, які найбільш повно розкривають проблему 
«гастро-кардіологічного» конфлікту. 

Результати дослідження. Аналіз сучасної наукової 
літератури дозволяє виділити кілька ключових аспек-
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тів «гастро-кардіологічного» конфлікту, які визна-
чають сучасні підходи до менеджменту коморбідних 
пацієнтів.

1. Патофізіологічні механізми ураження ШКТ при 
антитромботичній терапії

Фундаментом проблеми є прямий та опосередкова-
ний вплив антитромботичних препаратів (АТ) на сли-
зову оболонку ШКТ. Найбільш вивченим є механізм 
дії аспірину. Як вказує Scheiman J. M. (2016): «Аспі-
рин, навіть у низьких кардіологічних дозах, спричиняє 
незворотне інгібування циклооксигенази-1 (ЦОГ-1), 
що призводить до системного дефіциту захисних про-
стагландинів» [4]. Цей механізм є системним, проте не 
слід ігнорувати і пряму (топічну) ульцерогенну дію. 
Як додають Bindu S. та співавтори у статті (2020): 
«Кислотний компонент НПЗП, зокрема аспірину, при-
гнічує окисне фосфорилювання в мітохондріях епіте-
ліоцитів, спричиняючи пряме пошкодження клітин та 
порушення бар’єрної функції ще до розвитку систем-
ного ефекту» [5].

Інші антиагреганти, такі як клопідогрель, мають 
інший механізм. Як зазначає Bhatt D. L. (2010): «Тіє-
нопіридини (клопідогрель, прасугрель) пригнічу-
ють агрегацію тромбоцитів, що є ключовим етапом 
у «латанні» мікроерозій слизової оболонки» [6].

 Порівняльна безпека нових препаратів залиша-
ється важливим клінічним питанням. Як зазначено 
в оновлених настановах ESGE (Gralnek I. M. та спі-
вавт., 2021), використання будь-яких антиагрегантів 
вимагає ретельної оцінки ризиків та індивідуального 
підходу, оскільки ці препарати можуть ускладнювати 
досягнення стійкого гемостазу [7]. Водночас, вибір 
між класичним клопідогрелем та новішим тикагре-
лором вимагає зваженого підходу. Як демонструють 
Turgeon R. D. та співавтори у дослідженні (2020), 
попри високу антиагрегантну активність тикагрелору, 
у реальній клінічній практиці його застосування асоці-
юється з достовірно вищим ризиком великих кровотеч, 
порівняно з клопідогрелем. Це диктує необхідність 
особливо ретельної гастропротекції при призначенні 
тикагрелору пацієнтам з виразковим анамнезом [8].

Найбільший ризик виникає при комбінації препа-
ратів. Як підкреслюють Abraham N. S. та співавтори 
у дослідженні (2020), ризик кровотечі зростає лінійно 
зі збільшенням кількості антитромботичних агентів, 
досягаючи піку при застосуванні «потрійної тера-
пії» (аспірин + інгібітор P2Y12 + антикоагулянт), що 
робить цю комбінацію вкрай небезпечною для пацієн-
тів старшого віку [9].

Що стосується антикоагулянтів, Gu Z. C. та спі-
вавтори у метааналізі (2020) стверджують: «Прямі 
оральні антикоагулянти (НОАК), особливо риварокса-
бан та високі дози дабігатрану, асоціюються з підвище-

ним ризиком великих шлунково-кишкових кровотеч, 
порівняно з варфарином (зростання ризику приблизно 
на 25%), що потребує особливої уваги у пацієнтів 
з гастроентерологічною коморбідністю» [10].

2. Стратифікація ризиків: пошук балансу між тром-
бозом та кровотечею

Ключем до менеджменту пацієнтів є індивідуальна 
оцінка ризиків. Як наголошується в настанові Європей-
ського товариства кардіологів (ESC) (2023): «Рішення 
про інтенсивність АТ та необхідність гастропротекції 
має прийматися після одночасної оцінки тромботич-
ного ризику та геморагічного ризику» [11].

