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Локальне застосування вуглекислого газу (карбокситера-
пія) розглядається як перспективний підхід до модуляції 
запалення, покращення мікроциркуляції та стимуляції ре-
паративних процесів. Разом із тим традиційні методики 
підшкірного введення CO2 характеризуються варіабельніс-
тю локальної дії, ризиком механічного подразнення тканин 
і недостатньою стандартизованістю параметрів введен-
ня, що ускладнює відтворюваність експериментальних 
даних. Це зумовлює потребу в розробленні оптимізованих 
технік локального застосування CO2 із контрольованою 
доставкою та підвищеною безпечністю. Мета. Оцінити 
ефективність і безпеку підшкірного введення газо-буфер-
ної суміші CO2 і NaHCO3 у доклінічних моделях гострого 
запалення й остеоартриту, індукованого монойодоцтовою 
кислотою (МЙОК). Методи. Дослідження проведено на щу-
рах із використанням формалін- і карагенін-індукованих 
моделей гострого запалення й остеоартриту, викликаного 
МЙОК. Тваринам підшкірно вводили суміш CO2 + NaHCO3 

(1:1) у малих об’ємах; порівняння проводили з протоколом 
підшкірного введення чистого CO2 за методом Raymundo. 
Результати. У моделях гострого запалення введення суміші 
CO2 + NaHCO3 достовірно зменшувало виразність набря-
ку (p < 0,001). У моделі МЙОК-індукованого остеоартриту 
відзначено статистично значуще зниження рівнів TNF-α 
та IL-6 і підвищення концентрації TGF-β1 (усі p < 0,001), 
що свідчить про протизапальний ефект і модулювальний 
вплив суміші на системні маркери запалення. Висновки. 
Методика підшкірного введення суміші CO2 + NaHCO3, 
досліджена в роботі, проявила протизапальний ефект 
і  задовільний профіль безпеки в доклінічних моделях, що  
обґрунтовує подальше її вивчення для можливого застосу-
вання за дегенеративно-запальних уражень опорно-рухової 
системи.

Local administration of carbon dioxide (carboxytherapy) is re-
garded as a promising approach for modulating inflammation, 
improving microcirculation, and stimulating reparative process-
es. However, traditional subcutaneous CO2 delivery techniques 
are associated with variability of local effects, risk of mechani-
cal tissue irritation, and insufficient standardization of adminis-
tration parameters, which limits reproducibility of experimental 
findings. These limitations highlight the need to develop opti-
mized CO2 delivery techniques with controlled administration 
and improved safety. Objective. To evaluate the efficacy and 
safety of subcutaneous administration of  a  CO2–NaHCO3 
gas-buffer mixture in preclinical models of acute inflammation 
and monoiodoacetate (MIA)-induced osteoarthritis. Methods. 
The study was conducted in rats using formalin- and carrageen-
an-induced models of acute inflammation and a monoiodoacetic 
acid–induced osteoarthritis model. Animals received subcu-
taneous injections of a CO2  +  NaHCO3 mixture (1:1) in small 
volumes; comparisons were performed against the classical sub-
cutaneous CO2 administration protocol described by Raymundo 
et al. Results. In acute inflammation models, administration 
of the CO2/NaHCO3 mixture significantly reduced edema sever-
ity (p < 0.001). In the MIA-induced osteoarthritis model, treat-
ment resulted in a statistically significant decrease in TNF-α 
and IL-6 levels and an increase in TGF-β1 concentration (all p 
< 0.001), indicating anti-inflammatory activity and modulato-
ry effects on systemic inflammatory markers. Conclusions. The 
subcutaneous administration technique of the CO2 + NaHCO3 
mixture investigated in this study demonstrated anti-inflam-
matory activity and a favorable safety profile in preclinical 
models, supporting the rationale for further research into its 
potential application for degenerative-inflammatory disorders 
of the musculoskeletal system. Keywords. Carboxytherapy; CO2; 
inflammation; osteoarthritis; cytokines; rats; degenerative joint 
diseases; degenerative-inflammatory conditions.
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Вступ
Карбокситерапія — застосування вуглекисло-

го газу (СО2) у терапевтичних цілях — останні 
десятиліття привертає пильну увагу дослідників 
і клініцистів, зокрема в судинній медицині, дер-
матології, регенеративній терапії й естетичній 
медицині. Така цікавість обумовлена здатністю 
CO2 впливати на мікроциркуляцію, метаболізм 
клітин і тканинну оксигенацію, що в комплексі 
сприяє репаративним процесам. Ефекти терапії 
СО2 на загоєння тканин, включаючи покращен-
ня васкуляризації, оксигенації й активацію клі-
тинної проліферації, неодноразово підтверджені  
експериментально, зокрема в моделі загоєння 
рани шкіри [1]. Нещодавні доклінічні досліджен-
ня довели, що локальні перкутанні та транскутан-
ні режими застосування CO2 здатні стимулювати 
остеогенез і ремоделювання кісткової тканини. 
Зокрема, показано, що перкутанне введення CO2 
прискорює генерацію нової кістки в моделях 
distraction osteogenesis [2], тоді як транскутанне 
або топічне застосування сприяє загоєнню пере-
ломів і дефектів кістки [3, 4], підвищуючи васку-
ляризацію та мінералізацію регенерату [5]. Отри-
мані дані підтверджують доцільність вивчення 
локального застосування СО2 у моделях дегене-
ративно-запальних захворювань суглобів, зокре-
ма остеоартриту.

Біофізіологічні механізми дії СО2 пов’язують, 
зокрема, із явищем «ефекту Бора»: підвищення 
парціального тиску газу в локальних тканинах 
спричинює зниження pH, що зміщує криву дисо-
ціації O2-гемоглобін у бік вивільнення кисню, по-
кращуючи тим самим тканинну оксигенацію [6]. 
У доклінічних моделях, зокрема в експериментах 
на лабораторних тваринах, локальне транскутан-
не введення CO2 асоціюється з активацією ангіо
генних сигнальних шляхів, що проявляється під-
вищенням експресії VEGF (vascular endothelial 
growth factor) та, частково, модуляцією активнос-
ті eNOS (endothelial nitric oxide synthase). Такі змі-
ни можуть створювати сприятливі умови для від-
новлення та регенерації ушкоджених тканин [3]. 
У клінічних дослідженнях на людях терапія СО2 

продемонструвала покращення загоєння хроніч-
них ран і мікроциркуляції, хоча прямі докази  
активації NO-сигналінгу в людських тканинах 
все ще потребують подальших досліджень [7, 8].

Практичне застосування СО2 охоплює ши-
рокий спектр методів — від бальнеотерапії та 
інгаляцій (за літературними даними) до транс
дермальних гідрогелів, карбокситерапії (CO2 

ін’єкцій) й інших локальних форм доставки [8, 9]. 
Кожен із цих способів має свої особливості в ло-
калізації дії, контролі дози, проникності тканин 
і  безпеці [7, 8]. На доклінічному рівні (моделі 
тварин) трансдермальне застосування CO2 (із 
гідрогелями або комбінація з іншими методика-
ми), показало здатність прискорювати зростання 
кісток через стимуляцію ангіогенезу [3, 4], під-
вищення кровоплину й експресію VEGF, а також 
потенційно впливати на інші сигнальні шляхи 
[9]. У попередніх клінічних дослідженнях на лю-
дях трансдермальна CO2-терапія продемонстру-
вала безпеку та здатність збільшувати місцевий 
кровоплин біля переломів [10], хоча прямі докази 
щодо регенерації кістки в людини або впливу на 
запальні механізми в таких ситуаціях поки що 
обмежені. Тож CO2-терапія залишається перспек-
тивним дослідним підходом в ортопедії й мож-
ливо в ревматології, що потребує подальшого 
контрольованого вивчення.