Важливість ідентифікації факторів ризику під-
креслюється у консенсусному документі Academic 
Research Consortium (Urban P. та співавтори, 2019). 
Автори виділяють великі критерії високого ризику 
кровотеч (ARC-HBR), серед яких вік понад 75 років, 
виразкова хвороба в анамнезі, супутній прийом НПЗП 
або кортикостероїдів визнані ключовими предикто-
рами, наявність яких вимагає модифікації терапії [12]. 

Для пацієнтів на ПАТ були створені більш специ-
фічні шкали. Як вказує Costa F. у валідаційному дослі-
дженні (2019): «Пацієнти з високим балом за шкалою 
PRECISE-DAPT (>25) мають значно більшу користь 
від скорочення тривалості ПАТ» [13].

Особливу увагу приділено Helicobacter pylori. 
Malfertheiner P. у консенсусі Маастрихт VI (2022) зазна-
чає: «Ерадикація H. pylori є критично важливим кроком 
перед початком тривалої терапії аспірином або ПАТ» 
[14]. Цю думку поділяють і вітчизняні науковці. У сво-
єму огляді оновлених рекомендацій, Фадєєнко Г. Д. та 
Нікіфорова Я. В. (2023) підтверджують, що стратегія 
«test-and-treat» (тестування на H. pylori та ерадикація) 
є обов’язковою для пацієнтів, які розпочинають три-
валу антитромботичну терапію [15]. Цю думку під-
тверджує і Лутай М. І. у статті (2023), наголошуючи, 
що досягнення балансу між ішемічними та геморагіч-
ними ризиками є наріжним каменем сучасної страте-
гії лікування, а ігнорування профілю безпеки препа-
ратів може призвести до фатальних ускладнень [16].

3. Інгібітори протонної помпи як «золотий стан-
дарт» гастропротекції

Серед усіх засобів гастропротекції ІПП довели най-
вищу ефективність. Як підкреслює Ткач С. М. (2024), 
саме цей клас препаратів залишається безальтернатив-
ним стандартом кислотосупресивної терапії [2]. Цю 
тезу підтверджують міжнародні експерти. Зокрема 
Abrignani M. G. та співавтори зазначають у своєму 
огляді (2023): «З кардіологічної точки зору, ІПП зали-
шаються препаратами вибору для профілактики кро-
вотеч, демонструючи значно вищу ефективність порів-
няно з Н2-блокаторами у пацієнтів, які отримують 
антитромботичну терапію» [17].
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Водночас широке використання ІПП підняло 
питання їх довготривалої безпеки. Крапку в багатьох 
дискусіях поставило масштабне рандомізоване дослі-
дження, результати якого наводять Moayyedi P. та спі-
вавтори (2019). На вибірці з понад 17 000 пацієнтів 
було доведено відсутність зв’язку між тривалим при-
йомом ІПП та деменцією, переломами чи онкопато-
логією, хоча й було відзначено незначне підвищення 
ризику кишкових інфекцій [18]. Щодо кардіологіч-
ної безпеки, то систематичний огляд та метааналіз 
Demcsák A. та співавторів (2018) переконливо про-
демонстрував, що додавання ІПП до антитромбоци-
тарної терапії не збільшує ризик серйозних несприят-
ливих серцево-судинних подій (MACE), що дозволяє 
безпечно використовувати їх для гастропротекції 
у коморбідних пацієнтів [19]. 

Ефективність ІПП поширюється і на антикоагу-
лянти. У дослідженні W. A. Ray та співавторів було 
показано, що призначення ІПП пацієнтам на старті 
терапії НОАК або варфарином асоціювалося  зі знижен-
ням ризику госпіталізації з приводу ШКК на 34% [20].

4. Дискусійне питання: взаємодія клопідогрелю 
та ІПП.

Протягом тривалого часу однією з найгарячіших 
тем була взаємодія між ІПП та клопідогрелем через 
CYP2C19, про яку повідомляв Juurlink D. N. (2009) [21]. 