Попри обнадійливі результати доклінічних дос
ліджень, у науковій літературі досі не існує уніфі-
кованої методики локального застосування СО2. 
Роботи щодо ефективності різних шляхів достав-
ки (трансдермальна, ін’єкційна, гідрогель тощо), 
параметрів дозування та режимів експозиції зали-
шаються обмеженими [4]. Це ускладнює стандар-
тизацію підходів і гальмує трансляцію попередніх 
результатів у клінічну практику. Тому особливо  
актуальним є вивчення дозореактивних залежностей, 
безпеки, ефективності й потенціалу комбінованої дії 
СО2 з іншими фармакологічними препаратами.

У нашій роботі ми зосередили увагу на під-
шкірному шляху введення СО2 як підході, що 
забезпечує прямий вплив на локальну мікроцир-
куляцію та дозволяє точно контролювати об’єм 
і локалізацію експозиції. Ми розробили й апро-
бували уніфіковану техніку підшкірного введен-
ня суміші СО2 + NaHCO3 у щурів, дослідивши її 
вплив на експресію ключових запальних і реге-
неративних маркерів, морфологічні показники та 
поведінкові індекси болю в моделях запалення 
й остеоартриту. 

Мета: оцінити ефективність і безпеку під-
шкірного введення газо-буферної суміші 
CO2  +  NaHCO3 в доклінічних моделях гострого 
запалення та остеоартриту, індукованого монойод
оцтовою кислотою.

Матеріал і методи
Усі дослідження були проведені у віварії Пол-

тавського державного медичного університету 
та виконані відповідно до основних положень  
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Конвенції Ради Європи про захист хребетних тва-
рин, які використовуються в експериментальних 
і наукових цілях та Директиви 2010/63/ЄС. Дослід 
схвалено етичними комітетами Полтавського дер-
жавного медичного університету (протокол № 225 
від 21.03.2024) та ДВНЗ Ужгородського національ-
ного університету (протокол № 9/2 від 07.06.2023). 
Тварин утримували за стандартизованих умов: тем-
пература (22 ± 2) °C, відносна вологість 40–60 %, 
світловий режим 12/12 год, стандартний раціон 
і вільний доступ до питної води. Усі процедури ви-
конували з дотриманням принципів гуманного по-
водження та мінімізації страждання тварин відпо-
відно до рекомендацій ARRIVE. 

У дослідженні використовували білих безпо-
родних щурів масою 180–230 г на момент почат-
ку експерименту. Тварин рандомізували за допо-
могою простого випадкового методу в групи по 
8  особин (n = 8) для кожної експериментальної 
та контрольної умови. Розподіл щурів і подальше 
оцінювання результатів проводилися в сліпому 
режимі щодо лікування. 

Тварини були розподілені на такі групи: I — 
інтактні; II — контрольна патологія (формалі-
нова, карагенінова або МЙОК(монойодоцтова 
кислота)-індукована модель залежно від експери-
менту); III — патологія + СО2 (0,5 мл, підшкірно).

Моделі запалення й остеоартриту
Формалін-індукована модель асептичного 

запалення 
Асептичне запалення відтворювали шляхом 

субплантарного введення 2,5 % розчину формалі-

ну (0,1 мл) під апоневроз підошви задньої кінців-
ки щура згідно з методичними рекомендаціями 
під ред. О. В. Стефанова [11]. Динаміку набряку 
оцінювали за зміною величини окружності кін-
цівки до індукції та через 1, 2, 3, 4, 5 і 24 години 
після введення формаліну з використанням пле-
тизмометра (табл. 1).

Карагенін-індуковане гостре запалення 
Гостре запалення моделювали шляхом під-

апоневротичного введення 1  % розчину кара-
геніну (0,1 мл) у задню праву кінцівку. Модель 
ґрунтується на класичному протоколі Winter, 
Risley і  Nuss  та його модифікаціях [12, 13].  
Обсяг кінцівки вимірювали до індукції та через 1, 
2, 3 і 5 годин після введення карагеніну (табл. 2). 
Через 5  годин проводили евтаназію під тіопен-
таловим наркозом (50 мг/кг) для забору крові та 
біохімічного аналізу.

Остеоартрит, індукований монойодоцтовою 
кислотою (МЙОК-ОА)

Остеоартрит індукували внутрішньосуглобовим 
введенням 0,05 мл (0,005 мл) 3 % розчину МЙОК, 
приготовленого ex tempore шляхом розчинення 3 мг 
МЙОК у 0,1 мл 0,9 % розчину NaCl із подальшим 
стерильним відбором необхідного об’єму. Застосо-
ваний режим відповідає адаптованим протоколам 
індукції МЙОК-остеоартриту в щурів [14, 15].

Біохімічні показники оцінювали на 14-й та/або 
28-й день експерименту. Рівні прозапального TNF-α 
та протизапального TGF-β1 визначали в сироватці 
крові (табл. 3). Додатково вимірювали рівень IL-6 як 
маркер системної запальної відповіді (табл. 4).

Таблиця 1
Величина окружності задньої кінцівки щурів у динаміці на формаліновій моделі запалення (мл; M ± SD, n = 8)

Група тварин До патології 1 год 2 год 3 год 4 год 5 год 24 год

Інтактні 0,451 ± 0,009 0,451 ± 0,009 0,451 ± 0,009 0,451 ± 0,009 0,451 ± 0,009 0,451 ± 0,009 0,451 ± 0,009
Контрольна 
патологія 0,454 ± 0,011 0,489 ± 0,010 0,539 ± 0,013 0,615 ± 0,013 0,701 ± 0,017 0,770 ± 0,016 0,651 ± 0,012

Патологія + СО2 0,422 ± 0,006 0,485 ± 0,008 0,509 ± 0,009 0,559 ± 0,004* 0,621 ± 0,009 0,690 ± 0,013** 0,594 ± 0,012

Примітки: дані наведено як M ± SD; n = 8. p < 0,05; * p < 0,01; ** p < 0,001 — достовірно порівняно з групою 
контрольної патології (формалін).

Група тварин До патології 1 год 2 год 3 год 5 год

Інтактні 0,427 ± 0,029 0,427 ± 0,029 0,427 ± 0,029 0,427 ± 0,029 0,427 ± 0,029
Контрольна патологія 0,410 ± 0,028 0,529 ± 0,022 0,609 ± 0,022 0,740 ± 0,025 0,695 ± 0,037
Патологія + СО2 0,406 ± 0,019 0,463 ± 0,027* 0,514 ± 0,023* 0,659 ± 0,031* 0,613 ± 0,026*

Таблиця 2
Зміна величини окружності кінцівки в щурів із карагенін-індукованим запаленням (мл; M ± SD, n = 8)

Примітки: дані наведено як M ± SD; n = 8 у кожній групі. * p < 0,001 — достовірно порівняно з групою патології 
(карагенін).
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Евтаназію тварин проводили під тіопента-
ловим наркозом (50 мг/кг) відповідно до вимог 
біоетики.