Однак ця гіпотеза була спростована у РКД. 
Bhatt D. L. та співавтори у дослідженні (2019) зробили 
висновок: «Хоча омепразол знижував антиагрегантну 
активність клопідогрелю in vitro, це не призвело до 
значущого зростання частоти серцево-судинних подій. 
Натомість омепразол значно знизив частоту ШКК» [6].

На сьогодні консенсус ACC/AHA у настанові 
такий: «Для пацієнтів на ПАТ з високим ризиком ШКК 
користь від ІПП є очевидною» [22]. Сучасні дані під-
тверджують безпеку гастропротекції при застосуванні 
будь-яких комбінацій антиагрегантів. Як демонстру-
ють Guo H. та співавтори у метааналізі (2021), супутнє 
застосування ІПП з подвійною антиагрегантною 
терапією суттєво знижує ризик шлунково-кишкових 
кровотеч і при цьому не призводить до збільшення 
частоти серцево-судинних подій, що дозволяє без-
печно захищати шлунок у цієї категорії пацієнтів [23].

5. Тактика ведення пацієнтів при гострій ШКК 
на тлі АТ

Найскладнішою є ситуація, коли кровотеча вже 
сталася. Ендоскопічний гемостаз є ключовим ета-

пом. Як підкреслюють Bering J. та співавтори у огляді 
(2024), досягнення надійного гемостазу часто вимагає 
застосування комбінованих ендоскопічних методик, 
що дозволяє мінімізувати ризик рецидиву та безпечно 
відновити необхідну пацієнту терапію [24].

Головне питання – коли відновлювати АТ. Як зазна- 
чають Elshaer A. та Abraham N. S. у огляді (2024), 
припинення прийому аспірину у пацієнтів з ІХС для 
вторинної профілактики асоціюється з трикратним 
підвищенням ризику гострих кардіальних подій, 
тому його слід відновити відразу після досягнення 
надійного гемостазу [25]. Відновлення подвійної 
терапії є більш складним питанням. Як зазначають 
Orpen-Palmer J. та Stanley A. J. (2023), хоча раннє 
відновлення антитромбоцитарної терапії може 
незначно підвищувати ризик повторної кровотечі, 
воно суттєво знижує загальну смертність, тому 
перерва в лікуванні має бути зведена до мінімуму 
[26]. Окремо стоїть питання НОАК, де поява спе-
цифічних реверсивних агентів кардинально змінила 
тактику ведення пацієнтів [27].

Висновки. Проведений розширений аналіз фахо-
вої літератури доводить, що «гастро-кардіологічний 
конфлікт» є багатогранною проблемою, що вимагає 
індивідуалізованого та проактивного підходу. Клю-
чем до безпечного ведення пацієнтів є точна стра-
тифікація ризику, що виходить за межі загальних 
шкал і включає специфічні інструменти (наприклад, 
PRECISE-DAPT) та обов’язкову ерадикацію H. pylori 
перед початком антитромботичної (АТ) терапії. Інгі-
бітори протонної помпи (ІПП) беззаперечно залиша-
ються «золотим стандартом» гастропротекції, дові-
вши свою ефективність у пацієнтів на ПАТ та НОАК. 
Однак їхнє призначення має бути зваженим, врахо-
вуючи доведені ризики довготривалого застосування 
(наприклад, кишкові інфекції). При цьому суперечка 
щодо взаємодії ІПП та клопідогрелю значною мірою 
втратила клінічну значущість, зважаючи на резуль-
тати РКД (COGENT) та появу нових антиагрегантів 
(тикагрелор). Вибір між клопідогрелем та тикагре-
лором має враховувати вищий ризик кровотеч при 
застосуванні останнього. Найбільш кардинальний 
зсув парадигми відбувся у тактиці ведення гострих 
ШКК: сучасні протоколи вимагають невідкладного 
ендоскопічного гемостазу та максимально раннього 
(в межах 3–7 днів) відновлення АТ для уникнення 
фатальних тромботичних ускладнень.
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