Для приготування суміші CO2 + NaHCO3 вико-
ристовували очищений діоксид вуглецю медич-
ної чистоти (Aquario BLUE, 2 L або еквівалент), 
комплект подавання CO2 (Eheim CO2 SET) зі сте-
рильним фільтром 0,22 мкм, стерильні шприци, 
мікроголки 30G (0,3 × 13 мм) і стерильний роз-
чин NaHCO3 (0,9–1,5  %) у 0,9 % NaCl. У шприц 
вводили 0,5 мл розчину NaHCO3, після чого че-
рез триходовий кран аспірували 0,5 мл CO2, по-
передньо температурно вирівняного до 22–24 °C. 
Отримували газо-буферну суміш у співвідно-
шенні 1 : 1 (об’ємна фракція) з короткочасною 
стабільністю pH 7,0–7,3 упродовж ≤ 1 хв після 
приготування. Суміш використовували негайно. 
Ін’єкцію виконували підшкірно в періартикуляр-
ну зону над медіальним виростком колінного суг
лоба за допомогою голки 30G під кутом 20°–30°, 
у дозі 0,5– 1,0 мл (3–5 мл/кг). Введення проводили 
повільно, без додаткового тиску, попередньо пе-
ревіряючи суміш на відсутність бульбашок і над-
лишкового тиску. Частота введення: раз на добу 
(для моделей формаліну та карагеніну) або раз на 
3 доби (для МЙОК-OA) протягом 14 або 28 днів 
залежно від протоколу. Після введення тварин 

спостерігали щонайменше 30 хвилин щодо не-
гайних реакцій.

Для методичного контролю в окремих серіях 
використовували описану Raymundo методику 
підшкірного введення CO2: стандартизований по-
ток 80 мл/ хв протягом 10 с в одну точку через 
голку 30G, введену під кутом 90° до шкіри [16]. 
Це дозволяло порівняти морфофункціональні та 
безпекові аспекти між традиційним протоколом 
і оптимізованим способом введення суміші CO2 
і NaHCO3.

Аналіз проведено з використанням Jamovi 
(версія 2.3.21). Кількісні дані подано як M ± SD 
(за винятком випадків, де зазначено mean ± SEM). 
Нормальність перевіряли тестом Шапіро–Вілка; 
гомогенність дисперсій — тестом Левена. Для 
даних із нормальним розподілом використову-
вали однофакторний ANOVA (або двофакторний 
ANOVA для часових рядів: група × час) із пост-
hoc тестом Тьюкі; у разі порушення гомогеннос-
ті застосовували тест Велча; для ненормальних 
даних використовували критерій Крускала–Вол-
ліса з поправкою Бонферроні. Рівень значущості  
приймали за p < 0,05.

Результати та їх обговорення
Порівняльний аналіз технік підшкірного вве-

дення CO2 виявив суттєві відмінності в профі-
лі безпеки та локальній дії. Класична методика 
Raymundo передбачала швидке введення чистого 
CO2 під тиском. Такий режим супроводжувався 
вираженим механічним розтягненням тканин, 
транзиторною гіперкапнією [16], що відобра-
жає специфічну відповідь на швидке підшкірне 
введення газу. Крім того, класичні протоколи  
асоціюються з реактивною гіперемією, змінами 
мікроциркуляції та локальними судинними реак-
ціями, що підтверджено іншими експерименталь-
ними роботами [8, 17].

Морфофункціональні критерії оцінки місцевої 
тканинної відповіді на CO2, описані в літературі, 

Таблиця 3
Рівні TNF-α та TGF-β1 у сироватці крові щурів за МЙОК-індукованого остеоартриту 

(14-й та 28-й день спостереження)

Група тварин 14 днів TNF-α, пг/мл 28 днів TNF-α, пг/мл 14 днів TGF-β1, пг/мл 28 днів TGF-β1, пг/мл

Інтактні 6,87 ± 0,44 6,87 ± 0,44 567,12 ± 19,40 567,12 ± 19,40
Інтактні + фіз. р-н 6,85 ± 0,33 6,85 ± 0,32 572,15 ± 21,25 572,15 ± 21,25
Патологія (МЙОК) 29,97 ± 0,50 29,59 ± 0,10 840,56 ± 7,87 831,89 ± 6,19
МЙОК + СО2 0,5 мл 28,09 ± 0,66* 26,42 ± 0,35* 1133,62 ± 13,59* 1192,39 ± 20,42*

Примітки: дані наведено як M ± SD; n = 5 у кожній групі. * p < 0,001 — достовірна відмінність порівняно з гру-
пою патології (МЙОК).

Таблиця 4
Рівень IL-6 у сироватці крові щурів 

за МЙОК-індукованому остеоартриті 
(14-й та 28-й день спостереження)

Група тварин 14 днів IL-6, пг/мл 28 днів IL-6, пг/мл

Інтактні 1,33 ± 0,09 1,33 ± 0,09
Інтактні + фіз. р-н 1,29 ± 0,07 1,29 ± 0,07
Патологія (МЙОК) 14,58 ± 0,27 14,29 ± 0,34
МЙОК + СО2 0,5 мл 12,58 ± 0,18* 12,06 ± 0,28*

Примітки: дані наведено як M ± SD; n = 5 у кожній 
групі. *p < 0,001 — достовірна відмінність порівняно з 
групою патології (МЙОК).
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включають ступінь локального набряку, еритеми, 
мікроциркуляторні зміни, температурні реакції 
та гістологічний стан дерми й підшкірної клітко-
вини [18]. Такі параметри використовуються для 
оцінювання профілю безпеки та виявлення мож-
ливих небажаних реакцій, включаючи транзитор-
не порушення тканинного гомеостазу.

Водночас нові дані демонструють, що зни-
ження локального pH, індуковане CO2, здатне 
активувати дермальні фібробласти і посилюва-
ти синтез компонентів позаклітинного матриксу 
шляхом CREB-залежної індукції TGF-β1 [19]. Це 
створює експериментальне підґрунтя для розвит
ку м’якших і безпечніших режимів локального 
введення CO2, спрямованих на зменшення меха-
нічного навантаження на тканини й мінімізацію 
ноцицептивної активації.

Запропонована нами терапевтична система 
CO2 + NaHCO3 (1 : 1), що вводилася під кутом 
20°– 30°, забезпечувала більш рівномірний розпо-
діл газової фази в підшкірній клітковині й уник-
нення макроскопічних і гістологічних ознак меха-
нічного ушкодження навіть за повторних введень 
(раз на 3 доби протягом 14–28 днів), що свідчить 
про кращий профіль безпеки порівняно з тради-
ційними протоколами введення чистого CO2.

Ураховуючи описані механічні й біохімічні 
особливості традиційних технік введення газу, 
важливим завданням було створення протоко-
лу, який забезпечує нижчий рівень тканинного 
стресу, кращу переносимість і можливість ба-
гаторазового застосування. Отримані нами дані 
свідчать, що зменшення об’єму газової фази та 
додавання буферного компонента (NaHCO3) суттє-
во знижують локальне механічне та хімічне на-
вантаження. Це призводить до меншої активації 
ноцицепторів і  мінімізації ризику мікротравма-
тизації, що робить запропоновану терапевтичну 
систему придатною для тривалих експеримен-
тальних протоколів, зокрема під час моделюван-
ня хронічних дегенеративно-запальних станів, 
таких як остеоартрит.

Системні протизапальні та репаративні 
ефекти CO2 + NaHCO3 в моделі остеоартриту

У МЙОК-індукованій моделі остеоартри-
ту підшкірне введення газо-буферної суміші 
CO2  +  NaHCO3 супроводжувалося вираженими 
системними змінами в сироватці крові й ткани-
нах суглоба. Рівні прозапальних цитокінів TNF-α 
та IL-6 були статистично значуще нижчими по-
рівняно з групою патології (усі p < 0,001). Одно-
часно зафіксовано достовірне підвищення кон-
центрації TGF-β1 (p < 0,001), що може свідчити 

про активацію протизапальних і репаративних 
механізмів у суглобових тканинах.

Ефекти CO2 в моделях гострого запалення
У формалін- та карагенін-індукованих мо-

делях гострого запалення підшкірне введення 
CO2 також приводило до статистично значущого 
зменшення вираженості запальної реакції порів-
няно з контролем патології (p < 0,001), що узгод
жується зі зменшенням набряку та пригніченням 
гострофазових реакцій.

Безпека і переносимість
Запропонований протокол підшкірного вве-

дення терапевтичної системи CO2 + NaHCO3 
(1,0 мл у співвідношенні 1:1, за визначеним графі-
ком) не викликав некрозів, гематом або видимих 
макроскопічних ознак ушкодження тканин навіть 
у разі багаторазового застосування. Клінічні та 
лабораторні показники (загальний аналіз крові, 
функції печінки й нирок) залишались у межах 
норми, що свідчить про апірогенність, відсут-
ність алергічних реакцій, добру переносимість, 
відсутність вираженої системної токсичності 
в умовах цього експерименту.

Отримані результати узгоджуються з гіпоте-
зою, що одним із ключових механізмів дії локаль-
ного CO2 є індукція помірної гіперкапнії у  тка-
нинах, що приводить до локального зсуву кривої 
дисоціації оксигемоглобіну (ефект Бора). Це під-
вищує доставку кисню в зону ураження та ство-
рює сприятливе середовище для репарації, ангіо-
генезу й тканинного метаболізму [8]. На відміну 
від класичних протоколів підшкірного введення 
CO2 [16], що супроводжуються розтягненням тка-
нин, болем і вивільненням нейропептидів, сучас-
ні підходи, зокрема запропонована в цьому дос
лідженні терапевтична система CO2 +  NaHCO3, 
базуються на контрольованій, м’якій доставці 
газу в буферній рідині. Це знижує локальні стрес-
реакції та баротравму, а також сприяє безпечні-
шому й ефективнішому біологічному впливу [2, 
4]. Отже, запропонована методика підшкірного 
введення терапевтичної системи CO2  +  NaHCO3 
у співвідношенні 1:1 в малих об’ємах узгоджуєть
ся зі сучасними підходами до доклінічної CO2-
терапії, демонструючи переваги в біобезпеці, 
контрольованості доставки та потенціалі для 
подальших досліджень. Введення здійснюється 
без потреби в спеціалізованому обладнанні, із 
використанням стандартних медичних засобів 
(шприц, мікроголка), що забезпечує простоту, 
відтворюваність і безпечність методики. 
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Висновки
Карбокситерапія зі застосуванням суміші 

CO2 + NaHCO3 в оптимізованому форматі, що пе-
редбачає підшкірне введення в малих об’ємах, 
демонструє виражений протизапальний і регене-
ративний ефект у моделях запалення та остеоарт
риту, зокрема через зниження рівнів TNF-α, IL-6 
і покращення морфології суглоба.

Запропонована терапевтична система 
CO2 + NaHCO3 характеризується доброю локаль-
ною переносимістю, відсутністю макроскопічних 
ушкоджень або побічних ефектів навіть за пов
торного застосування. Вона потенційно може по-
єднуватись із протизапальними засобами для по-
силення терапевтичної ефективності.

Отримані результати створюють наукове під-
ґрунтя для подальших досліджень механізмів дії 
суміші CO2 + NaHCO3, оцінки тривалих ефектів, 
а також для її потенційної клінічної трансляції.

Конфлікт інтересів. Автори декларують відсутність 
конфлікту інтересів.

Перспективи подальших досліджень. Перспективи по-
дальших досліджень включають вивчення дозозалежності 
ефектів терапевтичної системи CO2 і NaHCO3 (об’єму, час-
тоти, співвідношення газ/рідина), моніторинг локальних 
змін pO2/pCO2/pH у тканинах, вивчення ролі VEGF, eNOS, 
TGF-β та остеогенних маркерів, проведення токсикологіч-
ної оцінки безпеки, тестування впливу на культури клітин 
(ендотеліоцити, остеобласти, хондроцити) та перевірку 
ефективності в більших доклінічних моделях.

Інформація про фінансування. Автори заявляють про 
відсутність фінансової зацікавленості під час підготов-
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